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PRZEDMOWA

Chirurgia doświadczalna jest nauką bardzo dawną, prawie 
tak dawną, jak chirurgia kliniczna, ponieważ wszystkie ope
racje, które wykonuje się obecnie u ludzi, były na pewno wy
próbowane najpierw na zwierzętach. Próby te, nie opisywane 
zazwyczaj, ograniczały się do jednego tylko zagadnienia, jed
nej operacji, interesującej danego chirurga. Natomiast metody 
badania, trudności z tym związane oraz to, czy i w jakim 
stopniu doświadczenia na zwierzętach mogą być przeniesione 
do kliniki, nie były nigdy studiowane i opisywane łącznie.

W ostatnich dziesiątkach lat wraz ze zrozumieniem, że me
dycyna i chirurgia są w tyle za rozwojem i postępem innych 
nauk, a szczególnie technicznych, powstała paląca potrzeba 
zmiany i szukania nowych dróg. Stąd w poszukiwaniu postępu 
na całym świecie rozpoczęły się liczne badania, sprawdzają
ce dotychczasowe prawdy i zasady metod leczenia chirurgicz
nego w nadziei, że przyczyn opóźnienia należy szukać przede 
wszystkim w złym rozumieniu zasadniczych praw patologii 
klinicznej. W ten sposób bardzo wielu chirurgów stało się 
eksperymentatorami w dziedzinach, które ich interesowały. 
Powstała stąd duża liczba informacji i wątpliwości, które po
łączone w całość stworzyły to, co nazywamy obecnie chirur
gią doświadczalną. Jest to część nauki chirurgii klinicznej, 
w której posługując się badaniami na zwierzętach staramy się 
zrozumieć niektóre zagadnienia kliniki chirurgicznej, poszu
kując rozwiązania ściśle określonych, leczniczych zadań kli
nicznych.

Chirurgia doświadczalna jest bardzo bliska fizjologii i pa
tologii doświadczalnej przez to, że opiera się głównie na 
badaniach na zwierzętach, różni się jednak tym, że in
teresuje ją wyłącznie to, co jest przedmiotem nauki chi
rurgii klinicznej.

Bez idei i potrzeb, wynikających z aktualnego stanu wiedzy 
chirurgii klinicznej, z codziennej obserwacji chorego i wnio
sków, płynących z wykonywanych codziennie operacji, chi
rurgia doświadczalna traci rację bytu. Tylko dobry klinicysta, 
prawdziwie oddany swym chorym lekarz, starający się stale 
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coraz to lepiej leczyć powierzonych swej pieczy ludzi może 
zrozumieć sens i znaczenie chirurgii doświadczalnej.

Utraciwszy bezpośrednią łączność z kliniką lub oddziałem 
chirurgicznym pracownia chirurgii doświadczalnej zamienia 
się po kilku miesiącach w złe laboratorium fizjologii lub pa
tologii, do których chirurg nie ma przygotowania. Z tego też 
powodu wydawało mi się zawsze, że chirurgia doświadczalna 
nie jest odrębną dyscypliną i nie może być osobną specjalno
ścią. Jest ona natomiast częścią chirurgii, jest jedną z jej me
tod poznawczych, jedną z metod pomagających w poszuki
waniu prawdy naukowej tak samo, jak wykonywane w klini
ce badania laboratoryjne, opracowania statystyczne, badania 
anatomiczne, anatomopatologiczne itp.

Trzeba uważnie i pilnie patrzeć w klinice, myśleć w domu 
i w drodze do kliniki, robić doświadczenia w przylegającej do 
kliniki pracowni chirurgii doświadczalnej, analizować stale 
uzyskane wyniki i to, co jest słuszne i co tylko można prze
nieść po głębokim i krytycznym zastanowieniu do kliniki.

W tym zrozumieniu chirurgia doświadczalna stała się pasją 
i głęboką treścią mego życia zawodowego, a także i wielu mo
ich najbliższych współpracowników. Odkąd sięgnę pamięcią, 
wśród najstarszych znanych mi osobiście chirurgów polskich 
wszyscy rozumieli to podobnie. Jeszcze przed wojną więk
szość prac na najwyższe stopnie naukowe w chirurgii stano
wiły prace z chirurgii doświadczalnej. Przykładem tego mogą 
być prace nauczyciela mego, Prof. Butkiewicza, oraz innych 
wielkich chirurgów polskich — Prof. J. Zaorskiego, S. No
wickiego, J. Choróbskiego i wielu innych.

Niniejsza książka napisana została przez moich uczniów 
i długoletnich współpracowników — Doc. W. Olszewskiego 
i Dr W. Rowińskiego, z którymi pracuję już wspólnie 13 lat. 
Jest to dzieło bardzo aktualne w chwili obecnej, w którym 
autorzy przedstawiają kolejno wiele zasad patologii chirur
gicznej oraz szereg metod badawczych, stosowanych w róż
nych badaniach doświadczalnych.

Rzecz prosta, książka tego typu nie może przedstawiać 
wszystkich metod, ponieważ przekraczałoby to możliwości 
wydawnicze i dlatego autorzy postąpili słusznie, umieszczając 
tylko metody i wiadomości ich zdaniem najważniejsze, naj
nowsze. Przedstawione zostały przede wszystkim doświadcze
nia zdobyte przez autorów w istniejącym od 1956 roku Za
kładzie Chirurgii Doświadczalnej Polskiej Akademii Nauk, 
wiedza zdobyta przez nich zagranicą oraz szereg koniecznych 
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uzupełnień z najnowszego piśmiennictwa. Zebranie tylu da
nych, opracowanie ich i przedstawienie w sposób, jaki to 
uczynili, jest wynikiem wielkiego wysiłku z ich strony i do
wodem bardzo dobrej znajomości przedmiotu. Czytanie tej 
książki sprawiło mi wiele radości i myślę, że każdy chirurg 
w naszym kraju znajdzie w niej wiele cennych informacji 
i wiadomości, które będą mu pomocne w jego pracy doświad
czalnej.

Ze wzruszeniem wspominam datujące się od 1948 roku po
czątki naszych prac doświadczalnych. Najbliższymi moimi 
współpracownikami, pierwszymi asystentami utworzonego 
w 1956 roku przez Prof. Ludwika Paszkiewicza Zakładu Chi
rurgii Doświadczalnej PAN byli: Dr M.. Borkowski, Dr B. Ka
miński, Dr B. Marzinek, Dr E. Pietraszkiewicz, Dr Z. Przetakie- 
wicz, Dr J. Szczerbań, Dr B. Szczygieł i Dr J. Zawadowski. 
Zwierzęta trzymaliśmy w piwnicy Kliniki, a doświadczenia 
wykonywaliśmy po południu w laboratorium I Kliniki Chirur
gicznej, spędzając w niej długie popołudniowe i nocne godzi
ny. Nie mieliśmy wówczas wzorów, uczyliśmy się wszystkie
go, nawet tego, jak należy znieczulać zwierzęta do doświad
czeń, jak przetaczać i dobierać im krew, jak prowadzić spo
strzeżenia pooperacyjne. Przede wszystkim jednak od same
go początku staraliśmy się nauczyć i zrozumieć, które wnioski 
z doświadczeń można przenieść do kliniki, a które odnoszą 
się tylko do zwierząt. Za współpracę i pomoc w tych najtrud
niejszych, a jakże radosnych i twórczych chwilach, dziękuję 
bardzo wszystkim moim najbliższym współpracownikom, 
a szczególnie autorom tej książki.

Kolegom W. Olszewskiemu i W. Rowińskiemu winszuję 
pięknej pracy i życzę im, aby będąc w moim wieku i czytając 
książkę napisaną przez ich uczniów znaleźli w niej tyle wła
snych myśli i idei, które ja znalazłem w ich książce.

J. Nielubowicz
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Napisanie książki jest jak gdyby zamknięciem pewnego 
okresu działalności zawodowej. W chwili takiej nie sposób 
nie wspomnieć dni, w których zaczynaliśmy swą pracę w za
kładzie doświadczalnym i tych ludzi, którzy stworzyli nam 
warunki i przekazali entuzjazm dla działalności badawczej: 
Prof. dr med. Jana Nielubowicza, Prof. dr med. F. D. Moore'a 
z Harvard University w Bostonie i Dr Petera Martina z Ham
mersmith Hospital w Londynie. Dziękujemy im bardzo, po
dobnie jak i wszystkim Koleżankom i Kolegom z Zakładu 
Chirurgii Doświadczalnej i Transplantologii CMDK PAN i z I 
Kliniki Chirurgicznej AM w Warszawie. Podobne słowa wy
powiadamy pod adresem Pana Jana Kądzieli i jego ekipy tech
nicznej, bez których to osób nie bylibyśmy w stanie nigdy 
wykonać naszych badań doświadczalnych.
Warszawa, 1973

Waldemar Olszewski
Wojciech Rowiński
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OD AUTORÓW

Jaki ma być zakres tej książki? Komu ma ona służyć? Te dwa 
podstawowe pytania zadawaliśmy sobie od początku przygo
towywania książki dla Wydawnictwa. Każda specjalność ma 
swoje odrębne problemy. Każdy najmniejszy dział medy
cyny dysponuje ogromną ilością metod badawczych. Książka 
nie może więc obejmować wszystkiego i służyć wszystkim. 
Postanowiliśmy zatem opisać te metody badań doświadczal
nych, które sami spotykaliśmy, poznaliśmy i które stosowa
liśmy w codziennej pracy w zakładzie doświadczalnym zwią
zanym z kliniką chirurgiczną.

Książka przedstawia więc doświadczenie zdobyte w naszych 
warunkach, przy naszych możliwościach finansowych i apa
raturowych. Opisuje badania, które można wykonać w kraju 
bez uciekania się do wymyślnych aparatów i nadmiernych 
nakładów. Intencją autorów było takie podanie opisów metod, 
by mógł je zrozumieć i skorzystać z nich każdy lekarz medy
cyny czy weterynarii, który chciałby rozpocząć badania do
świadczalne, mające na celu pogłębienie wiadomości z pato
fizjologii, dokonywanie obserwacji biologicznych własnymi 
oczami, spróbowanie sił w opisywaniu tych obserwacji, być 
może oparciu na nich swej pracy doktorskiej.

Przedstawione metody są jedynie częścią materiału, którego 
czytelnik mógłby się spodziewać. Zakres współczesnych ba
dań doświadczalnych w medycynie jest tak duży, iż musieli- 
śmy z konieczności ograniczyć się do tego, co jest najprostsze 
i służy rozwiązywaniu drobnych problemów medycyny kli
nicznej. Lekarz, który rozpoczyna prace badawcze na zwie
rzętach dla pogłębienia swej wiedzy i lepszego służenia cho
remu, wielokrotnie nie orientuje się, iż praca badawcza jest 
jakby zupełnie innym działem wiedzy. Z braku odpowiedniego 
przygotowania często szybko ulega zniechęceniu. Chce roz
wiązywać wielkie problemy, pragnie pracować na skompliko
wanych aparatach, zagłębić się natychmiast w złożoność na
tury. Nie rozumie, iż należy zaczynać od problemów i metod 
prostych i podstawowych, by skutecznie, krok za krokiem, 
wkraczać w wielką krainę tajemnic i przygody naukowej. Dla
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tego też pragnęliśmy napisać swą książkę w sposób jak naj
bardziej podstawowy i jak najprościej, by trafiła ona do każ
dego początkującego eksperymentatora, by zachęciła go do 
spróbowania swych sił i wskazała, iż każdego z nas stać na 
odkrycie naukowe.

Z racji swego podstawowego wykształcenia przedstawili
śmy metody stosowane przede wszystkim w badaniach chi
rurgicznych, ale nie zapominajmy, iż to właśnie chirurgia po
zwoliła wniknąć do narządu czy tkanki, których bez operacji 
nie sposób byłoby widzieć, pozwoliła stworzyć model anato
miczny, którego nie stworzyła natura, pozwoliła wprowadzić 
mikroelektrodę, mikropipetę czy też izotop w każde miejsce 
w ustroju w sposób najbardziej fizjologiczny.’

Waldemar Olszewski 
Wojciech Rowiński

' Używana przez nas w książce nomenklatura anatomiczna, dla 
lepszego zrozumienia przez lekarzy, oparta jest na ludzkim mianow- 
nictwie anatomicznym. Właściwa zaś, zawarta w Nomina Anato- 
mica Veterinaria. Viena 1968, przewiduje dla określeń górny i dolny 
określenia — przedni i tylny, dla ż. szyjna — ż. jarzmowa.
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1. ZASADY WYKONYWANIA DOŚWIADCZEŃ

Pisząc o metodach badań doświadczalnych nie można ograni
czyć się tylko do suchego przedstawienia szczegółów technicz
nych. Aby zastosować metody w praktyce, trzeba jeszcze wie
dzieć, jak posługiwać się nimi w pracowni. Innymi słowy na
leży wiedzieć, jak prowadzić badania doświadczalne. Nie jest 
to rzecz najłatwiejsza. Wymaga czasu, doświadczenia, dodat
kowego kształcenia. Przez wiele lat uczyliśmy się prowadze
nia badań. W niniejszym rozdziale przedstawimy uwagi na ten 
temat, oparte na własnym doświadczeniu.

1.1. Jak powstaje problem kliniczny

Metody doświadczalne, przedstawione w tej książce, mają słu
żyć rozwiązywaniu problemów napotykanych w codziennej 
pracy klinicznej. Gdzie są te problemy, jak one powstają? 
Można zaryzykować twierdzenie, iż problem musi narodzić się 
w nas samych i sami musimy go określić. Czy nastąpi to auto
matycznie? Kiedy nastąpi? Sprawa nie jest prosta. Wymaga 
czasu i doświadczenia, zarejestrowania wielu setek zjawisk 
biologicznych. Jako klinicyści musimy przejść wiele etapów.

Na początku pracy lekarskiej jesteśmy pod urokiem wiel
kiej odpowiedzialności, jaką nakłada na nas zawód i pod wra
żeniem potężnej machiny, jaką jest szpital. Nasze pierwsze 
w życiu miejsce pracy wydaje się być uosobieniem ładu, po
rządku, miejscem gwarantującym choremu niezawodną po
moc, miejscem, gdzie wiedza medyczna rozwiązuje wszystkie 
problemy bez najmniejszego wysiłku. W okresie tym tech
niczne problemy pracy z chorymi czy też operowania są dla 
nas najważniejsze. Wiele godzin intensywnej, podniecającej 
i wyczerpującej pracy w ciągu dnia i dodatkowej pracy w no
cy oraz stopniowo narastające znużenie fizyczne powodują, 
iż trudno nam zastanawiać się nad jakimikolwiek problemami 
klinicznymi czy też próbować rozwiązywać je. Po prostu in
tensywna praktyka lekarska dominuje nad naszym twórczym 
myśleniem.

Ale przychodzi czas, kiedy technika operacji przestaje być 
zasadniczym punktem zainteresowania, kiedy rutynowe wy
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pełnienie obowiązków lekarskich nie daje nam już pełnej sa
tysfakcji. Widzimy, iż coraz częściej jesteśmy bezradni wobec 
chorego i toczącego się procesu chorobowego. Nasze dotych
czasowe wiadomości nie wystarczają. W książkach też za
czyna ich brakować. Powtarzające się zjawiska obserwowane 
u chorego zaczynają układać się według pewnych prawidło
wości. Zaczynamy podświadomie formułować problem.

Jest on początkowo bardzo ogólny i nie sprecyzowany. Je
śli chory ma niewydolność wątroby z powodu marskości, dla
czego nie przeszczepić mu wątroby? Jeśli stwierdzono u cho
rego raka żołądka, dlaczego nie szukać metody walki z ra
kiem? Nie jesteśmy jeszcze w stanie spostrzec drobnych, 
prostych problemów, które moglibyśmy rozwiązać, używając 
naszego ograniczonego arsenału wiedzy i narzędzi. Chęć do
konania czegoś wielkiego automatycznie odsuwa nas od rzeczy 
małych, pchając w strefę wielkich, nierealnych zamierzeń. 
Nie rozumiemy jeszcze, jak kolosalne znaczenie ma rozwią
zywanie drobnych, codziennych problemów. A jest ich prze
cież tysiące.

Dla przykładu: określenie flory bakteryjnej znajdującej się 
na masce chirurga, sprawa wgajania się przeszczepu odcinka 
żyły wszytego do miażdżycowo zmienionej tętnicy, umieszcze
nie w tętnicy cewnika tak, by mógł się on tam utrzymać przez 
okres miesięcy i by można było podawać przez niego środki 
chemiczne dla miejscowego zwalczania nowotworu, opracowa
nie modelu pompy czy utleniacza do pozaustrojowej perfuzji 
narządu dla badań fizjologicznych, czy też badanie zagadnie
nia synergistycznego i antagonistycznego działania kilku le
ków podawanych jednocześnie temu samemu choremu.

Wymienione wyżej drobne problemy znakomicie nadają się 
do opracowywania w pierwszych latach kariery lekarskiej. 
Rozwiązywanie ich przynosi ze sobą większe zaangażowanie 
się w pracę, zwiększa poczucie odpowiedzialności, powoduje 
wrażenie większej przydatności zawodowej, a pozytywnie za
kończony wysiłek badawczy daje satysfakcję i poczucie więk
szej wartości. W tym okresie w ogólnych zarysach zaczyna
my kształtować kierunek naszych przyszłych zainteresowań.

Jeśli wstępne wysiłki badawcze nie zadowoliły nas, kieru
jemy się bardziej w stronę medycyny usługowej. Ale może 
też być odwrotnie. Zaczynamy odczuwać, iż bez większego 
osobistego zaangażowania w poszukiwania nasze możliwości 
pomocy choremu będą coraz bardziej ograniczone i pozostaną 
takie w przyszłości.
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W tym okresie niebagatelną rolę odgrywa pomoc i opieka, 
jaką możemy uzyskać od starszych kolegów. Niejeden z nich 
swym entuzjazmem może wpłynąć zasadniczo na nasze zain
teresowania i całą karierę zawodową. Możemy też trafić na 
sceptyka, który z braku własnych zainteresowań odradzi nam 
skierowanie się na drogę badawczą.

Oczywiście społeczeństwu potrzeba przede wszystkim leka
rzy praktyków. Ale ktoś musi również tworzyć wiedzę me
dyczną. Ci którzy ją tworzą lub tworzyć będą muszą się na
rodzić w codziennej pracy klinicznej, w pierwszych latach 
kariery lekarskiej. Jeśli należymy do tych ostatnich, stano
wiących kilka procent całej społeczności lekarskiej, nasze 
życie zawodowe zaczyna biec innym torem. Zaczynamy od
czuwać odpowiedzialność za tworzenie postępu. Zaczynamy 
gromadzić coraz więcej obserwacji, kojarzyć je ze sobą. Po- 
wstają delikatne początkowo uogólnienia. Wydaje się nam, 
iż rozumiemy niektóre prawidłowości działania natury. Jest 
to jeszcze nieśmiałe, samodzielne myślenie, które autorytet 
starszego kolegi może zniszczyć jednym słowem. Ale począ
tek już jest. Początek znajdywania problemów i chęci ich sa
modzielnego opracowywania. Pierwsze powodzenia w pracy 
badawczej traktowane są przez nas entuzjastycznie, czujemy 
się bliscy wielkiego odkrycia. Jest to okres, w którym daleko 
nam jeszcze do realizmu badawczego. Na ogół „odkrywamy" 
odkrycia innych i to odkrycia z dawnych czasów, takie, które 
z czasem uległy już zapomnieniu. Ale jest to okres bardzo po
zytywny. Towarzyszący mu entuzjazm stanowi największy 
bodziec do dalszego zaangażowania.

Jeśli zaangażowanie nasze jest prawdziwe myśl o badanych 
problemach nie będzie opuszczać nas w pracy i w domu, bę
dzie dręczyć w każdej wolnej chwili. Literaturę śledzić bę
dziemy ze zmysłem detektywa. Kontakty osobiste i wymiana 
poglądów staną się codzienną koniecznością. Liczba proble
mów realnych do opracowania, konkretnych i prostych zacz- 
nie się gwałtownie mnożyć. Jeszcze wczoraj nie dostrzega
liśmy problemów, jutro zrodzi się obawa, czy chociaż część 
z nich uda się nam zbadać.

1.2. Co to jest problem kliniczny
Jest to problem, który powstał w wyniku obserwacji dokona
nych przez nas w klinice, dotyczący wielu chorych i którego 
rozwiązanie może przyczynić się do lepszego rozpoznania cho
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roby i leczenia chorych. Wymaga on dokładnego biologicz
nego rozpracowania w pracowni klinicznej i na zwierzętach, 
a wyniki badań muszą powrócić w konkretnej formie do prak
tyki klinicznej. Dla zobrazowania tego, co to jest problem 
kliniczny, przedstawiamy kilka przykładów.

Przykład 1. Chora przebyła w okresie poporodowym zakrzepowe 
zapalenie żył głębokich kończyn dolnych. Po 6 miesiącach przybyła 
do kliniki z powodu stałego, twardego obrzęku obu kończyn i owrzo
dzenia na przyśrodkowej powierzchni jednego podudzia. Badanie 
flebograficzne wykazało niedrożność żył głębokich uda i żyły bio
drowej. Pytanie chorej: czy mogę liczyć na poprawę?

Problem kliniczny: czy i kiedy żyły ulegną rekanalizacji?
Odpowiedź może być oparta tylko na wynikach obiektywnych ba

dań. Wykonujemy więc u chorej kolejne flebografie, możemy także 
wywołać sztuczny zakrzep żyły u zwierząt i badać radiograficznie 
oraz histologicznie proces rekanalizacji. Wyniki badań pozwolą nam 
dać odpowiedź chorej: rekanalizacja żył głębokich nastąpić może 
w okresie 6—12 miesięcy; będziemy wówczas mogli usunąć żyły 
układu powierzchniowego i zagoić owrzodzenie. Bez prześledzenia 
procesu rekanalizacji żył tego rodzaju odpowiedź nie byłaby moż
liwa.

Przykład 2. Choremu z nadciśnieniem nerkowo-naczyniowym lewej 
nerki wskutek miażdżycowego zwężenia t. nerkowej przeszczepiono 
fragment ż. odpiszczelowej od t. głównej do obwodowej części t. ner
kowej tak, aby krew omijała przeszkodę i zostało przywrócone pełne 
ukrwienie nerki. Wyłonił się problem: czy można przeszczepić żyłę 
do układu tętniczego. Przecież wysokie ciśnienie zniszczy przeszczep, 
ulegnie on rozerwaniu, prowadząc do śmiertelnego krwotoku. Czy 
rzeczywiście tak? Powstała więc konieczność doświadczalnego opra
cowania zagadnienia na zwierzętach. Okazało się, że ściana żyły zna
komicie wytrzymuje parcie krwi tętniczej, jej elementy ulegają 
przebudowie, a otaczające tkanki mechaniczne wspierają przeszczep, 
zapobiegając jego pęknięciu. Dziś przeszczepy własnej żyły do ukła
du tętniczego należą do rutynowych operacji naczyniowych.

Przykład 3. Operacjom u chorych z marskością wątroby towarzy
szą z reguły zaburzenia krzepnięcia i fibrynolizy krwi, prowadzące 
niekiedy do śmiertelnych krwawień. Brak zrozumienia mechanizmu 
tych zaburzeń i możliwości zapobiegania im hamował rozwój chi
rurgii układu wrotnego. Zagadnienie zbadano klinicznie i na zwie
rzętach. Badano układ krzepnięcia i fibrynolizy we krwi z ż. wrotnej 
i z żył wątrobowych. Okazało się, iż marska wątroba nie dezakty- 
wuje substancji pobudzających fibrynolizę. W związku z tym fibry- 
na skrzepu wytworzonego w ranie ulega natychmiastowemu rozpu
szczeniu. W wyniku tych badań rutynowo określa się u każdego 
chorego stan układu krzepnięcia i fibrynolizy oraz stosuje inhibitory 
fibrynolizy. Problem krwawień u chorych z marskością wątroby pra
wie przestał istnieć.

Wymienione przykłady wskazują, iż klinika ludzka jest nie
wyczerpanym źródłem problemów, które pilnie wymagają 
rozwiązań. Oprócz podstawowych ogólnobiologicznych, któ
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rych wyjaśnieniem zajmują się bardzo wyspecjalizowane 
ośrodki, w każdej klinice istnieje ogromna ilość prostych 
kwestii, które w naszych warunkach mogą być rozwiązywane 
prostymi środkami.

1.3. Gdzie opracowywać problem

Byłoby ideałem, aby każdy problem kliniczny opracowywać 
w klinice. Jest to jednak niemożliwe z zasadniczych wzglę
dów. Zakres potrzebnych badań mógłby być bowiem niebez
pieczny dla chorego. Dlatego też ogromna ilość zagadnień 
musi być opracowywana na zwierzętach.

Współczesne tendencje rozwojowe medycyny eksperymen
talnej wskazują, że mając skonkretyzowany problem należy 
zrobić wszystko, aby pracować nad nim w klinice ludzkiej. 
Otrzymane bowiem rezultaty i wnioski znajdują bezpośrednie 
odniesienie do chorego człowieka. Działanie lekarza musi być 
w tej sytuacji zgodne z prawem, zasadami moralnymi i obo
wiązującymi przepisami. Skromny protokoł badawczy i zakres 
badań nawet bardzo ograniczony, ale prowadzonych u chore
go człowieka, ma nieporównywalnie większą wartość niż wie
le niezwykle rozległych i dokładnych badań na zwierzętach. 
Dlatego też zanim przeniesie się problem kliniczny do pra
cowni doświadczalnej, należy wielokrotnie zastanowić się, 
czy nie lepiej pracować nad nim w klinice.

Jeśli jest to niemożliwe, rozpoczynamy badania w pracowni 
doświadczalnej. I tu wkraczamy w gąszcz trudności. Wyliczy
my tylko niektóre z nich: stworzenie odpowiedniego modelu 
doświadczalnego, zbliżonego do sytuacji klinicznej, odrębność 
biologiczna zwierząt i człowieka, brak doświadczenia w pracy 
ze zwierzętami, konieczność zachowania przezorności przy 
przenoszeniu wniosków doświadczalnych do kliniki.

Istnieją jednak zagadnienia, zwykle wymagające pionier
skiego opracowania, które a priori należy planować na zwie
rzętach. Dotyczy to zwłaszcza początkowego okresu badań. 
Wiadomo na przykład, że bez badań na zwierzętach nie rozwi
nęłaby się transplantologia, nie zostałyby opracowane tech
niczne zagadnienia krążenia pozaustrojowego, szeregu zabie
gów chirurgicznych, nie byłoby możliwości wypróbowywania 
wielu leków ani prowadzenia badań genetycznych.

Wszystko to, co przedstawiliśmy przed chwilą, wskazuje 
dobitnie, iż klinika ludzka, pracownia kliniczna i pracownia 
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doświadczalna muszą stanowić jedną całość, uzupełniając się 
nawzajem zależnie od sytuacji. Przede wszystkim to, co moż
na, opracowuje się w klinice, jeśli się to nie udaje, uciekamy 
się do pomocy wysoko kwalifikowanej pracowni klinicznej, 
jeśli zaś potrzeba nam dalszych badań, których wykonanie 
u człowieka jest niemożliwe, przeprowadzamy je na zwierzę
tach. Warunek jest jeden: badania muszą służyć praktyce.

1.4. Przygotowanie teoretyczne do opracowywania 
konkretnego problemu

Błędem popełnianym przez większość ludzi rozpoczynających 
badania nad konkretnym problemem stanowi brak dostateczne
go przygotowania teoretycznego, tzn. zapoznania się z odpo
wiednią literaturą. Przygotowanie teoretyczne to na pewno 
ogromny wysiłek, poza tym rzecz żmudna i nie dająca widocz
nych efektów w początkowym okresie pracy, ale jednocześnie 
zasadnicza inwestycja, na której oprze się całe dalsze działanie. 
Współczesne badania doświadczalne są niezwykle drogie i roz
poczynanie ich bez pewności działania oraz tego, czy się nie 
odkrywa starych prawd, jest niedopuszczalne.

Przygotowanie teoretyczne musi obejmować także związane 
z pracą działy z takich nauk podstawowych, jak fizjologia, pa
tofizjologia, biochemia, histologia itp. Dla przykładu nie spo
sób dziś pracować nad zagadnieniem przechowywania narzą
dów do przeszczepiania bez podstawowej znajomości fizjologii 
mikrokrążenia, filtracji i absorpcji kapilarnej, ultrastruktury 
tkanki, właściwości biochemicznych komórek specyficznych 
dla danego narządu itp. Dopiero ten zasób wiedzy upoważnia 
do budowania urządzenia do przechowywania, poszukiwania 
odpowiednich płynów konserwujących itd.

1.5. Jak przenieść problem kliniczny 
do pracowni doświadczalnej

Jest to niezwykle ważne zagadnienie. Warunkuje ono bowiem 
powodzenie w pracy badawczej nad tym problemem.

Niewłaściwe początkowe ustawienie doświadczenia nie tyl
ko postawi pod znakiem zapytania wyniki badań, ale także bę
dzie przyczyną zniechęcenia i frustracji. Jak należy rozumieć 
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problem kliniczny z punktu widzenia doświadczalnego i jak 
uniknąć błędów w przeniesieniu go do pracowni? Uciekniemy 
się znowu do przykładów.

Przykład 1 .Podstawowym problemem większości klinik jest miaż
dżyca zarostowa kończyn. Jest to zagadnienie ogromne i skompli
kowane. Czy jest możliwe opracowywanie tak wielkiego zagadnie
nia w warunkach doświadczalnych? Odpowiedź będzie przecząca. 
Cały problem należy rozłożyć z punktu widzenia biologicznego na 
prostsze składowe. A więc problem zaburzeń w gospodarce chole
sterolowej, problem miejscowych zmian biochemicznych i histolo
gicznych w ścianie naczynia, problem hemodynamiki w zwężonych 
czy też niedrożnych tętnicach, problem niedokrwionego narządu itd.

Ponieważ w dalszym ciągu wymienione problemy jako zbyt złożo
ne nie nadają się do opracowywania w pracowni doświadczalnej, 
należy je rozłożyć na jeszcze prostsze składowe. W konkretnym 
przypadku pomińmy problemy biochemii i morfologii, a ograniczmy 
się do hemodynamiki i niedokrwionego narządu. Zmiany miażdży
cowe powodują zaburzenia hemodynamiczne poprzez zwężenia świa
tła naczyń, a także zamknięcie niektórych z nich. Czy do badań do
świadczalnych nad tym problemem musimy mieć miaźdżycowo zmie
nioną tętnicę? Nie, nic podobnego. Wywoływanie miażdżycy u psa 
zajęłoby nam wiele miesięcy i zakończyłoby się raczej niepowodze
niem. Dla badań zaburzeń hemodynamicznych wystarczy zwęzić tęt
nicę podwiązką lub szeroką obrączką, albo też podwiązać ją i ba
dać zmiany ciśnienia, przepływu oraz rozwój krążenia obocznego. 
Z punktu widzenia fizycznego to, co uczyniliśmy z tętnicą, odpowia
da temu, co widzimy w miażdżycy.

Dalej chcąc badać zaburzenia wynikające z niedokrwienia narzą
du wskutek zmian miażdżycowych w tętnicach zaopatrujących ten 
narząd wystarczy znowu zwęzić lub podwiązać tętnicę i badać prze
pływ tkankowy przez niedokrwiony narząd, zużycie przez niego tle
nu, pH jego powierzchni, zawartość produktów beztlenowej prze
miany we krwi wypływającej oraz w samej tkance itd. Jak więc 
widać, zupełnie niepotrzebny jest dla nas model zmienionej miaż
dżycowo tętnicy. Natomiast problem doświadczalnej miażdżycy 
u zwierząt jest zupełnie odrębnym zagadnieniem i dotyczy poszu
kiwania mechanizmów wywołujących odpowiednie zmiany w ścia
nie tętnicy.

Przykład 2. Problem leczenia wodobrzusza w przebiegu marskości 
wątroby. Wiadomo, że w marskości dochodzi do zaburzeń przepływu 
krwi przez wątrobę i przez ścianę zatok tego narządu filtruje się 
ogromna ilość osocza, które nie mogąc być odprowadzone drogą 
chłonną, przesiąka przez torebkę wątroby do jamy brzusznej. Czy 
do badań nad sposobami leczenia wodobrzusza potrzebny jest nam 
model doświadczalny zwierzęcia z marskością wątroby?

Próby wywołania marskości zajęłyby nam wiele czasu i skończyły 
się niepowodzeniem. Nam chodzi przecież tylko o sprawę zwiększo
nego ciśnienia hydrostatycznego i następowej zwiększonej filtracji 
przez ścianę zatok, przy niedostatecznej absorpcji płynu białkowego. 
Do badań nad sposobami leczenia wodobrzusza potrzebny jest więc 
model, w którym istniałby utrudniony odpływ krwi z wątroby. Naj
łatwiej dokonać tego poprzez zwężenie żyły głównej dolnej nad 
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przeponą. Powstaje wodobrzusze. Możemy próbować leczenia chi
rurgicznego czy też farmakologicznego.

Przedstawione przykłady są oczywiście bardzo ogólne i upro
szczone. Mają one na celu wskazanie, jak problem kliniczny 
przekładać na doświadczalny, tj. jak rozkładać ten pierwszy 
na poszczególne elementy, które z osobna można powtórzyć 
u zwierzęcia doświadczalnego.

1.6. Etapy opracowywania problemu klinicznego

Opracowywanie problemu badawczego w klinice czy pracowni 
doświadczalnej wymaga wypełnienia wielu warunków. Są to: 
przygotowanie teoretyczne danego zagadnienia, znalezienie 
modelu doświadczalnego, opracowanie protokołu doświadczal
nego, przeprowadzenie wstępnych doświadczeń (tzw. piloto
wych), wykonanie odpowiedniej dokumentacji, wytrwałość 
w wykonywaniu badań, unikanie zmian w protokole badaw
czym, odpowiednia obserwacja zjawisk występujących w cza
sie doświadczenia, opisanie badań, wyciągnięcie konkretnych, 
opartych na obiektywnych obserwacjach wniosków oraz umie
jętna ich interpretacja przy przenoszeniu do praktyki klinicz
nej. Jest to ogromna praca i niezwykle odpowiedzialna, jeśli 
chce się iść drogą obiektywnej prawdy, a nie fantazji. Wszyst
kie wymienione zagadnienia zostaną szczegółowo omówione 
w następnych rozdziałach. Zaczniemy jednak od przykładu 
obrazującego etapy opracowywania problemu klinicznego.

Do kliniki chirurgicznej, zajmującej się zagadnieniami krą
żenia obwodowego, zgłaszało się w latach 1963—65 wiele ko
biet z obrzękiem kończyn dolnych. Były to chore, u których 
uprzednio z powodu raka macicy usunięto ten narząd, a na
stępnie zastosowano radioterapię. Po okresie kilku miesięcy 
do kilku lat od ukończenia leczenia pojawiał się obrzęk, 
zwykle jednej kończyny dolnej, dość szybko nasilający się 
i znacznie utrudniający chodzenie. Jakie były przyczyny jego 
powstawania, nie było wiadome. Wydawało się, iż mógł on 
być wywołany zarówno zastojem chłonnym, jak i żylnym. 
Postanowiliśmy zająć się tym zagadnieniem, rozstrzygnąć, 
z jakiego rodzaju patologią mamy do czynienia i poszukiwać 
metody leczenia.

Pierwszy etap wymagał dokładnego zapoznania się z lite
raturą dotyczącą układu anatomicznego naczyń chłonnych 
i węzłów, fizjologii krążenia chłonnego, a więc problemów 
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filtracji i absorpcji kapilarnej białka, ultrastruktury kapilarów 
chłonnych, problemów wielkości ciśnień i przepływu chłonki, 
naturalnych połączeń chłonno-żylnych, regeneracji przecięt
nych naczyń chłonnych oraz metod badania układu chłonne
go. Przygotowania te trwały wiele miesięcy.

Drugi etap polegał na nauce wykonywania limfografii koń
czynowej u psa i u człowieka. Trwał on następne kilka mie
sięcy.

Trzeci etap pracy uległ rozdwojeniu. Część badań była prze
prowadzana w klinice. Wykonywaliśmy mianowicie limfogra- 
fie u chorych z obrzękiem kończyn, obserwując zmiany ana
tomiczne w naczyniach. Druga część badań była przeprowa
dzana na psach. Badaliśmy tu problem regeneracji uszkodzo
nych naczyń chłonnych. Upłynęły następne miesiące. Nasz 
wkład pracy zaczął wreszcie owocować.

Po pierwsze stwierdziliśmy, iż u omawianych wyżej cho
rych z rakiem macicy mieliśmy przede wszystkim do czynie
nia z zastojem chłonki w kończynie, a więc obrzękiem chłon
nym. Po drugie zauważyliśmy, że uszkodzone naczynia chłon
ne u zwierzęcia, pomimo ich tzw. regeneracji, nie są w stanie 
przywrócić swobodnego odpływu chłonki z kończyny, prowa
dząc stopniowo do powstania objawów jej zastoju. Jeśli więc 
mamy do czynienia z nasilającym się zastojem chłonnym, któ
ry nie zmniejsza się, mimo że wytwarzają się nowe naczynia 
chłonne omijające miejsce uszkodzone, znaczy to, iż należy 
poszukiwać chirurgicznych metod leczenia, które odbarczy- 
łyby układ naczyń chłonnych.

Z pomocą przyszły tu wyniki badań doświadczalnych. 
W czasie wykonywania limfografii zauważyliśmy, iż w nie
których sytuacjach, kiedy ciśnienie podawanego środka kon
trastowego było duże, przechodził on bezpośrednio z węzła 
chłonnego do żyły. Nasunęło to myśl stworzenia chirurgicz
nego połączenia między zatokami chłonnymi a światłem oko
licznej żyły. W przypadkach zastoju chłonki zespolenie takie 
spełniałoby rolę wentyla bezpieczeństwa, pozwalając na od
pływ nadmiaru chłonki bezpośrednio do żyły.

W czwartym etapie wykonaliśmy pierwsze zespolenia chłon- 
no-żylne u psa. Okazało się, iż pozostawały one drożne nawet 
po kilku miesiącach, a środek kontrastowy odpływał przez 
nie do światła żyły. Badania doświadczalne na zwierzętach 
dały podstawę do przeniesienia dalszych etapów badań do 
kliniki. Badania doświadczalne zajęły nam wiele miesięcy.

W piątym etapie wykonaliśmy pierwsze zespolenie chłon

9

http://rcin.org.pl



no-żylne węzła pachwinowego z żyłą udową u chorej z zasto
jem chłonnym w kończynie.

Podsumowując — przed kilkunastoma miesiącami pojawił 
się w klinice problem. Przeprowadziliśmy badania zarówno 
u chorych, jak i na zwierzętach. Początkowo odeszliśmy da
leko od praktyki lekarskiej. Zagłębiliśmy się w podstawową 
literaturę. Opracowaliśmy model doświadczalny na zwierzę
ciu. Sprawdziliśmy jego walory biologiczne. Wróciliśmy z po
wrotem do kliniki. Opracowana metoda znalazła zastosowanie 
kliniczne.

Przedstawiony wyżej przykład dobrze chyba obrazuje, jak 
długa jest droga do skutecznego opracowania problemu kli
nicznego, jak daleko odchodzi się niekiedy od codziennej 
praktyki klinicznej, jak ogromnego przygotowania teoretycz
nego potrzeba, aby zrozumieć zjawiska fizjologiczne, aby 
w dalszym działaniu doświadczalnym, a następnie klinicznym, 
nie wystąpić przeciw naturze, jak wiele niepewności towa
rzyszy chwili wprowadzenia nowego opracowania do kliniki.

1.7. Opracowanie tzw. protokołu doświadczalnego

Właściwie opracowany protokół, czyli program doświadcze
nia, to połowa powodzenia w pracy nad danym zagadnieniem. 
Jest to rzecz niewątpliwie trudna i dlatego przedstawimy ją 
szczegółowo. Dla przykładu niech będzie to protokół badań 
nad zagadnieniem zmian w wątrobie w następstwie częścio
wego zwężenia dróg żółciowych, bardzo istotnego problemu 
klinicznego.

W skład protokołu doświadczalnego wchodzą: 1) pytania, 
jakie sobie zadajemy i na które oczekujemy odpowiedzi, 
2) model doświadczalny, 3) grupy doświadczalne, 4) obserwa
cje i dokumentacja, 5) zebranie i opracowanie danych, 6) opi
sanie obserwacji.

Ad 1. Zakładamy, iż nasze przygotowanie teoretyczne do
tyczące zagadnienia zwężenia dróg żółciowych oraz fizjologii, 
patologii, biochemii wątroby jest dostateczne. Musimy więc 
zadać sobie pytania, na które będziemy chcieli znaleźć odpo
wiedź w pracy. Pytania te muszą być konkretne i proste, nie 
może ich być więcej niż 2 — 3. W przeciwnym razie praca 
stanie się bardzo złożona i wiele obserwacji umknie naszej 
uwadze.

W naszym konkretnym problemie pytania te będą następu

10

http://rcin.org.pl



jące: a) jakie będzie ciśnienie żółci w przewodzie wspólnym 
obwodowo od miejsca zwężenia, b) jaki będzie skład bioche
miczny żółci zastoinowej, c) jaka będzie flora bakteryjna żółci 
zastoinowej. Mogą być również i inne pytania, np.: a) jaki 
będzie poziom bilirubiny oraz aktywność aminotransferaz i fo
sfatazy zasadowej w surowicy psa ze zwężeniem przewodu 
wspólnego, b) jakie będą zaburzenia krzepnięcia i fibrynolizy 
u tego psa, c) jakie będą zmiany histologiczne w kanalikach 
żółciowych. Pytań tych może być oczywiście bardzo wiele, 
ale w danej serii doświadczeń musimy liczbę ich ograniczyć 
do 2, 3.

Ad 2. Wybierając model doświadczalny, należy brać pod 
uwagę następujące czynniki: gatunek zwierzęcia, jego wiek, 
gatunkową długość przeżycia, narząd, rozległość działania 
chirurgicznego dla stworzenia odpowiedniej sytuacji modelo
wej, ilość krwi i wydzielin, która będzie potrzebna do badań.

Uzasadnienie, dlaczego do jednego rodzaju doświadczenia 
lepiej nadaje się pies, do innego zaś np. szczur, wymagałoby 
napisania dodatkowej książki. Szczegóły te może czytelnik 
znaleźć w podręcznikach fizjologii zwierząt. Tu ograniczymy 
się tylko do uwag ogólnych. A więc tam, gdzie chodzi o dy
sponowanie znaczną objętością wydzielin i krwi, gdzie w grę 
wchodzi duży zabieg chirurgiczny, gdzie nie odgrywają roli 
względy genetyczne — najlepszy i najdostępniejszy do badań 
jest pies. Tam zaś, gdzie doświadczenie wymaga identyczności 
genetycznej, niezbędne są osobne szczepy myszy lub szczu
rów. Wreszcie tąm, gdzie dla pełnej obserwacji konieczne jest 
długie przeżycie zwierzęcia doświadczalnego — znowu naj
lepszy jest pies. Przy narządach należy pamiętać, iż mogą 
istnieć dość duże różnice w ich ułożeniu anatomicznym u róż
nych gatunków zwierząt, a także różnice czynnościowe, reak
cji na leki, zakażenie, itp.

Model doświadczalny powinien być jak najprostszy i jak 
najmniej zaburzający homeostazę zwierzęcia. Jest to bez
względna zasada, której musimy przestrzegać, jeśli nie chce- 
my obserwować fałszywych zjawisk wynikających z naszego 
zbyt agresywnego działania. Część chirurgiczna każdego mo
delu powinna być jak najbardziej ograniczona. W naszej sy
tuacji zwężenie dróg żółciowych wywołujemy poprzez zało
żenie na przewód wspólny szerokiej obrączki z obojętnego 
chemicznie materiału o tak dobranej średnicy wewnętrznej, 
by w każdym doświadczeniu w jednakowym stopniu zmniej
szała światło przewodu.
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W każdej sytuacji należy wstępnie wykonać 2 — 3 tzw. do
świadczenia pilotowe, aby sprawdzić, czy wybrany model jest 
właściwy dla naszych celów.

Ad 3. Materiał zwierzęcy należy podzielić na odpowiednie 
grupy. Zasadniczy podział to grupa lub grupy kontrolne oraz 
grupy właściwe. Nie ma pracy bez grupy kontrolnej. Im ich 
więcej, tym większa pewność obserwacji, a stąd i wniosków. 
Grupy właściwe dzielimy według kryteriów metodycznych. 
W naszej sytuacji: grupa 1 — zwężenie przewodu o 50% świa
tła, grupa 2 — zwężenie o 80% światła itd. W innych sytu
acjach podział na grupy może być oparty na pytaniach po
stawionych na początku pracy, tzn. każdemu pytaniu odpo
wiada jedna grupa. Grupy muszą być ściśle zdefiniowane 
i w zasadzie mogą różnić się tylko jednym parametrem.

Ad 4. Obserwacje różnią się od siebie w zależności od tego, 
czy wykonujemy tzw. doświadczenie ostre, tj zwierzę będzie 
uśpione w ciągu kilku godzin, czy też doświadczenie prze
znaczone do długotrwałej obserwacji.

W doświadczeniach ostrych obowiązuje przede wszystkim 
bardzo dokładne przestrzeganie czasu obserwacji. Nawet kil
kuminutowe różnice mogą prowadzić do fałszywego wniosko
wania. Wszystkie wydarzenia powinny być bezpośrednio no
towane, przy czym notować należy wszystkie przewidziane 
i nieprzewidziane fakty. Nie należy w tym czasie pisać żad
nych wniosków ani ufać własnej pamięci i odkładać notowa
nia do czasu zakończenia doświadczenia. Banalne nawet obser
wacje wiernie zarejestrowane w czasie prowadzonego do
świadczenia wielokrotnie doprowadziły do wielkich odkryć. 
W czasie doświadczenia oprócz dokumentacji pisemnej obo
wiązuje także dokumentacja fotograficzna. Dokładna doku
mentacja pozwoli uniknąć braków i nieścisłości w momencie 
opracowywania wyników doświadczeń.

W doświadczeniach tzw. przewlekłych obowiązują te same 
zasady, co w ostrych, jednakże występowanie poszczególnych 
zjawisk jest bardziej rozciągnięte w czasie. Tu należy prze
strzegać bezwzględnej dokładności i stałości obserwacji oraz 
codziennych notatek. Znacznie lepiej wykonać niewielką licz
bę doświadczeń z dokładną, nieprzerywaną obserwacją niż 
dużo niedokładnych i powierzchownych badań dających zna- 
mienność statystyczną.

Spojrzenie człowieka na zjawiska biologiczne jest warun
kowane posiadaną wiedzą. Powoduje to, iż obserwujemy 
przede wszystkim to, czego oczekujemy. A oczekiwać można 
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tylko rzeczy znanych. Dlatego też w czasie doświadczenia 
należy patrzeć 'na wszystkie zjawiska, oczekiwane i nieocze
kiwane, jednakowo rejestrując je fotograficznie, lecz nie inter
pretując. Zbyt daleko idąca interpretacja w czasie doświad
czenia nadmiernie pobudza fantazję, ta zaś nie uznaje miar 
i jest wielokrotnie przeciwieństwem obiektywizmu. Stąd 
wszystkie późniejsze wnioski, mimo pięknie zaprogramowa
nego doświadczenia, mogą być fałszywe. Zaobserwowane dane 
muszą być przedstawione jasno i obiektywnie, tak by można 
było zaprogramować nimi komputer, który nie znosząc słowa 
„chyba”, zmusza nas do pełnego obiektywizmu.

Ad 5. Jest to jedna z najtrudniejszych i stosunkowo mało 
atrakcyjnych części protokołu doświadczalnego. W tym eta
pie pracy doświadczenie w prowadzeniu eksperymentu odgry
wa ogromną rolę. Chodzi bowiem nie tylko o zebranie i pod
sumowanie danych, ale także o ustawienie ich według 
ważności. Zawsze bezwzględnie obowiązuje statystyczne opra
cowanie danych. Jeśli ma się zastrzeżenia co do metod staty
stycznych, zwłaszcza przy małych liczbach obserwacji, należy 
obok danych statystycznych wyjaśnić opisowo swoje zastrze
żenia. Należy przestrzegać bezwzględnej wierności w poda
waniu wszystkich danych. Odrzucanie poszczególnych obser
wacji, ponieważ „nie bardzo pasują one do reszty", jest za
sadniczym błędem. Metody statystyczne pomagają w tej 
sytuacji, pokazując przede wszystkim obserwacje, których jest 
najwięcej, nie eliminując danych skrajnych. Należy pamiętać, 
iż przedstawiane w publikacji dane odnoszą się do danego 
typu doświadczenia, do danej sytuacji, zwierzęcia itp., a lnie 
do obserwowanego zjawiska w ogóle. Jeśli podane przez nas 
dane będą odbiegały od spotykanych w literaturze, nie znaczy 
to, że są błędne. Otrzymaliśmy je bowiem w konkretnej sy
tuacji eksperymentalnej. Interpretacja należy do czytelnika.

Ad 6. Pierwsza zasada, obowiązująca dziś w dobie zalewu 
publikacjami naukowymi, to krótkość i zwięzłość podanej 
przez nas informacji.

Publikacja powinna zawierać: a) tytuł konkretny, nawet 
długi byle prosto wskazujący przedmiot pracy,

b) założenia pracy,
c) pytania, na które szukano odpowiedzi w badaniach,
d) opis modelu, metodyki i materiału,
e) zwięźle przedstawione wyniki,
f) dokumentację zwięzłą i prostą, wyraźne fotografie i wy

kresy,
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g) krótkie omówienie własnych wyników i porównanie ich 
z opisanymi w literaturze,

h) wnioski, które są praktycznie odpowiedzią na zadane na 
początku pracy pytania,

i) syntetyczne streszczenie. Dobre streszczenie, podobnie 
jak i rzeczowy tytuł, łatwo przyciągają uwagę czytelnika, któ
rego chcielibyśmy pozyskać.

Przygotowana publikacja powinna być niezwłocznie wysła
na do druku. Leżąca w szufladzie ulega dezaktualizacji. W do
bie szybkiej informacji nikt nie czyta przecież przedwczoraj
szej gazety.

1.8. Jak przenieść wnioski z badań doświadczalnych 
do kliniki i zużytkować je w praktyce

Jest to rzecz naprawdę trudna, a to z dwóch powodów:
Pierwszy to konieczność ciągłego pamiętania o biologicz

nych różnicach między ustrojem zwierzęcym a ludzkim oraz 
rozumienia, iż sytuacja, którą obserwowaliśmy u zwierzęcia 
doświadczalnego, jest tylko dość odległą analogią tego, co wi
dzimy u chorego człowieka. Druga trudność to bariera psy
chologiczna, która towarzyszy wdrażaniu każdej nowej me
tody czy sposobu oceny. Przenoszenie wniosków z badań 
doświadczalnych do kliniki ludzkiej połączone jest oczywi
ście z ogromną odpowiedzialnością. Dlatego też wszystkie 
obserwacje powinny być sprawdzone i przedyskutowane 
w szerokim gronie. Powinno to odbywać się po gruntownym 
przemyśleniu, bez entuzjazmu, który rysując przed nami per
spektywę sukcesu naukowego, może zaciemnić obiektywną 
wartość obserwacji. Zwykle doświadczenie osiągnięte w cza
sie badań eksperymentalnych na zwierzętach pozwala lepiej 
zrozumieć lub sprawdzić prawidłowość pewnych ogólnych 
praw czy zjawisk biologicznych. Nie daje ono natomiast 
wniosków szczegółowych, które miałyby zastosowanie u czło
wieka.

Dla przykładu: surowica antylimfocytarna przeciw limfocy
tom myszy, stosowana u tych zwierząt po allogennym prze
szczepieniu skóry, przedłuża przeżycie przeszczepu na okres 
wielu miesięcy, a nawet lat. W analogicznej sytuacji u czło
wieka, przedłużenie przeżycia przeszczepu sięga jedynie ty
godni.

I w jednym, i w drugim przypadku jakościowy mecha
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nizm działania immunosupresyjnego surowicy jest taki sam, 
odpowiedź ilościowa zaś różna. Wniosek doświadczalny prze
niesiony bezpośrednio do kliniki nie byłby prawdziwy.

Inny przykład: zamknięcie na okres 30 min. żyły wrotnej 
u psa, świni czy szczura prowadzi do nagromadzenia się krwi 
w łożysku trzewnym, następowego zmniejszenia powrotu 
krwi żylnej do serca, obniżenia rzutu minutowego serca i zgo
nu zwierzęcia. Aby tego uniknąć, należy za pomocą drenu po
łączyć pień ż. wrotnej z ż. szyjną. Krew swobodnie odpływa 
wówczas do układu ż. głównej górnej i zwierzę nie wykazuje 
żadnych zaburzeń hemodynamicznych. Można w tym czasie 
spokojnie wykonać hepatektomię i ewentualnie przeszczepie
nie wątroby.

Opisane wyżej obserwacje spowodowały, że w czasie prze
szczepiania wątroby u człowieka wykonywano również cza
sowy przeszczep omijający od układu wrotnego do układu 
ż. głównej górnej. Zupełnie przypadkowo okazało się, iż 
u człowieka zamknięcie ż. wrotnej na okres 30 min. jest nie
szkodliwe, a przeszczep wykonywany był niepotrzebnie. Ba
dania doświadczalne wykazały, że u zwierzęcia zmniejsza się 
gwałtownie rzut serca, podobnie, ale w znacznie mniejszym 
stopniu, dzieje się to u człowieka. Obserwacja zjawiska wy
wołanego doświadczalnie jest więc prawidłowa, różnice zaś 
między człowiekiem a wymienionymi gatunkami tylko ilo
ściowe.

Przytoczone przykłady bynajmniej nie deprecjonują war
tości badań doświadczalnych. Wręcz przeciwnie, wskazują na 
ich ogromne znaczenie, jednocześnie jednak zwracają uwagę 
na sposób interpretacji wyników badań doświadczalnych, je
śli mają one służyć praktyce klinicznej.

1.9. Kto może prowadzić badania doświadczalne

Badania doświadczalne może prowadzić każdy. Nie odgrywa
ją tu roli żadne uzdolnienia, konieczna jest jedynie pracowi
tość, umiejętność kontrolowania własnej fantazji w czasie 
prowadzenia doświadczenia, dokładna obserwacja zjawisk 
w czasie doświadczenia, wytrwałość i niezrażanie się nie
powodzeniami, których jest znacznie więcej niż powodzeń, 
oraz zrozumienie, że celem badań jest pomoc choremu. 
Praca badawcza rzadko przynosi zadowolenie. Znacznie 
częściej rozczarowania, okresy zniechęcenia i frustracji. Jeśli
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jednak choć na pewien czas da zadowolenie, satysfakcja jest 
ogromna i wynagradza wszystkie rozczarowania. Łatwo znie
chęcającym się pozwala ona przetrwać następujące później 
okresy niepowodzeń. Początkujący badacze bardzo często 
myślą, a nawet głośno wyrażają pogląd, że nie nadają się do 
tego rodzaju pracy. Jest to twierdzenie błędne, ponieważ do 
pracy badawczej nadają się wszyscy, zwłaszcza obecnie, w do
bie prowadzenia prac zespołowych. Nie trzeba łączyć w sobie 
kilku wyjątkowych cech, by być doskonałym członkiem gru
py badawczej. Wśród badaczy obserwujemy wiele sylwetek. 
Są ludzie młodzi, bezpośrednio po studiach, chcący odkry
wać tajemnice przyrody, nie wiedzący jednak, które i jakimi 
metodami. Są także doktoranci i habilitanci, którzy muszą 
zdobyć stopień naukowy. Są ludzie zmuszani do pracy badaw
czej przez sytuację w miejscu pracy lub ambicję. I są wreszcie 
zamiłowani badacze. Wszyscy wymienieni tworząc jedną gru
pę znajdują swoje miejsce i są produktywni. Wszyscy oni są 
potrzebni w pracowni doświadczalnej.

1.10. Jak pogodzić pracę kliniczną
z pracą badawczą

Jest to zagadnienie, nad którym zastanawia się każdy w pier
wszych latach swej kariery lekarskiej. Wynika to z istnie
jącego jeszcze w szpitalach uniwersyteckich sztucznie pod
kreślanego podziału na pracę usługową i naukową. Właściwie 
pojęta praca kliniczna takiego podziału nie uznaje, nie ma 
więc problemu godzenia czy niegodzenia pracy przy chorych 
z pracą badawczą. Każde nasze działanie przy chorym, dla 
jego dobra, musi być jednocześnie zbieraniem informacji bio
logicznych, które dają podstawę do zbiorczych opracowań, do 
projektów badawczych, do ustalenia metod leczniczych itp. 
Problem jest więc jeden: chcę czy nie chcę być twórczym le
karzem.

Obserwacje przeprowadzone u chorego muszą wielokrotnie 
być rozszerzone na materiale zwierzęcym. Pracując w klinice 
musimy też znacznie rozszerzyć nasze metody diagnostyczne 
ponad przyjęte zasady, aby bardziej upewnić się o trafności 
rozpoznania. Wymaga to zwiększonego wysiłku, większej 
wiedzy i chęci działania i zaciera granice pokutującego je
szcze podziału na pracę kliniczną i badawczą.
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1.11. 21 przykazań dla prowadzącego 
badania doświadczalne

1. Przystępując do badań doświadczalnych nad interesującym 
Cię problemem nie myśl o organizowaniu pracowni, poświęć 
się całkowicie próbom rozwiązania problemu biologicznego. 
Organizowanie jest 10-krotnie łatwiejsze od twórczego my
ślenia, może ono sprowadzić Cię do roli administratora.

2. Zanim zaczniesz opracowywać pomysł doświadczalny, po
święć kilka miesięcy na zapoznanie się z literaturą na temat 
fizjologii, patofizjologii, biochemii itp., dotyczącą problemu, 
a następnie przejrzyj Index Medicus ostatnich 10 lat. Da Ci 
to minimum gwarancji, że Twój pomysł nie został opracowa
ny przez kogoś innego.

3. Mając pomysł i znając odpowiednią literaturę przedstaw 
go szczegółowo grupie zawodowych eksperymentatorów. Je
śli przekonasz ich o swojej racji zarówno co do idei, jak 
i formy opracowywania, masz wielkie szanse powodzenia.

4. Mając konkretny problem kliniczny rozłóż go na proste 
zjawiska biologiczne. Dopiero te ostatnie nadają się do prze
niesienia i badania na zwierzętach doświadczalnych. ,

5. Szukaj zawsze najprostszego modelu doświadczalnego, 
w którym mało chirurgii a dużo uzasadnienia fizjologicznego.

6. Nie próbuj nigdy wywoływać u zwierzęcia takiej choro
by, jaką widzisz u człowieka. Najpewniej Ci się to nie uda 
i stracisz cenny czas.

7. Nie próbuj wywołać u zwierzęcia zaburzeń, których po
wstanie u człowieka wymaga wielu lat, czas przeżycia zwie
rząt jest bowiem krótki.

8. Zanim opracujesz dokładny protokół doświadczalny, wy
konaj kilka wstępnych doświadczeń, tzw. pilotowych. Ich 
wyniki mogą wskazać na bezzasadność Twojego pomysłu.

9. Przy opracowywaniu protokołu doświadczalnego pamię
taj o jak największej liczbie grup kontrolnych.

10. Nie mierz więcej niż 2,3 parametry na jednym modelu 
doświadczalnym.

11. Dla oceny zjawisk wywołanych doświadczeniem uży
waj zawsze jak najprostszych metod pomiarowych, bioche
micznych itp.

12. W czasie doświadczenia obserwuj bardzo pilnie zarów
no to, co Cię szczególnie interesuje, jak i wszystko inne, co 
się dzieje w sposób nieprzewidziany. Nieprzewidziane obser
wacje często bywają najcenniejsze.
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13. Notuj natychmiast wszystko, co zaobserwujesz w czasie 
doświadczenia. Nie odkładaj notowania, nie wierz swojej pa
mięci. Na drugi dzień będziesz pamiętał swoje wnioski, a nie 
fakty.

14. Staraj się nie wyciągać wniosków w czasie trwania do
świadczenia, notuj suche fakty. Wnioski wyciąga się po wy
konanej serii doświadczeń.

15., W czasie doświadczenia trzymaj na wodzy swą fan
tazję. Po skończonym doświadczeniu fantazjuj, ile się da.

16. Nie zmieniaj raz ustalonego protokołu doświadczalnego 
zanim nie skończysz zaplanowanej serii badań.

17. Nie rób doświadczeń rękami innych. Uczestnicz we 
wszystkim, co się dzieje w czasie doświadczenia. Liczą się 
obserwacje poczynione tylko przez siebie.

18. Opracowuj dane doświadczalne i pisz pracę do druku 
natychmiast po skończeniu badań. Dziś, w dobie wyścigu nauki 
liczą się tylko świeże i aktualne obserwacje.

19. Bądź zawsze uczciwy w ocenie i opracowywaniu swych 
obserwacji. Jeśli niektóre dane wydają się nawet nieprawdo
podobne, podaj je również do wiadomości. Przyszłość poka- 
że, czy to nie one właśnie były właściwe.

20. Jeśli chcesz, aby przeczytano publikację z wynikami 
Twej pracy, napisz ją bardzo krótko i zwięźle. Bądź dokumen
talistą, a nie literatem.

21. Pamiętaj, że zwierzę doświadczalne jest żywą istotą od
czuwającą strach, ból i cierpiącą wskutek Twego działania.
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2. OPIEKA NAD ZWIERZĘTAMI W CZASIE 
I PO DOŚWIADCZENIU

Każdy rozpoczynający doświadczenia na zwierzętach powinien 
dokładnie zapoznać się z zasadami obchodzenia się ze zwie
rzętami doświadczalnymi. Z każdego doświadczenia należy 
wyciągnąć możliwie dużo wniosków biologicznych, zawsze 
jednak należy pamiętać, że ma się do czynienia z żywym, 
reagującym na ból i niebezpieczeństwo organizmem. W każ
dym etapie badania należy zapewnić zwierzęciu maksimum 
komfortu. Chodzi tu o delikatne obchodzenie się ze zwierzę
ciem, właściwe karmienie i odpowiednie warunki sanitarne, 
zapobieganie i zwalczanie bólu. Każde doświadczenie powin
no być tak zaprogramowane, by nie narażać zwierzęcia na nie
potrzebne cierpienia oraz nie szafować bez potrzeby jego ży
ciem. Takie same zasady obowiązują przy doświadczeniach 
przeprowadzanych na psach; jak i na wszystkich innych zwie
rzętach.

2.1. Znakowanie zwierząt doświadczalnych

Na klatce zwierzęcia powinna zawsze znajdować się kartka 
z jego numerem, datą wykonania doświadczenia, krótkim opi
sem zewnętrznych cech zwierzęcia (maść, rasa, cechy szcze
gólne), ciężarem ciała, nazwiskiem eksperymentatora i nazwą 
doświadczenia. W przypadkach szczególnych, zwłaszcza przy 
bardzo cennych i długotrwałych obserwacjach doświadczal
nych, należy wykonać zdjęcie zwierzęcia. Poszczególne zwie
rzęta należy znakować tatuażem lub tuszem. Można także 
zakładać metalowe blaszki na uszy oraz obroże, w których 
znajduje się plakietka z wytłoczonym numerem i rokiem wy
konania doświadczenia.

Niezwracanie uwagi na właściwe oznakowanie zwierząt 
i ich klatek lub boksów prowadzi do kardynalnych pomyłek, 
fałszywych wniosków oraz niepotrzebnych wydatków i uży
wania dodatkowych zwierząt.
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2.2. Przygotowanie zwierząt 
do doświadczenia

Wszystkie zwierzęta używane do doświadczenia muszą być 
czyste i zdrowe. Powinny one być zbadane przez specjalistę, 
lekarza weterynarii. Sierść zwierząt powinna być czysta, 
gładka, skóra bez zmian zapalnych, ran i pasożytów. Nos mu
si być wilgotny lub lekko suchy, bez zmian wysiękowych 
i zapalnych. Oczy i uszy nie powinny mieć zmian zapalnych, 
ciał obcych itp. Chód zwierząt powinien być prawidłowy. Nie 
należy używać do doświadczeń samic ciężarnych. Ciepłota 
ciała u kota mierzona w odbytnicy nie powinna przekraczać 
38,5°C. U wszystkich średnich i dużych zwierząt należy wy
konać podstawowe badania krwi i moczu oraz kału na paso
żyty. Zwierzęta z pasożytami przewodu pokarmowego nie po
winny być używane do doświadczeń.

Tabela 2.1.
Przeciętny i najdłuższy czas przeżycia niektórych zwierząt 
doświadczalnych (wg Handbook of Biological Data. Saunders 1956, 
w modyfikacji Clarksona)

Gatunek Przeciętny czas prze
życia (w latach)

Najdłuższe przeżycie 
(w latach)

Pies 14 35
Kot 13 21
Szczur 3 5
Mysz 2 4
Królik 5 12
Świnia 16 27

Przy planowaniu długotrwałych obserwacji należy pamię
tać o przeciętnej długości życia poszczególnych gatunków 
zwierząt. Tabela 2.1. przedstawia wiek przeżycia niektórych 
zwierząt doświadczalnych wg Clarksona.

2.3. Ułożenie na stole operacyjnym

Psy należy układać na stole specjalnie dostosowanym do bu
dowy psa. Stół powinien mieć szerokie zagłębienie, które 
utrzymywałoby zwierzę w pozycji na grzbiecie bez podpiera
nia (ryc. 2.1.).

Powinien mieć on również otwory, przez które spływać bę
dzie mocz, ewentualnie płyny stosowane do mycia, płukania
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Ryc. 2.1. Stół używany do doświadczeń na psach.

Ryc. 2.2. Stół do doświadczeń na królikach, kotach itp.

itp., oraz uchwyty do umocowania zwierzęcia za pomocą pę
tli. Dla małych zwierząt, jak króliki, świnki morskie, koty 
używa się małych stołów, tak jak to przedstawiono na ryc. 2.2.

Dla szczurów i myszy można używać małego stolika z wy
kładziną korkową. Pozwala to na łatwe umocowanie zwierzę
cia do powierzchni stołu za pomocą szpilek przytrzymujących 
kończyny.

2.4. Przygotowanie pola operacyjnego

Pole operacyjne wymaga bardzo dokładnego ostrzyżenia, ogo
lenia oraz odkażenia. Zapominanie o tym, że takie same za
sady przygotowania i aseptyki obowiązują w przypadku 
zwierząt doświadczalnych, jak i w klinice ludzkiej prowadzi 
do rozwoju zakażeń rany zarówno powłok, jak i operowanego.
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narządu, co wpływa na przebieg doświadczenia jak i jego 
wyniki. Skóra zwierząt, a zwłaszcza psów, jest pokryta znaczną 
ilością drobnoustrojów, które niezwykle trudno usunąć. U psa 
nawet przy zwykłym nakłuciu przez skórę żyły dochodzi do 
zanieczyszenia bakteriami krwi pobieranej do badania. Skóra 
powinna być umyta mydłem antyseptycznym, starty z niej 
powinien być naskórek i resztki włosów, a następnie odkażo
na stosowanymi w chirurgii środkami antyseptycznymi.

2.5. Znieczulanie zwierząt
— patrz rozdz. 5

2.6. Przetaczanie krwi i płynów krwiozastępczych

Parenteralne podawanie płynów jest takie samo, jak w klinice 
ludzkiej. Szczegóły przedstawione są w rozdziale 3, w części 
omawiającej technikę nakłucia i naczyń tkanek. Przy poda
waniu płynów należy pamiętać o objętości krwi krążącej 
u danego zwierzęcia, ciężarze ciała, a tym samym o ilości pły
nu, który można podać bez powodowania zaburzeń ogólno- 
ustrojowych. Używając do doświadczeń psów należy pamię
tać o pewnych odrębnościach w obowiązujących zasadach 
przetaczania krwi w porównaniu z kliniką ludzką.

2.6.1. Przetaczanie krwi u psów

Krew do przetaczań przygotowuje się w każdym laboratorium 
według zasad obowiązujących w stacjach krwiodawstwa dla 
ludzi. Jako dawców używa się zwierząt, które będą uśpione 
z powodu zakończenia okresu obserwacji lub ze względów 
humanitarnych. Krew zbiera się do jałowych butelek lub fir
mowe przygotowanych pojemników plastykowych. W butel
ce musi się znajdować płyn ACD w ilości 70 ml na każde 
500 ml krwi. Heparyna podana w dużej dawce, 100 mg na 
500 ml krwi, nie pozwala na dłuższe przechowanie krwi niż 
24 godziny, przy czym dawka ta jest często nie wystarczają
ca. Przy pobieraniu krwi należy przestrzegać bezwzględnej 
jałowości. Chcąc przechowywać krew przez kilka dni, autorzy 
dodają do 500 ml krwi 0,5 ml mertiolatu 1 : 1000.

U psów istnieje wiele układów antygenowych krwinek czer
wonych. Szczegółowe dane na ten temat ogłosili Swisher 
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i Young (1). W zasadzie większość przetoczeń krwi od psa do 
psa nie wywołuje żadnych klinicznie uchwytnych odczynów 
immunologicznych. Wyjątek stanowią psy, których krwinki 
czerwone zawierają tzw. czynnik A. Jeśli u biorcy krwi od 
psa z czynnikiem A znajdują się izoprzeciwciała skierowane 
przeciw niemu, wówczas po przetoczeniu mogą wystąpić za
burzenia w postaci drżenia, wymiotów, nietrzymania moczu 
i stolca, gorączki. Pojawiają się też zaburzenia krzepnięcia 
krwi, trombocytopenia i leukopenia, hemoglobinemia i leuko
penia, hemoglobinemia i hemoglobinuria. Obniża się poziom 
fibrynogenu w osoczu i wzrasta aktywność fibrynolityczna 
osocza. Niekiedy pojawia się uogólniona pokrzywka i zabu
rzenia oddechowe. Nie spotyka się natomiast, jak u człowie
ka, powikłań nerkowych.

Zgodność grupowa krwi przetaczanej u psów jest konieczna 
jedynie w przypadkach często powtarzanych przetoczeń, przy 
krążeniu pozaustrojowym, gdzie utleniacz wypełnia się dużą 
ilością krwi od różnych dawców, oraz po przetoczeniach po 
przeszczepach narządowych allogennych. Wiadomo bowiem, 
że w tych ostatnich sytuacjach niezgodność grup krwi może 
powodować przyspieszenie odrzucenia przeszczepu.

Dla oznaczenia zgodności grupowej krwi u psów nie prze
prowadzamy badań grup, a jedynie sprawdzamy, czy biorca 
i dawca są A-dodatni, a następnie wykonujemy typową próbę 
krzyżową. Jeśli krew osobnika A-ujemnego jest dawana osob
nikowi A-dodatniemu, trzeba wiedzieć, czy surowica A-ujem- 
nego posiada przeciwciała anty-A. To ostatnie można stwier
dzić tylko za pomocą próby krzyżowej. Wykonuje się ją na
stępująco: 0,1 ml 4% zawiesiny krwinek czerwonych w suro
wicy własnej dawcy miesza z równą objętością surowicy bior
cy, druga część próby polega na podaniu do surowicy dawcy 
krwinek czerwonych biorcy. Po 15 minutach przetrzymywa
nia probówek w temperaturze pokojowej sprawdza się, czy 
nastąpiła hemaglutynacja i hemoliza.

2.7. Rana operacyjna

Prawidłowo chirurgicznie zeszyta rana nie wymaga żadnego 
opatrunku, drażniącego tylko zwierzę, które chce go koniecz
nie usunąć. Dla zapobieżenia zakażeniu rany w klatce w pier
wszych 24 godzinach po doświadczeniu można pokryć ranę 
roztworem kolodium. Dużo ważniejsze jest jednak utrzymy
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wanie bezwzględnej czystości w klatce. Najważniejszym pro
blemem jest zapobieżenie samouszkodzeniu rany przez zwie
rzę. W tym celu stosuje się urządzenia unieruchamiające koń
czyny lub też ograniczające ruchy głowy i szyi. Opisano 
wiele typów kołnierzy zmniejszających zakres ruchów głowy, 
a pozwalających na swobodne jedzenie i picie (1) oraz gor
setów umożliwiających utrzymanie przetok, cewników, elek
trod itp. bez obawy uszkodzenia ich przez zwierzę (2) (ryc. 
2.3.). Autorzy stosują kołnierz-kryzę (ryc. 2.4.) zbudowaną 
z lekkiej dykty, który zakłada się na szyję owiniętą kilkoma 
warstwami elastycznego bandaża.

Kołnierze gipsowe są ciężkie, niewygodne dla zwierząt 
i trudne do zdejmowania.

Ryc. 2.3. Sztywny gorset z przejrzystego, sztucznego tworzywa, obej
mujący tułów psa, chroniący cewniki, przetoki, elektrody itp. przed 
uszkodzeniem lub wyrwaniem. Przejrzyste tworzywo pozwala wi
dzieć ranę, cewniki itd. i wykonywać odpowiednie badania.

Ryc. 2.4. Kołnierz-kryza z dykty, stosowany przez autorów u psów, 
zapobiegający samouszkodzeniu rany, pozwalający'na spoczynek, pi
cie i jedzenie.
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2.8. Długotrwałe unieruchomienie zwierzęcia

Przy niektórych doświadczeniach staje się niezbędne unieru
chomienie zwierzęcia na kilkanaście godzin lub nawet kilka 
dni. Znieczulenie ogólne, w czasie którego zwierzę nie reagu
je na bodźce, można stosować tylko na początku doświadcze
nia, najwyżej na okres 3—4 godzin. Później zwierzę ma peł
ną świadomość i trzeba zapewnić mu optymalne warunki. Do 
doświadczeń wymagających długotrwałego unieruchomienia 
należą badania nad przedłużonym krążeniem pozaustrojowym, 
pozaustrojową oksygenacją, wchłanianiem izotopów ze ściśle 
anatomicznie określonych miejsc oraz zbieraniem niektórych 
wydzielin. Autorzy z powodzeniem stosują w tych sytuacjach 
stojak, do którego przymocowuje się luźno zwierzę opasane 
gorsetem obejmującym brzuch, klatkę piersiową oraz podsta
wę kończyn przednich i tylnych (ryc. 2.5.). Zwierzę może swo
bodnie jeść i pić, ułożyć głowę na podstawce, a także spać.

Ryc. 2.5. Stojak, w którym umieszcza się psa na okres kilku godzin, 
w celu doświadczeń wymagających stałego unieruchomienia.
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Ryc. 2.6. Klatka dla szczura, wykonana z prętów pleksiglasowych 
oraz dwóch przejrzystych ścianek, unieruchamiająca zwierzę, a po
zwalająca na karmienie i pobieranie wydzielin. Zwierzę umieszcza 
się w klatce, czyli między prętami, odłączając na chwilę jedną ze 
ścian. Po ponownym przymocowaniu ściany zwierzę może poruszać 
się ku przodowi lub tyłowi, nie może jednak zmienić swojej pozycji 
pionowej (wg Bollmana).

2.9. Zaburzenia wynikające z długotrwałego 
unieruchomienia psa
Psy na ogół źle znoszą długotrwałe unieruchomienie w pozy
cji pionowej, odpowiadając szeregiem zaburzeń ogófnoustro- 
jowych.

U psów w znieczuleniu ogólnym (utrzymywanych w pozycji 
pionowej) zmniejsza się częstość oddechów, zwiększa pojem
ność oddechowa oraz fizjologiczna i anatomiczna przestrzeń 
martwa. Pętle, na których zawieszony jest pies w stojaku, 
utrudniają ruchy oddechowe. Przepływ krwi jest największy 
w najniżej położonych częściach płuc, przyczyniając się do 
powstania niedodmy. Środki znieczulające powodują zmniej
szenie odruchu wzdychania oraz kaszlu z następowym groma
dzeniem się wydzieliny oskrzelowej w drogach oddechowych. 
Barbituraty mogą powodować upośledzenie czynności serca 
i naczynioruchowych, co również może wpływać na rozwój 
niedodmy płuca. Nie zmienia się natomiast objętość wyrzuto
wa serca. Śmiertelność psów w znieczuleniu ogólnym i po
zycji pionowej po okresie 5 godzin sięga 100%. Na sekcji 
stwierdza się objawy niedodmy płuc i przyoskrzelowe zmiany 
zapalne (2).

Przy unieruchomieniu bez znieczulenia przez 72 godziny 
zmniejsza się objętość krążącego osocza, zmniejsza się ob
jętość krążących krwinek czerwonych. Ten ostatni spadek 
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postępuje nawet po uruchomieniu zwierzęcia, prowadząc do 
znacznej niedokrwistości. Dopiero po około 14 dniach po do
świadczeniu poziom hemoglobiny oraz hematokrytu wraca do 
wartości wyjściowych. Wydaje się, iż opisane zaburzenia są 
wywołane gromadzeniem się krwi w łożysku trzewnym (1). 
Niektórzy zalecają przed długotrwałym unieruchomieniem usu
nięcie śledziony.

2.10. Ból pooperacyjny

Objawy bólu u psa mogą być wielorakie, poczynając od odsu
wania bolesnej części ciała od badającego, poprzez lizanie 
i gryzienie bolesnej okolicy, oszczędzanie miejsca bolesnego 
w czasie ruchów, wymioty, brak łaknienia, szczekanie, wycie, 
wyraźna depresja aż do nieprawidłowego ułożenia ciała. Po 
wykonanym zabiegu chirurgicznym wszystkim zwierzętom na
leży podawać przez pewien czas środki analgetyczne. Należy 
jednak robić to w oparciu o czynnik rozumowy, a nie uczu
ciowy oraz o gruntowną znajomość farmakologii środków 
przeciwbólowych u zwierząt. Zbyt wczesne podanie środków 
po zabiegu, a także podanie środków silnie działających może 
wywołać więcej szkody niż pożytku. Należy pamiętać, że 
istnieją znaczne różnice w działaniu środków narkotycznych 
u zwierząt doświadczalnych i u ludzi. I tak u psa morfina po
woduje depresję oddechową, wymioty, zaparcie i zatrzymanie 
moczu. Dolantyna ma podobne, aczkolwiek słabsze, działanie. 
Kodeina osłabia odruch kaszlowy i również prowadzi do za
parć. Dwuhydrokodeina wydaje się być jednym z najlepszych 
i najłagodniejszych środków. Dawki leków przeciwbólowych 
zostały podane w tabeli 2.2.

Tabela 2.2.
Dawki leków analgetycznych u psów

Lek Dawka Droga podania

Kwas acetylosalicy
lowy 

Kodeina

Dwuhydrokodeina

Dolantyna

Morfina

150 — 900 mg
7,5 — 60 mg
2 mg/kg

1,5 — 2 mg/kg
10 mg/kg
5 — 10 mg/kg
1 — 4 mg/kg

doustne 
doustne 
domięśniowo 
domięśniowo lub

podskórnie 
doustnie 
domięśniowo 
podskórnie
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3. POBIERANIE MATERIAŁU U ZWIERZĄT 
DOŚWIADCZALNYCH

3.1. Pobieranie krwi

a. Mysz
Objętość krwi krążącej u myszy ważącej 30 g nie przekra

cza 2,5 ml. Zwykle udaje się pobrać do badania nie więcej niż 
połowę tej objętości.

Nakłucie serca. W pozycji na grzbiecie wyczuwa się palcem 
tętno na koniuszku serca i w tę okolicę wkłuwa igłę połączo
ną ze strzykawką. Trafienie do komory serca wymaga pewnej 
wprawy. Wielokrotne nakłucia serca w czasie pobierania mo
gą doprowadzić do uszkodzenia ściany serca, krwiaka itp.

Nakłucie żyły ogona. Technika ta wymaga uśpienia zwie
rzęcia. Po naciągnięciu, na bocznej i grzbietowej powierzchni 
ogona widoczne są żyły, do których wprowadza się możliwie 
najcieńszą igłę. Jeżeli powstaje krwiak, żyła na ogół nie na- 
daje się do dalszego pobierania krwi.

Nakłucie żył szyjnych. Wyginając ogoloną szyję myszy ku 
przodowi uwidacznia się obydwie żyły szyjne. Po zaciśnięciu 
palcem żył u ich wejścia do klatki piersiowej uwidaczniają 
się one jeszcze bardziej. Można je nakłuwać wielokrotnie 
w ciągu kolejnych dni.

Skrwawianie ze splotu pozagałkowego. Igłę lub wąską pi
petę wprowadza się z boku poza gałkę oczną przekłuwając na
czynia splotu żylnego pozagałkowego. Powoduje to dość obfi
te krwawienie, pozwalające otrzymać około 1 ml krwi.

Chirurgiczne odsłonięcie dużych naczyń pozwala na pobie
ranie znacznie większych objętości krwi.

Dla pobierania małych próbek krwi można obciąć myszy 
ogon lub paluch i zbierać gromadzącą się w ranie krew.

Inny sposób skrwawiania polega na dekapitacji myszy i ze
braniu krwi z przeciętych naczyń szyi.

b. Szczur
Nakłucie serca. Wykonuje się je podobnie jak u myszy. Tą 

metodą można pobrać raz na tydzień 5 ml krwi nawet przez 
okres 3 miesięcy.
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Nakłucie żył ogona. Po ogrzaniu ogona w wodzie o temp. 
40—50° znajdujące się na bocznej powierzchni żyły rozsze
rzają się tak, że można je łatwo nakłuć.

Obcięcie lub nacięcie ogona lub palucha pozwala na otrzy
manie próbek o objętości 0,2—0,3 ml.

Chirurgiczne odsłonięcie żyły odpiszczelowej, udowej lub 
naczyń jamy brzusznej i klatki piersiowej pozwala na całko
wite skrwawienie szczura.

Inny sposób skrwawiania polega na dekapitacji, a następnie 
zebranie krwi z naczyń szyi.

c. Królik
Nakłucie serca. Wykonuje się je w znieczuleniu ogólnym. 

Po odkażeniu ściany brzucha i klatki piersiowej odnajduje się 
palpacyjnie wyrostek mieczykowaty i 1 cm poniżej tego miej
sca w kierunku ku środkowi lewego obojczyka wkłuwa się 
igłę długości 8—10 cm połączoną ze strzykawką. Technika ta 
jest dość trudna, ponieważ serce ulega łatwo przemieszczeniu 
w momencie zetknięcia grubej igły z jego ścianą.

Nakłucie żyły brzeżnej ucha. Po wygoleniu zewnętrznej po
wierzchni ucha, naciągnięciu go i zgięciu u podstawy pojawia 
się żyła brzeżna ucha, znajdująca się około 0,5 cm od brzegu 
ucha. Należy ją nakłuwać ostrą igłą, w przeciwnym razie ży-

3.1. Pobieranie krwi u psa: A — z ż. odpromieniowej (ż. dogłowo- 
wej) v. cephalica, B — ż. zwrotnej stępu (ż. odstopowej bocznej) 
v. saphena lat., C — nakłucie ż. szyjnej (ż. jarzmowej zewn.) v. ju- 
gularis ext.
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ła ulega łatwo pęknięciu. W środkowej części ucha znajduje 
się tętnica środkowa ucha, z której również można pobierać 
krew. Zarówno żyły jak i tętnice ucha można odsłonić chirur
gicznie z 1-centymetrowego nacięcia, co znakomicie ułatwia 
pobieranie większych objętości krwi.

Nakłucie tętnicy lub żyły udowej przez skórę jest niezwy
kle trudne i rzadko udaje się je wykonać.

d. Pies
Nakłucie serca. Najlepiej jest wykonać je, wkłuwając igłę 

przez czwarte międzyżebrze w linii środkowej obojczykowej.
Przezskórne nakłucie dużych naczyń. Do nakłucia i pobiera

nia krwi, jak również dożylnego podania płynów i leków naj
bardziej nadają się żyła szyjna, odpromieniowa, zwrotna stę- 
pu, udowa. Do pobierania krwi tętniczej poleca się bezpośred
nie nakłucie tętnicy udowej (ryc. 3.1.).

3.2. Cewnikowanie pęcherza moczowego

Zabieg ten wykonuje się tylko u większych zwierząt, jak kró
lik, kot czy pies. Na ogół nie ma większych trudności przy 
cewnikowaniu pęcherza u samic. U samców psów lub kotów 
najlepiej ułożyć zwierzę na boku lub pozostawić w pozycji 
stojącej i po wysunięciu prącia wprowadzić miękki, powleczo
ny parafiną cewnik polietylenowy lub gumowy powoli, przez 
cewkę do pęcherza.

W razie niemożności założenia cewnika można wykonać na
kłucie pęcherza z dostępu nad spojeniem łonowym. Zabieg 
ten lepiej jest wykonywać w znieczuleniu ogólnym.

3.3. Nakłucie jamy brzusznej

Nakłucie jamy brzusznej stosuje się dla pobrania płynu prze
siękowego zbierającego się w j. otrzewnej lub podania leków. 
Do jamy brzusznej, w podbrzuszu w linii środkowej, wpro
wadza się powoli trokar lub w połowie odległości między 
pępkiem a kolcem biodrowym tępo zakończoną igłę. Za
bieg ten można wykonać w pozycji stojącej psa. Płyn spływa 
wówczas do najniższego punktu, zaś jelita unoszą się ku gó
rze. Pozwala to na dokładniejsze opróżnienie jamy brzusznej 
z płynu oraz uniknięcie uszkodzenia jelita.
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3.4. Pobranie płynu mózgowo-rdzeniowego
Istnieją trzy okolice, w których można pobrać płyn mózgowo- 
-rdzeniowy. Są to: komory mózgu, cysterna magna oraz oko
lica lędźwiowo-krzyżowa. Nakłucie komory wymaga kranio- 
tomii i wprowadzenia igły poprzez masę mózgu. Nakłucie 
cysterna magna stosuje się przede wszystkim u małych zwie
rząt. Po ogoleniu i odkażeniu okolicy potylicznej wprowadza 
się kaniulę lub cienką igłę z mandrynem do przestrzeni mię
dzy kością potyliczną a pierwszym kręgiem szyjnym. Nakłucie 
należy wykonywać powoli i zaprzestać dalszego wprowadza 
nia kaniuli po ujrzeniu pierwszych kropli wypływającego pły
nu. Wprowadzenie kaniuli głębiej może być połączone z uszko
dzeniem rdzenia.

Nakłucie lędźwiowe wykonuje się u większych zwierząt. 
Zwierzę usypia się lekko, a następnie układa w pozycji na 
boku lub na brzuchu. Przeprowadza się linię łączącą oba grze
bienie kości biodrowych. W miejscu przecięcia tej linii z linią 
środkową wkłuwa się igłę z mandarynem do przestrzeni we- 
wnątrzoponowej, wyjmuje mandaryn i sprawdza czy wycieka 
płyn mózgowo-rdzeniowy.

3.5. Nakłucie jamy opłucnej
U psa będącego w pozycji siedzącej wkłuwa się grubą igłę po
łączoną drenikiem z kranikiem trójbieżnym do 11 międzyże- 
brza około 4 cm od linii środkowej, kierując ją ku górze na 
głębokość 3 — 4 cm. Igła znajduje się w najniższym punkcie 
zatoki przeponowo-żebrowej.

3.6. Pobieranie treści żołądkowej, żółci, 
soku trzustkowego i jelitowego
Patrz rozdziały dot. metod doświadczeń na poszczególnych 
narządach.

3.7. Pobieranie chłonki — patrz rozdział 14.23.

3.8. Pobieranie szpiku kostnego
Szpik pobiera się u psa najłatwiej z kości ramiennej, udowej 
i biodrowej.
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W tym celu do kości ramiennej, równolegle do jej osi dłu
giej, wprowadza się przez szyjkę anatomiczną grubą igłę na 
głębokość kilkunastu centymetrów. Można także wprowadzić 
igłę do jamy szpikowej, ustawiając ją prostopadle do osi dłu
giej i przechodząc przez grzebień przednio-boczny biegnący 
ku dołowi od guzowatości większej.

Do kości udowej wprowadza się igłę w miejscu połączenia 
szyjki z krętarzem większym. Ściana krętarza jest cienka i po
zwala na pobieranie szpiku z górnej jednej trzeciej kości 
udov|ej.

Z kości biodrowej można pobierać szpik wprowadzając igłę 
przez grzebień lub guzowatość kulszową.

Opisaną metodą można pobrać od psa średniej wagi od 50 
do 150 ml szpiku z kości ramiennej, od 25 do 75 z kości udo
wej oraz od 10 do 15 z kości biodrowej. Pobrany szpik zawie
sza się w roztworze soli kuchennej o osmolarności 280—300 
miliosmoli/1 ml, pH 7,2—7,4, z dodatkiem penicyliny w dawce 
100 j/1 ml i streptomycyny 100 mikrogramów/1 ml oraz 0,05 mg 
heparyny na 1 ml.

Piśmiennictwo

1. Longerbeam J. K., Lillehei R. C., Yunis E., Hilal S.: Techniques 
of obtaining and preparing suspensions of spleen and bone marrow 
for the treatment of supralethally irradiated dog. Surgery, 1961, 50, 
274. — 2. Moreland A. F.: Collection and withdrawal of body fluids 
and infusion techniques. Rozdz. w: ,.Methods of animal experimen
tation." (W. I Gay, wyd.). Academic Press, New York 1965, 1, 1.
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4. LEKI I ICH DZIAŁANIE

4.1. Wybór odpowiedniej drogi
i czasu podawania leków

Wybierając drogę podawania leku należy mieć na uwadze 
uzyskanie optymalnego efektu, dolegliwości, jakie sprawiamy 
zwierzęciu i wreszcie wygodę eksperymentatora oraz możli
wości organizacyjne pracowni. W niektórych doświadczeniach 
podawanie leku może zaburzać protokoł doświadczalny lub 
wpływać na uzyskiwane wyniki. Nie wolno jednak zapominać 
o podawaniu leków przeciwbólowych po wybudzeniu zwie
rzęcia z uśpienia.

Wybierając drogę podania leku należy pamiętać o tym, że 
podany dożołądkowo może ulegać częściowemu lub całkowi
temu rozłożeniu. Leki podawane domięśniowo lub podskórnie 
są wchłaniane do krążenia, a następnie dopiero przechodzą 
one przez wątrobę.

Częstość stosowania środka leczniczego zależy od szybkości 
wchłaniania (zależnej m.in. od drogi podania), przemiany i wy
dalania leku z organizmu. Nie ma określonej reguły dotyczą
cej czasu podania drugiej dawki leku. Leki szybko działające 
należy podawać częściej, działające powoli— rzadziej.

Niestety w wielu pracowniach doświadczalnych częstość 
podawania leku ograniczana jest przez godziny pracy perso
nelu pomocniczego. Leki powinna podawać osoba wykonująca 
doświadczenie w takich odstępach czasu, które są potrzebne 
dla uzyskania pożądanego efektu.

Podawanie leków doustnie
Droga podawania per os jest łatwa, bezpieczna, nie wyma

ga zachowania aseptyki.
Najszybciej lek ulega wchłanianiu przez błonę śluzową żo

łądka opróżnionego, jeżeli jednak wywiera działanie drażnią
ce, wskazane jest podawanie go w okresie karmienia zwierzę
cia. W większości przypadków najwygodniej podawać leki 
mieszając je z pożywieniem.

Nie wymaga to krępowania zwierzęcia ani specjalnej umie
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jętności ze strony laborantów. Należy jednak pamiętać o zwy
czajach związanych z przyjmowaniem pokarmu przez różne 
gatunki zwierząt. Szczury jedzą zazwyczaj w nocy przez dość 
długi czas, psy zaś zwykle jeden raz dziennie w krótkim 
czasie.

Z punktu widzenia dokładności dawki i czasu podawania 
preparatu bezpieczniejsze jest podawanie leku poprzez zgłęb
nik dożołądkowy. Psom leki w postaci tabletek można wpro
wadzić na tylną powierzchnię gardła z lewej strony, po czym 
należy przytrzymać zamknięty pysk aż do momentu, gdy 
zwierzę połknie lek.

Niektóre leki ulegają rozkładowi pod wpływem soku żo
łądkowego lub jelitowego bądź nie są wchłaniane z przewodu 
pokarmowego i muszą być podawane pozajelitowo.

Podawanie leków pozajelitowo
Leki podawane w postaci wstrzyknięć muszą być jałowe 

i apyrogenne.
Objętość płynu, w którym podaje się lek, nie ma zasadnicze

go znaczenia. Pamiętać należy o tym, aby podawany preparat. 
nie był nadmiernie hipo- ani hiperosmotyczny. Dla małych 
zwierząt najodpowiedniejsza objętość podawanych płynów nie 
powinna przekraczać 1—10 ml/kg ciężaru ciała. Doustnie moż
na podać nawet 50 ml/kg pod warunkiem, że podany roztwór 
jest izotoniczny. Objętość leków podawanych w iniekcji do
mięśniowej jest bardziej ograniczona. Królikowi nie należy 
wstrzykiwać leku w objętości przekraczającej 1 ml, szczuro
wi — 0,25 ml, a psu — 5 ml. Przy wstrzykiwaniu leku w więk
szej objętości nie ma nigdy pewności, jak wiele z podanego 
preparatu pozostało nie wchłonięte w mięśniu.

Większość leków podaje się zazwyczaj rozpuszczając je 
w wodzie lub roztworze fizjologicznym soli kuchennej.

Roztwór należy przygotowywać tuż przed jego podaniem. 
Wiele substancji ulega inaktywacji w ciągu kilku godzin od 
chwili przygotowania do momentu wstrzyknięcia.

Odczyn roztworu powinien mieścić się w granicach pH 4 
— 8. Preparaty podawane doustnie mogą mieć pH sięgające 
3. Roztwory alkaliczne podawane doustnie są zazwyczaj źle 
tolerowane. Odczyn roztworów podawanych dożylnie nie ma 
większego znaczenia pod warunkiem, że przetaczane są one 
powoli i roztwór nie przedostaje się poza żyłę do tkanki pod
skórnej.
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Dożylne podawanie leków stanowi najpewniejszy sposób 
i jest najczęściej praktykowane. Przy pewnej wprawie 
wstrzyknięcie dożylne udaje się wykonać u większości zwie
rząt laboratoryjnych. Lek podawany dożylnie musi być roz
puszczalny w wodzie lub rozpuszczalniku nadającym się do 
podawania dożylnego; należy odpowiednio regulować szyb
kość przetaczania lub wstrzykiwania leku, aby uzyskiwane 
wyniki były porównywalne.

Dotętnicze podawanie leków stosuje się rzadko. W szcze
gólnych przypadkach, gdy zależy nam, aby preparat podany 
był do odpowiedniego narządu, zanim przejdzie do krążenia 
ogólnego, można podawać go przez cewnik wprowadzony 
przez tętnicę udową.

Podawanie preparatów dootrzewnowe stanowi najprostszy 
sposób u większości małych zwierząt laboratoryjnych. Wchła
nianie leku do krążenia po podaniu go do otrzewnej odbywa 
się 2—3-krotnie wolniej niż po podaniu dożylnym.

Podawanie leków podskórne wskazane jest w przypadkach, 
w których zależy nam na względnie długim wchłanianiu pre
paratu do krążenia z miejsca iniekcji. Zasadniczym ograni- 

, czeniem do podskórnego podawania preparatów jest odczyn 
tkanek na substancje drażniące.

4.2. Leki przeciwbólowe

Do najczęściej używanych leków przeciwbólowych należą 
aspiryna, amidopiryna (piramidon), fenacetyna, nowalgina, do- 
lantyna. Dawki tych leków podane są w tabeli 4.1.

Tabela 4.1.
Dawki niektórych leków stosowanych u zwierząt doświadczalnych 
(1,3)
Dawki podawane są w mg/kg ciężaru ciała zwierzęcia.
Dawkę jednorazową całkowitą oznaczono *.
DL?0 oznacza średnią dawkę śmiertelną (dawkę leku wywołującą 
śmierć 50% zwierząt doświadczalnych).
Przy każdej dawce podano drogę podania leku: iv — dożylnie; im — 
domięśniowo; ip — dootrzewnowo; sc — podskórnie; po — doustnie.

Lek Mysz Szczur Królik Pies
Acetylocholina

DL50
efekt parasympa- 
tykomimetyczny

20 iv 22 iv

0,01 iv

0,3 iv

0,01 iv 0,01 iv
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Lek Mysz

Aspiryna
DL50 495 ip
efekt przeciwbó-
Iowy i przeciwgo-
rączkowy 400 sc

Alloksan
DL50 200 iv
efekt diabetogenny 70 iv

Amidopiryna
(piramidon)

DL50 184 iv
efekt przeciwza-
palny, przeciwgo-
rączkowy, przeciw-
bólowy 300 po

Ammonium chlo-
ratum

DL so 500 sc
efekt moczopędny

Angiotonin
(Angiotensin, Hyper-
tensin)

DL50
działanie na układ
naczyniowy

Arterenol
/Levophed, Norepi-
nephrine)

DLjo
działanie na układ
naczyniowy 0,003 iv

Atropina 90 iv
DL50 250 ip
efekt antycholi-
nergiczny 0,05 sc
w premedykacji
przed znieczulę-
niem ogólnym 0,05 sc

Bemegrid
(Megimide)

DL50 20 iv
efekt analeptyczny 10 iv

Calcium chloratum
DL50

Coffeinum
DL50 100 iv

185 sc

Szczur Królik Pies

' 500 ip 1800 po 3000 po

450 po 500‘ po 200' po

300 iv 200 iv 100 iv
40 iv 100 iv 55—70 iv

lub
200 ip

135 iv 750 po 300 sc

650 po 50 iv 260 po

250 ip 200—
500' po

8 iv

0,0002 iv 0,0001 iv

0,003 iv 0,003 iv 0,003 iv

280 ip 71 iv 100 iv
450 sc 370 sc

3 sc 0,1 im 0,05 sc

0,05 sc 0,05 sc 0,1 sc

16 iv 25 iv
30 ip 1 iv 10 iv

160 iv 270 iv 270 iv

105 iv 90 iv 175 iv
250 sc 1 270 sc 110 sc
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Lek Mysz Szczur Królik Pies
efekt pobudzający
OUN 20 SC 15 SC 25 iv 50 SC

Chloropromazyna 
(Largaktyl)

dl50 26 iv 29 iv 16 iv 30 iv
efekt uspokajający

Chlorotiazyd
1 iv 8 ip 10 iv 4 im

DL50 1120 iv 1300 ip 1000 iv
efekt moczopędny 100 ip 6 iv lub

3 po
Kodeina

dl50 395 po 540 PO 100 po 200 po
efekt przeciwbó-
łowy 90 po 22 po 10 po 5 po

Digitoksyna
DL50
działanie na m. ser-

14 SC 12 iv 3 iv 0,3 iv

cowy (dawka ma
ksym. dobowa) 0,03 iv

Epinefryna 
(adrenalina)

dl50
działanie na układ

4 ip 0,9 iv 0,2 iv 0,15 iv

krążenia 0,003 iv 0,003 iv 0,003 iv
Hydralazyna 
(Apresolina)

DL50
działanie na układ

80 ip 64 iv

krążenia
Hydrochlorotiazyd

1 iv 1 iv

DL50
działanie moczo-

880 iv 230 ip 460 iv 250 iv

pędne 15 ip 0,5 iv lub
0,25 po

Magnesium Sulph. 
DL50

Morfina
1100 iv 1100 ÎV 1100 iv 750 iv

DL50
efekt przeciwbó-

531 SC 572 SC 600 SC 210 SC

Iowy
Pethidinum 7 SC 1,6 SC 15 SC 4 SC

(Dolargan, Dolan- 
tyna)

DL50
efekt przeciwbó- 150 ip 94 ip 30 iv 100 iv
Iowy 40 'P 50 ip 10 iv 2 iv lub

10 im
Pilokarpina

DL50
efekt choliner-

500 ip 175 iv
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Szczur Królik PiesLek Mysz

giczny

Phenacetinum
DL50 1800 po
efekt przeciwbó
lowy, przeciwgo
rączkowy 

Prokainum XX 
(Nowokaina)

DL50 45 iv
800 sc

160 sc 5 sc 3 iv lub
0,7 sc

1800 po 1250 sc 750 po

220 po 500 po 1000’ po

50 iv 57 iv 62 iv
2100.sc 460 sc 250 sc

W celu znieczulenia miejscowego używane są roztwory od 0,25 do l°/o
Prostygmina

DL50
efekt choliner- 
giczny

Strofantyna
DL50
działanie na
m. sercowy

Teofilina
DL50
działanie na układ
krążenia

0,36 iv

20 ip

140 po

0,16 iv

17 iv

190 po

150 iv

0,25 iv

0,2 iv

0,05 iv

150 po

35 iv

20 iv

0,025 iv

0,12 iv

0,025 iv

10 iv

Bez względu na rodzaj doświadczenia nie wolno zaniedbać 
podawania leków przeciwbólowych psom w ciągu kilku pierw
szych dni po operacji. Niestety dość często zdarza się, że 
eksperymentator kończąc doświadczenie w późnych godzinach 
popołudniowych zostawia psa, który jeszcze nie całkowicie 
obudził się po znieczuleniu ogólnym, zapominając o podaniu 
mu leków przeciwbólowych.

4.3. Antybiotyki

Antybiotyki podaje się zapobiegawczo po wszystkich więk
szych zabiegach doświadczalnych Dołączonych z dłuższą ob
serwacją. Należy pamiętać, że w jelicie zdrowych psów znaj
duje się wiele drobnoustrojów, które w niesprzyjających wa
runkach mogą bvć przyczyną zakażenia wikłającego przebieg 
doświadczenia. W jelitach zdrowego psa znajdują się nastę
pujące bakterie: Escherichia coli u 97% psów, Clostridfum 
perfrinqens n 93%. paciorkowce niehemolizuiące u 96%, gron- 
kowiec biały u 82%, Gram-dodatnie zarodnikujące bakterie
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u 25%, bakterie dyfteryczne u 22%, paciorkowce hemolizują- 
ce u 18%, Proteus vulgaris u 10%, Aerobacter aerogenes u 6,8% 
i Pseudomonas aeruginosa u 3,4% (wg badań Pułaskiego).

Zahamowanie wzrostu bakterii jelitowych u psów najłatwiej 
uzyskuje się, stosując zapobiegawczo chlortetracyklinę łącz
nie z ftalilsulfatiazolem. Podobny efekt, nieco krócej jednak 
trwający, uzyskuje się podając neomycynę i ftalilsulfatiazol 
lub też samą neomycynę w dawce 2 g.

Bardzo istotne jest również zapobiegawcze podawanie anty
biotyków zwierzętom w doświadczalnym przeszczepieniu wą
troby.

Do najczęściej stosowanych antybiotyków należą penicy
lina, streptomycyna, tetracykliny, neomycyna, chloramfenikol. 
Dawkowanie antybiotyków podano w tabeli 4.2.
Tabela 4.2.
Dawki antybiotyków stosowanych u psów (3)

Antybiotyk Droga 
podania Dawka

Chloramphenicol iv lub im 10 mg/kg/dobę
per os 50 — 100 mg/kg/dobę

Chlortetracyclinum iv 5—10 mg/kg/dobę
hydrochloricum per os 50— 100 mg/kg/dobę

Debecilinum im 30 — 60 000 j/kg co
3—6 dni

Erythromycinuni per os 8,8 mg/kg/dobę
Oxytetracyclinum iv lub im 4,5—11 mg/kg/dobę

hydrochloricum per os 55 — 110 mg/kg/dobę
Penicillinum G proc. im 10 — 20 000 j/kg/dobę
Penicillinum G crist. im 10 000 j/kg co 4 godz.
Streptomycinum im 10 — 25 mg/kg/dobę
T etracyclinum iv 4,5 — 11 mg/kg/dobę

hydrochloricum per os 45 — 110 mg/kg/dobę

Szczegółowe informacje dotyczące wrażliwości poszczegól
nych drobnoustrojów na antybiotyki, ocenę stężenia w suro
wicy krwi, rozmieszczenie w organizmie i drogi wydalania 
znaleźć można w dostępnych podręcznikach farmakologii we
terynaryjnej (3, 5).

4.4. Sulfonamidy

Większość sulfonamidów wchłania się z jelit dobrze. Wyjątek 
stanowi oddzielna grupa sulfonamidów trudno wchłaniających 
się (patrz dalej), które stosuje się wyłącznie w celu uzyskania 
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efektu leczniczego w jelitach. Istnieją pewne różnice gatun
kowe we wchłanianiu sulfonamidów. U psów wchłaniają się 
one dobrze. U świń wchłanianie ich jest gorsze niż u psów 
ze względu na większą objętość treści pokarmowej w żołądku.

Dawkowanie sulfonamidów poszczególnych preparatów sul
fonamidowych u psów przedstawiane jest w tabeli 4.3.
Tabela 4.3.
Dawki doustne sulfonamidów u psów (w g/kg ciężaru ciała) (3)

Sulfonamidy Dawka 
początkowa

Dawka
podtrzymująca

Sulfonamid 0,14 0,07 co 12 godz.
Sulfatiazol 0,14 0,07 co 12 godz.
Sulfadiazyna 0,14 0,07 co 12 godz.
Sulfametazyna 0,14 0,07 co 12 godz.
Sulfaguanidyna 0,14 0,07 co 8 godz.
Ftalilsulfatiazol 0,14 0,045 co 8 godz.

Do sulfonamidów trudno wchłaniających się z przewodu 
pokarmowego należą sulfoguanidyna i ftalilsulfatiazol.

4.5. Leki moczopędne

Leki moczopędne stosuje się zwykle po przeszczepieniu nerek. 
Można stosować je też (jeśli nie zaburza to protokołu doświad
czalnego) po wszystkich większych zabiegach operacyjnych, 
w których istnieje ryzyko powikłania w postaci ostrej nieza- 
palnej niewydolności nerek. Najczęściej stosuje się furosemid 
(lasix), który podaje się dożylnie (ampułki po 20 mg; dawko
wanie dla psów 1—2 mg/kg ciężaru ciała). Do innych stoso
wanych leków moczopędnych należą preparaty z grupy środ
ków ksantynowych (teofilina, teobromina), leki zakwaszające 
(chlorek amonowy), leki sodopędne (chlorotiazyd i hydrochlo- 
rotiazyd — dawki patrz tabela 4.1.) i preparaty z grupy spiro- 
laktonów (aldakton).

4.6. Leki przeciwzakrzepowe

Do najczęściej stosowanych leków przeciwzapalnych należy 
heparyna. Zwykle używa się ją w przebiegu perfuzji poza- 
ustrojowej wątroby lub perfuzji narządowych w układzie bio
logicznym (izolowany narząd perfundowany przez psa w ukła
dzie allogennym). Wstępna dawka heparyny w takich do
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świadczeniach wynosi od 3 do 5 mg/kg ciężaru ciała. W pi
śmiennictwie anglosaskim istnieje zgodny pogląd, że dla 
osiągnięcia pożądanego efektu wstępna dawka heparyny po
winna wynosić od 5 do 8 mg/kg ciężaru ciała. Według nasze
go doświadczenia analogiczne dawki dostępnego w Polsce 
preparatu soli sodowej heparyny (Heparinum Polfa) są zbyt 
wysokie i prowadzą do skazy krwotocznej. Zazwyczaj wstęp
na dawka heparyny nie przekracza 3—4 mg/kg ciężaru ciała. 
Dalsze podawanie heparyny w przebiegu perfuzji narządo
wych zależy od wyniku czasu krzepnięcia, który należy kon
trolować co 15—30 minut.

Do doustnych leków przeciwzakrzepowych należy dwuku- 
marol i sintrom. Dwukumarol podaje się pierwszego dnia 
w dawce 4,5 mg/kg ciężaru ciała, zmniejszając następnie daw 
kę do 2,5 mg/kg ciężaru ciała pod kontrolą czasu protrombi- 
nowego. Leki tej grupy używa się w pracowni doświadczalnej 
niesłychanie rzadko.

Leki zmniejszające agregację płytek (Periactin) i leki anty- 
fibrynolityczne (EACA, AMCHA, PAMBA) stosowane są 
w przebiegu perfuzji pozaustrojowej wątroby w układzie kse- 
nogennym i w badaniach nad mechanizmami procesu nadostre- 
go odrzucenia narządów. Trudno o podanie dokładnej dawki 
tych leków, ponieważ zależy ona od szczegółowego protokołu 
doświadczenia. Podawanie ich wymaga stałej dokładnej kon
troli układu krzepnięcia i fibrynolizy.

4.7. Leki immunosupresyjne

Określenie immunosupresja oznacza modyfikację któregokol
wiek z etapów odczynu immunologicznego, począwszy od „roz
poznania” antygenu przez produkcję przeciwciał, ich trans
port i związanie z antygenem aż do zniszczenia komórki.

Tak szeroko pojęte określenie pojęcia immunosupresji ozna
cza modyfikację odczynu ustroju za pomocą napromieniania 
(napromienianie całego ciała, napromienianie krwi lub selek
tywne napromienianie układu chłonnego), podawania prepa
ratów chemicznych (antymetabolity, antymitotyki, antybioty
ki i hormony sterydowe nadnerczy) zmniejszania liczby 
limfocytów poprzez drenaż chłonki przewodu piersioweao 
i wreszcie stosowania „biologicznych” preparatów immuno- 
supręsyjnych, jak globulina antylimfocytarna czy rybonu- 
kleaza.
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Tabela 4.4.
Średnie dawki najczęściej stosowanych preparatów immunosupre- 
syjnych (w mg/kg/dobę)

Preparat Mysz Królik Pies
Kortyzon 20 sc 2 — 5 im 20 iv lub po
Cyklofosfamid 50 ip 25 ip 5 — 10 po
6-merkaptopuryna 10—-50 ip 10 — 15 ip 2 — 3 po
Imuran 5 — 8 po
Methotrexate 4 — 5 ip 1,5 — 6 ip 0,15 — 0,5 sc

Podane w tabeli dawki stanowić mogą jedynie pewną pomoc 
w ustaleniu własnego protokołu immunosupresyjnego. Codzienne 
ustalanie dawki leku musi odbywać się po kontroli leukocytozy 
i liczby płytek krwi oraz stanu ogólnego zwierzęcia. W miarę zwięk
szania dawek leku i przedłużania czasu jego podawania zwiększają 
się objawy toksyczne i część zwierząt ginie.

Omówienie wszystkich zagadnień związanych z immunosu
presją w odniesieniu do przeszczepiania narządów przekra
czałoby ramy tego rozdziału. Omówione zostaną jedynie 
podstawowe grupy chemicznych leków immunosupresyjnych, 
które stosuje się po przeszczepieniu narządu u zwierząt do
świadczalnych.
Tabela 4.5.
Niektóre działanie uboczne leków immunosupresyjnych (2)

Promieniowanie jonizu
jące

leukopenia, trombopenia, zakażenia, 
możliwość rozwoju białaczek i nowo
tworów

Cyklofosfamid
Mitomycyna
Iperyt azotowy

stomatitis, cystitis, łysienie, limfopenia, 
uszkodzenie cewek nerkowych 
leukopenia, zakażenia, objawy nietole
rancji ze strony przewodu pokarmowego

6-Merkaptopuryna, 
Imuran

Ametopteryna

pancytopenia, żółtaczka cholestatyczna 

niedokrwistość megaloblastyczna, uszko
dzenie wątroby

Sterydy nadnerczowe demineralizacja kości, jaskra, cukrzyca, 
skłonność do zakażeń, zapalenie trzustki

Surowica antylimfocy- 
tarna

trombocytopenia, choroba posurowicza, 
możliwość rozwoju nowotworów typu 
mięsaka siateczki

Stosowane preparaty chemiczne o działaniu immunosupre- 
syjnym można podzielić na cztery grupy (2.4.):

Związki alkilujące.
Preparaty te zawierają aktywną grupę alkilową posiadają 

cą zdolność łączenia się z kwasami nukleinowymi, zwłaszcza 

43

http://rcin.org.pl



z DNA komórek, co prowadzi do upośledzenia syntezy białka, 
zahamowania mitozy komórkowej, a w efekcie do śmierci 
komórki. Do grupy tej należą: pochodne iperytu azotowego, 
chlorambucil (leukeran), cyklofosfamid (endoksan, cytoksan).

Antymetabolity.
Są to związki chemiczne o budowie chemicznej zbliżonej 

do określonych metabolitów biorących udział w syntezie DNA 
i RNA w komórkach żywych. Związki te blokując procesy 
enzymatyczne komórki hamują jej podział. Są one więc swoi
stymi inhibitorami enzymów komórkowych. W zależności od 
miejsca włączenia się związku w cykl biosyntezy DNA lub 
RNA wyróżnia się kilka grup metabolitów:

Antagoniści kwasu foliowego. Związki te m. in. uniemożli
wiają przekształcenie się kwasu foliowego w jego biologicz
nie czynną postać oraz hamują syntezę DNA przez zabutzenie 
syntezy związków purynowych, utrudniając podział komórki. 
Najbardziej znanym ze związków tej grupy jest ametopteryna 
(Methotrexate).

Anałogony zasad purynowych (adeniny i guaniny). Zasady 
purynowe — adenina i guanina — w postaci nukleotydów 
kwasu adenilowego i kwasu guaninowego są używane do syn
tezy kwasów nukleinowych. Analogiem adeniny jest 6-mer- 
kaptopuryna i jej pochodna imuran. Są to najczęściej używa
ne preparaty immunosupresyjne w przeszczepianiu narządów. 
Analogonem guaniny jest 6-tioguanina.

Anałogony zasad pirymidynowych. Zasady pirymidynowe 
(cytozyna, tymina, uracyl), podobnie jak zasady purynowe, 
stanowią podstawowe związki biorące udział w syntezie nu- 
kleoproteidów komórkowych. Przedstawicielem najczęściej 
stosowanych preparatów tej grupy jest 5-fluorouracyl.

Związki antagonistyczne glutaminy. Glutamina bierze udział 
w procesach enzymatycznych biosyntezy związków puryno
wych i pirymidynowych. Azaseryna (antybiotyk), która jest 
związkiem antagonistycznym glutaminy, wypiera glutaminę 
z jej reakcji enzymatycznych, upośledzając w ten sposób syn
tezę związków purynowych i pirymidynowych.

Antybiotyki.
Antybiotyki otrzymane z różnych odmian szczepu Slrepto- 

myces wywierają działanie przeciwproliferacyjne, zaburzając 
syntezę kwasów nukleinowych oraz upośledzając glikolizę. 
Do preparatów tej grupy stosowanych w przeszczepianiu na
rządów należą Aktynomycyna D (Ci), Mitomycyna C (T—431) 
i Sanamycyna (Aktynomycyna Ci + Ca + C3).
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Sterydy kory nadnerczy.
Działanie hormonów sterydowych jest złożone i polega m.in. 

na: zahamowaniu fagocytozy, zahamowaniu syntezy białka 
i przeciwciał, hamowaniu reakcji antygen-przeciwciało, dzia
łaniu przeciwkomplementarnym i limfolitycznym.

Do najczęściej stosowanych preparatów należą prednizon 
i prednizolon.

Alkaloidy roślinne.
Mają one silne działanie cytostatyczne. Hamują procesy po

działu komórek. Ponadto mają działanie leukopeniczne. Do 
preparatów tej grupy stosowanych po przeszczepianiu narzą
dów należy Vinblastyna.

Globulina antylimfocytarna.
Stanowi ona obok imuranu i prednizonu jeden z podstawo

wych preparatów immunosupresyjnych stosowanych po prze
szczepieniu narządu.

W celu uzyskania surowicy antylimfocytarnej uodparnia się 
królika lub konia zawiesiną limfocytów (z chłonki przewodu 
piersiowego lub krwi obwodowej) lub tymocytów. Istnieje 
wiele sposobów immunizacji w zależności od rodzaju używa
nego antygenu i drogi wstrzykiwania antygenu (dożylna, pod
skórna z adjuwantem Freunda, dootrzewnowa). Czas immuni
zacji waha się w granicach od 3 tygodni (króliki) do 3—6 
miesięcy (konie).

Z uzyskanej surowicy absorbuje się przeciwciała skierowa
ne przeciw krwinkom czerwonym i białkom krwi, a następnie 
przygotowuje się jej frakcję IgG, która zawiera większość 
przeciwciał antylimfocytarnych o działaniu immunosupresyj- 
nym. Właściwości immunosupresyjne surowicy ocenia się za 
pomocą wielu testów laboratoryjnych, sprawdzając jej miano 
cytotoksyczne, opsonizacyjne, hamowania tworzenia roze
tek i in.

Ustalenie skutecznej dawki globuliny antylimfocytarnej 
i optymalnego schematu jej podawania (droga i czas) jest 
trudne, ponieważ nie ma dotąd w pełni standaryzowanych 
Metod immunizacji i poszczególne preparaty różnią się od 
siebie właściwościami immunosupresyjnymi. U psów zazwy
czaj podawanie globuliny rozpoczyna się przed przeszczepie
niem narządu (od 2 do 5 dni) w dawce od 15 do 25 mg/kg cię
żaru ciała/dobę w postaci iniekcji domięśniowej lub dożylnej.
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Najczęściej surowicę antylimfocytarną podaje się łącznie 
z imuranem i prednizonem. Podawanie surowicy należy rozpo
cząć na 2—3 dni przed przeszczepieniem narządu. Od dnia 
przeszczepu podaje się imuran w dawce 5—10 mg/kg ciężaru 
ciała i prednizon w dawce 5—15 mg/kg ciężaru ciała. Dawkę 
imuranu zazwyczaj trzeba po 3 — 5 dniach obniżyć ze wzglę
du na rozwijającą się leukopenię.

Różnice w stosowanych dawkach leków immunosupresyj- 
nych po przeszczepieniu skóry i poszczególnych narządów 
ustalono empirycznie i są one chyba odzwierciedleniem róż
nic antygenowych między poszczególnymi narządami. Wiado
mo, że przy zastosowaniu takiej samej dawki leków immuno- 
supresyjnych przeszczep allogenny skóry przeżywa krócej niż 
przeszczep allogenny nerki. Wiadomo również, że w celu 
przedłużenia przeżycia przeszczepu wątroby czy płuca dawka 
leków immunosupresyjnych musi być większa niż stosowane 
po przeszczepieniu nerki.

Dodatkowy kłopot w ustaleniu sztywnych schematów lecze
nia immunosupresyjnego stanowi fakt różnej reakcji poszcze
gólnych zwierząt i pojawianie się powikłań leczenia.

4.8. Eutanazja
Eutanazja oznacza bezbolesne, humanitarne uśmiercanie zwie
rząt. Zwierzęta uśmierca się po okresie obserwacji w celu 
przeprowadzenia badania pośmiertnego, które umożliwia kon
trolę makro- i mikroskopową zmian w poszczególnych na
rządach.

Wybór metody zależy od rodzaju przeprowadzanego do
świadczenia, ponieważ niektóre ze stosowanych preparatów 
mogą wywoływać zmiany makro- i mikroskopowe w poszcze
gólnych narządach (np. cytrynian lub chlorek potasu wywo
łuje zmiany w mięśniu sercowym). Niektóre doświadczenia 
wymagają przetaczania znacznych ilości krwi. Wymaga to po
brania krwi od innego psa, który zostanie w trakcie skrwa
wienia uśmiercony. Nie wolno skrwawiać zwierzęcia w takim 
celu bez uśpienia ogólnego. Trzeba jednak pamiętać, że uśpie
nie barbituranowe może niekorzystnie wpłynąć na przebieg 
doświadczenia, podczas którego przetacza się pobraną krew. 
Najprostszym sposobem jest wprowadzenie do znieczulenia 
ogólnego za pomocą eteru metodą otwartą, a następnie skrwa- 
wianie zwierzęcia.

Najlepszym preparatem do uśmiercania zwierzęcia są bar
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biturany. Jedyną wadą jest konieczność używania znacznych 
ilości środka. Dawka śmiertelna barbituranów działa poraża
jąco na ośrodek oddechowy i naczynioruchowy.

Dożylne wprowadzenie siarczanu magnezowego stosowane 
jest do uśmiercania większych zwierząt. Utrata świadomości 
następuje przed porażeniem ośrodka oddechowego. Podaje się 
dożylnie (lub dosercowo u małych zwierząt) nasycony (25%) 
roztwór siarczanu magnezowego w ilości około 15 g/kg (dla 
psa).

Do innych rzadziej stosowanych w pracowni doświadczal
nej preparatów należy wodzian chlorku, który stosowany 
jest przy uśmiercaniu większych zwierząt, lub chloroform.

Dożylne wprowadzenie chlorku potasowego (10% roztwór) 
w ilości 20—30 ml powoduje natychmiastowy zgon w wyniku 
zatrzymania serca.

Najprostszym sposobem uśmiercania myszy lub szczurów 
jest mechaniczne uszkodzenie rdzenia kręgowego.

Piśmiennictwo
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5. ZNIECZULENIE U ZWIERZĄT DOŚWIADCZALNYCH

Krótkie to omówienie ma na celu przedstawienie ogólnych 
zasad znieczulenia zwierząt laboratoryjnych. Szczegółowe 
omówienie środków stosowanych w anestezjologii weteryna
ryjnej, farmakologicznego przygotowania zwierząt do znie
czulenia, postępowania w czasie narkozy i zapobieganie po
wikłaniom znaleźć można w dostępnych w Polsce podręcz
nikach (2, 3). Trudności, jakie napotyka w swojej pracy 
anestezjolog w pracowni doświadczalnej, różnią się znacznie 
od spotykanych w klinice ludzkiej. Prowadząc znieczulenie 
ogólne u zwierząt, należy pamiętać o różnicach anatomicznych 
między poszczególnymi gatunkami i odmiennościach reakcji 
fizjologicznych.

5.1. Podstawowe zasady stosowania preparatów 
do znieczulenia ogólnego

Idealny środek anestetyczny powinien być łatwy w stosowa
niu, szybko działający, nie drażniący, pozbawiony nieprzy
jemnego zapachu i bezpieczny. Eksperymentator chciał- 
by, aby preparat był tani, zapobiegał odczuwaniu bólu przez 
zwierzę, powodował zwiotczenie mięśni, zmniejszał krwawie
nie kapilarne wpływając na zmniejszenie wstrząsu chirurgicz
nego, a jednocześnie nie wpływał na przebieg doświadczenia.

Preparaty do znieczulenia ogólnego można podzielić na 
dwie grupy. Do pierwszej należą preparaty stosowane do 
wziewania, takie jak eter, podtlenek azotu czy halotan, do 
drugiej zaś do wstrzyknięć, np. barbiturany i wodzian chlo- 
ralu. Inne preparaty, jak analgetyki, trankwilizery, środki 
zwiotczające, mogą być stosowane jako uzupełnienie znieczu
lenia ogólnego.

Wiek zwierząt. Bardzo młode zwierzęta są wrażliwsze na 
działanie preparatów do znieczulenia ogólnego. Przemiana 
(rozkład i wydalanie) leków anestetycznych u bardzo młodych 
zwierząt jest mniej skuteczna niż u zwierząt starszych, ze 
względu na czynność wątroby i nerek.
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Ciężar ciała. Dawkę podawanych leków ustala się biorąc 
pod uwagę ciężar ciała zwierzęcia. Nadmiaru tkanki tłuszczo
wej nie należy traktować jako prawdziwego ciężaru ciała.

Czas podawania leku. Zwierzę powinno być głodzone przez 
okres 12 godzin przed znieczuleniem, aby uniknąć wymiotów 
i aspiracji ich treści do płuc w czasie wprowadzenia do znie
czulenia.

Przed wprowadzeniem do znieczulenia nie należy walczyć 
ze zwierzęciem przy wyjmowaniu go z klatki. Wprowadzenie 
do znieczulenia zwierzęcia przestraszonego, zmęczonego wal
ką wymaga podania znacznie większych niż rzeczywiście po
trzebne ilości leku i może skończyć się zgonem. Zwierzęta 
zmęczone lub przechodzące wiele operacji są bardziej wrażli
we na działanie leków znieczulających.

Droga podawania. Wziewne środki znieczulające stosuje się 
metodą otwartą na maskę lub po wprowadzeniu rurki dotcha- 
wiczej metodą półzamkniętą lub zamkniętą. Preparaty nie- 
wziewne można stosować dożylnie, dootrzewnowo, domięśnio
wo lub doustnie. Podanie, dożylne pozwala na dokładne obli
czenie podanej dawki.

Rodzaj doświadczenia. Wybór stosowanego preparatu zale
ży od rodzaju doświadczenia. Dla przykładu znieczulenie zwie
rząt (psów, świń) do przeszczepienia wątroby powinno odby
wać się z użyciem preparatów wziewnych. Nie wolno w tych 
przypadkach stosować barbituranów.

Powikłania występujące w czasie znieczulenia. Wszystkie 
preparaty używane do narkozy wywołują zahamowanie czyn
ności ośrodka oddechowego. Nasilenie zależy od rodzaju 
środka i jego dawki. Przyczyną zaburzeń oddechowych mogą 
być również czynniki mechaniczne. Zdarza się to szczególnie 
często w przypadkach, gdy pies uśpiony jest za pomocą bar
bituranów do krótko trwającego zabiegu bez intubacji. Nie- 
dotlenowanie prowadzi do znanych zaburzeń ogólnoustrojo- 
wych z zaburzeniami równowagi kwasowo-zasadowej.

W czasie znieczulenia zdarzać się mogą zaburzenia rytmu 
serca, a nawet zatrzymanie krążenia. Zwykle zależne jest to 
od błędnego postępowania anestezjologicznego.

Po zakończeniu doświadczenia należy koniecznie odczekać 
do chwili, gdy pies w pełni wybudzi się z narkozy. Pozosta
wienie go w klatce bez opieki, czasem zbyt wcześnie rozintu- 
bowanego, może prowadzić do ciężkich powikłań, które mogą 
zniszczyć wynik całego doświadczenia.
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5.2. Przygotowanie do znieczulenia
(premedykacja)

Podstawowym założeniem premedykacji jest uspokojenie zwie
rzęcia (psa, świni) przy jednoczesnym zahamowaniu czynno
ści układu wegetatywnego. Do najczęściej stosowanych pre
paratów należą leki z grupy fenotiazyny, morfina i atropina 
Preparatów pochodnych fenotiazyny nie należy stosować u 
młodych szczeniąt oraz u starych psów. Podawanie morfiny za
pobiega wystąpieniu okresu podniecenia przednarkotycznego 
oraz powoduje zahamowanie odruchów współczulnych. Ze 
względu na jednoczesny wzrost napięcia układu przywspół- 
czulnego należy podawać ją razem z preparatami wagolitycz- 
nymi (atropina). Używając do znieczulenia ogólnego barbitu
ranów u psów, u których stosowano premedykację, należy 
pamiętać o bardzo wolnym wstrzykiwaniu leku (2).

Do najczęściej stosowanych leków w premedykacji należą 
atropina, chloropromazyna, morfina.

Atropina. Podaje się ją podskórnie w dawce nie przekra
czającej 0,1 mg/kg ciężaru ciała. Należy unikać dożylnego po
dawania morfiny psom.

Chloropromazyna. Preparat produkcji krajowej nazywa się 
Trankwilina. Przeznaczona jest raczej dla dużych zwierząt 
(konie, krowy) ze względu na opakowanie. Dla psów nadaje 
się Fenactil-Polfa. Najczęściej stosowana dawka wynosi 2 mg/ 
/kg ciężaru ciała po podaniu domięśniowym lub dożylnym. 
Podawanie dożylne jest nieco niebezpieczne ze względu na 
możliwość obniżenia ciśnienia tętniczego.

Morfina. Najczęściej stosuje się ją z atropiną. Dawka mor
finy u psa zazwyczaj wynosi 2 mg/kg ciężaru ciała, u zwie
rząt starszych obniża się ją do 1 mg/kg ciężaru ciała.

Morfina odgrywa ważną rolę w zabiegach chirurgicznych 
u psów. Łagodzi ból, ułatwia unieruchomienie zwierzęcia przed 
znieczuleniem ogólnym i pozwala na zmniejszenie ilości środ
ka znieczulającego.

Morfinę należy podawać przynajmniej na 45 minut przed 
rozpoczęciem znieczulenia. Zahamowanie czynności ośrodka 
oddechowego mija po około 30 minutach, natomiast zahamo
wanie ośrodków korowych trwa nadal, pozwalając na zmniej
szenie potrzebnej. ilości środka usypiającego.
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5.3. Znieczulenie wziewne

Ten typ znieczulenia stosowany jest do wszystkich dłużej 
trwających zabiegów operacyjnych. Znieczulenie wziewne 
przydatne jest szczególnie w doświadczeniach na wątrobie, 
w których może dojść do przejściowej niewydolności tego 
narządu (m.in. faza anhepatyczna w przebiegu przeszczepienia 
wątroby). Stosowanie znieczulenia barbituranowego w takich 
przypadkach prowadzi prawie zawsze do niepomyślnego zej
ścia.

Metoda otwarta (z użyciem maski). Płynny preparat aneste- 
tyczny podaje się na maskę. Wydech odbywa się swobodnie, 
ponieważ maska nie przylega ściśle do twarzy zwierzęcia, 
a pary płynu znieczulającego przedostają się do otaczającej 
atmosfery. Jest to najstarszy sposób znieczulenia, prawie już 
zaniechany.

Uśpienie w układzie półotwartym. Sposób ten wymaga in
tubacji dotchawiczej i zastawki wydechowej w układzie. 
W czasie samoistnego wdechu mieszanina par środka znieczu
lającego i powietrza (lub tlenu) wchodzi do dróg oddecho
wych. Metoda nie zapewnia bezpieczeństwa pracy w sali ope
racyjnej w przypadku stosowania elektrokoagulacji.

Układ półzamknięty i zamknięty wymaga intubacji dotcha
wiczej. Dzięki systemowi zastawek jedno- lub dwukierunko
wych zwierzę oddycha parami środka znieczulającego z tle
nem lub powietrzem. W czasie wdechu nabiera mieszaninę 
gazów (eter + tlen, halotan + tlen, podtlenek azotu + tlen), 
a część powietrza wydychanego wydostaje się na zewnątrz 
(układ półzamknięty) lub recyrkuluje dzięki włączeniu do 
układu pochłaniacza (układ zamknięty).

Technika intubacji psa. ‘Po wprowadzeniu do 
znieczulenia za pomocą eunarkonu lub innego barbituranu 
psa układa się na wznak. Po otwarciu pyska przez uniesienie 
żuchwy wyciąga się język i przytrzymuje go przez gazik ręką 
lub odpowiednim narzędziem. Wprowadzając laryngoskop 
o długim, prostym ramieniu dochodzi się do nagłośni. Po jej 
uniesieniu zwykle łatwo udaje się wprowadzić rurkę dotcha- 
wiczą. Intubację świń zazwyczaj można wykonać w analogicz
ny sposób pod warunkiem, że ramię laryngoskopu jest odpo
wiednio długie. Zewnętrzny koniec rurki wprowadzonej do 
tchawicy przywiązuje się bandażem do pyska i po wypełnie
niu balonika, który zapewnia szczelność układu, łączy z ca
łym układem do znieczulenia.
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Najczęściej używanym preparatem do znieczulenia wziew- 
nego jest eter. Pozwala on na osiągnięcie głębokiej narko
zy chirurgicznej ze znacznym zwiotczeniem mięśni. W czasie 
wprowadzenia za pomocą eteru stężenie jego par jest dość 
znaczne (10—15%). Dla podtrzymania narkozy wystarcza stę
żenie 3—4% par eteru. Nie nadaje się do doświadczeń na na
rządach klatki piersiowej.

H a 1 o t a n jest bardzo dobrym preparatem do znieczule
nia ogólnego, szczególnie w doświadczeniach na sercu i płu
cach oraz w czasie przeszczepiania wątroby. W czasie wpro
wadzenia stosuje się stężenie par halotanu od 2 do 4%, dla 
podtrzymania narkozy wystarcza od 0,5 do 1,5%. Jest to drogi 
preparat, dlatego stosuje się go zawsze w układzie zamknię
tym lub półzamkniętym z pochłaniaczem.

5.4. Znieczulenie ogólne z użyciem 
preparatów niewziewnych

Do grupy tej należą barbiturany, wodzian chloralu oraz inne 
rzadziej stosowane preparaty.

Do zasadniczych zalet tego typu znieczulenia ogólnego na
leży łatwość wprowadzenia do znieczulenia. Dodatkową za
letą jest fakt, że eksperymentator może sam uśpić psa, a na
stępnie prowadzić doświadczenie. W zasadzie nie jest po
trzebna stała opieka anestezjologiczna.

Wadą tego typu znieczulenia jest trudniejsza niż w narko
zie wziewnej kontrola stanu zwierzęcia. Preparaty wziewne 
ulegają szybkiemu wydaleniu po zaprzestaniu ich podawania, 
natomiast preparaty wstrzykiwane dożylnie przestają działać 
dopiero po wydaleniu przez nerki lub zmetabolizowaniu 
w wątrobie, stąd łatwiej o nieodwracalne powikłania przy 
przedawkowaniu preparatu.

Barbiturany.
Barbiturany mają działanie usypiające, a w większych daw

kach znieczulające.
Działanie barbituranów na ośrodkowy układ nerwowy po

lega głównie na hamowaniu czynności ośrodkowego układu 
nerwowego (głównie kory mózgowej). Wszystkie barbiturany 
wywierają podobne działanie na układ nerwowy, różniąc się 
wielkością skutecznej dawki, szybkością i czasem trwania 
znieczulenia oraz drogą podawania.
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Działanie na ośrodek oddechowy. Lecznicze dawki barbitu
ranów powodują spłycenie oddechu. Przy zbyt szybkim do
żylnym podawaniu powstaje bezdech. Większe dawki wy
wierają znaczny wpływ hamujący na ośrodek oddechowy 
w rdzeniu przedłużonym.

Działanie na układ krążenia. Barbiturany nie wywierają 
bezpośredniego toksycznego wpływu na m. sercowy. Stęże
nie ich wywiera większy wpływ na ośrodek naczynioworu- 
chowy niż ogólna podana dawka.

Działanie na nerki. Nie wywierają one bezpośredniego 
wpływu na nerki, natomiast wskutek obniżenia ciśnienia tęt
niczego może dojść do zaburzenia czynności nerek w następ
stwie znieczulenia barbituranowego.

Wpływ na wątrobę. Lecznicze dawki barbituranów nie wpły
wają w zasadzie na czynność wątroby, ponieważ jednak lek 
jest metabolizowany w wątrobie, znieczulenie tymi prepara
tami nie powinno być stosowane u zwierząt w czasie prze
szczepienia wątroby oraz w doświadczeniach, w których dojść 
może do niewydolności tego narządu.

Po wprowadzeniu dożylnym barbiturany znajdują się we 
krwi w wykrywalnym stężeniu jedynie przez kilka minut, do
póki nie przejdą do tkanek. Barbiturany wydalane są przez 
nerki do moczu lub też metabolizowane przez utlenienie 
w wątrobie, co powoduje ich rozkład. Uszkodzenie nerek upo
śledza wydalanie barbituranów z organizmu, stąd dawkowa
nie musi być ostrożne.

Do długo działających barbituranów należą — luminal i we- 
ronal, do krótko działających — eunarkon, pentobarbital i se- 
kobarbital, do bardzo krótko działających — narkozan, pen- 
total i tiamylal. Dawki większości stosowanych barbituranów 
i wodzianu chloralu podano w tabeli 5.1. Do najczęściej uży
wanych w Polsce należą eunarkon i pentobarbital (nembutal).

Eunarkon. Należy do barbituranów krótko działających. Po 
podaniu dożylnym stan głębokiej narkozy występuje w cza
sie wstrzykiwania preparatu. Pierwszą połowę dawki wstrzy
kuje się nieco szybciej, aby skrócić okres pobudzenia, resztę 
wolniej. Używa się roztworów 10%. Dawki wynoszą średnio 
od 30 do 40 mg/kg ciężaru ciała dla psów. Preparat wywiera 
działanie drażniące na tkankę podskórną. Wstrzyknięty poza 
żyłę wywiera działanie drażniące, co. powoduje przedłużenie 
okresu pobudzenia (2).

Pentobarbital (nembutal), zbliżony działaniem do eunarko- 
nu, jest od niego mniej toksyczny. Należy do najczęściej sto-
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Tabela 5.1.
Dawki niewziewnych preparatów anestetycznych (w mg/kg ciężaru 
ciała) (1)
IV — dożylnie SC — podskórnie
IP — dootrzewnowo PO — doustnie
IM — domięśniowo

Preparat Mysz Szczur Królik Pies

Amobarbital IV 54 55 40 50
(Amytal) IP 65 100 54 65

IM 50
SC 130 150 70 105
PO 225 90 175

Barbital IV 234 175 220
(Veronal, Medinal, IP 300 190 250
Barbitone) SC 200 110
Chloral hydrate IV 125

IP 400 300
Chloraloza IV 120 100

IP 114 55
Hexobarbital IV 47 25 30
(Evipan) IP 75 75 40

SC 150 90
Paraldehyde IV 300 300
Pentobarbital IV 35 25 30 30
(Embutal, Nembutal) IP 60 50 40 38
Phenobarbital IV 134 100 200 80
(Luminal) IP 150
Secobarbital IV 30 17 22

IP 60 40 30
Urethan IV 1000 1000
(Ethyl carbamate) IP 750 1000 1500
Thiopental IV 25 20 20 25
(Penthotal) IP 40

sowanych preparatów barbituranowych w pracowniach do
świadczalnych na całym świecie. Może być wstrzykiwany do
mięśniowo lub podskórnie (w stężeniu od 4 do 6%). Przecięt
na dawka dla psów wynosi od 25 do 30 mg/kg ciężaru ciała 
( postaci 5% roztworu).

Pentobarbital wywiera działanie antycholinergiczne i po
woduje przyspieszenie czynności serca oraz zmniejszenie po
jemności minutowej (5).

Wodzian chloralu (chloratum hydratum).
Jest to preparat używany głównie do wywołania narkozy 

u dużych zwierząt. U psów prawie nie ma zastosowania. Daw
ka wywołująca stan narkozy chirurgicznej jest bliska DLso. 

54
http://rcin.org.pl



Najlepsze wyniki daje wodzian chloralu jako środek nasen
ny. Można stosować go dootrzewnowo, najlepiej w postaci 
10% roztworu. Tą drogą można również podawać go świniom 
w celu wywołania snu, ponieważ u zwierząt tych są czasem 
trudności z wkłuciem dożylnym.

Doświadczenie naszego Zakładu wskazuje, że wodzian chlo
ralu jest bardzo dobrym preparatem do znieczulenia ogólnego 
szczurów i myszy.

5.5. Preparaty zwiotczające

Preparaty zwiotczające w czasie zabiegów doświadczalnych 
używane są rzadko. Stosowanie ich wymaga zapewnienia od
dechu wspomaganego lub kontrolowanego, a zatem stałej 
opieki anestezjologicznej. Preparatów tych używa się w za
biegach na klatce piersiowej, gdzie konieczne jest prowa
dzenie przez dłuższy okres oddechu kontrolowanego. Do pre
paratów zwiotczających stosowanych u psów należą: chlorek 
d-tubokuraryny, flaksedyl i chlorek succynylocholiny.

Dawkowanie tych preparatów dla psów przedstawia się na
stępująco (2):

Tabela 5.2.

Preparat | Mysz | Szczur | Królik j Pies

Dawki preparatów zwiotczających (w mg/kg ciężaru ciała) podawa
nych dożylnie (1,2)

Tubokuraryna 0,075 0,075 0,12 0,1
Succynylocholina 0,45 0,45 0,25 0,1*
Gallamina brak 

danych
0,6 0,4

‘ Ze względu na indywidualne różnice w poziomie esterazy cholino- 
wej u psów — dawka przybliżona

Chlorek D-tubokuraryny. Porażenie oddychania występuje 
po wstrzyknięciu dożylnym 0,3 mg/kg ciężaru ciała. Utrzy
muje się efekt przez około 30 minut. Antagonistą jest pro- 
stygmina.

Flaxedil. Związek syntetyczny działający jak kurara. Po- 
daje się go dożylnie w dawce od 0,5 do 1 mg/kg ciężaru ciała. 
Bezdech utrzymuje się przez okres 10—20 minut.

Chlorek sukcynylocholiny. Po dożylnym wstrzyknięciu 
0,1 mg/kg ciężaru ciała bezdech trwa około 10 minut. Dawka 
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mniejsza (od 0,03 do 0,08 mg/kg ciężaru ciała) powoduje zwiot
czenie większości mięśni szkieletowych z wyjątkiem mięśni 
oddechowych.

Dawkowanie preparatów zwiotczających u innych gatun
ków zwierząt przedstawia tabela 5.2.

5.6. Znieczulenie miejscowe

Szereg zabiegów chirurgicznych można wykonywać stosując 
znieczulenie miejscowe. Zapewnia ono całkowicie bezbolesne 
przeprowadzenie zabiegu, pozwalając na uniknięcie wpływu 
znieczulenia ogólnego na ustrój zwierzęcia, który może zabu
rzać przebieg doświadczenia.

Preparaty do znieczulenia miejscowego.
Należą do nich kokaina, chlorowodorek prokainy (nowo- 

kaina), chlorowodorek anetokainy (pantokaina), chlorowodo
rek lignokainy (lidokaina, ksylokaina). Najczęściej stosuje się 
chlorowodorek prokainy (Polocainum Polfa) w postaci roz
tworów 1 — 2% lub chlorowodorek lignokainy w postaci roz
tworów 0,5 — 1%. U psów nie wolno przekraczać dawki 0,6 g. 
Stosując ksylokainę do znieczulenia nasiękowego u psów nie 
wolno przekraczać dawki 0,6 g.

Efekt znieczulenia można uzyskać za pomocą: a) powierzch
niowego stosowania preparatów, b) znieczulenia nasiękowego, 
c) znieczulenia przewodowego, d) znieczulenia lędźwiowego. 
Najczęściej stosuje się znieczulenie nasiękowe lub lędźwiowe.

Znieczulenie nasiękowe.
Wstrzykując roztwór preparatu do tkanek uzyskuje się znie

czulenie w wyniku bezpośredniego działania na zakończenia 
nerwowe. Najczęściej stosuje się chlorowodorek prokainy lub 
chlorowodorek ksylokainy (0,5 — 1% roztwór, zwykle z do
datkiem adrenaliny w rozcieńczeniu 1 : 400 000). Szczegóły do
tyczące techniki znieczulenia nasiękowego znaleźć można 
w dostępnych podręcznikach anestezjologii (2, 6). Toksyczne 
dawki preparatu do znieczulenia miejscowego podane są 
w rozdz. 4 (tabela 4.1.).

Znieczulenie lędźwiowe.
Efekt znieczulenia uzyskuje się przez wstrzyknięcie do ka

nału kręgowego preparatu znieczulającego miejscowo, który 

56
http://rcin.org.pl



przez kontakt z nn. rdzeniowymi poraża je, wywołując utratę 
czucia bólu w odpowiednich częściach ciała.

Rozróżnia się dwa rodzaje znieczulenia: 1) znieczulenie pod- 
pajęczynówkowe (preparat podany do płynu mózgowo-rdze
niowego) i 2) znieczulenie nadoponowe (preparat wstrzyknię
ty do kanału kręgowego między obie blaszki opony twardej). 
Do znieczulenia nadoponowego u psów używa się 2% roztwór 
chlorowodorku prokainy lub 1% roztwór ksylokainy. Nie na
leży przekraczać dawki 0,5 ml/kg ciężaru ciała (u dużych psów 
nie należy przekraczać 11 ml).

Technika wprowadzenia igły do przestrzeni nadoponowej. 
Skrępowanego psa układa się na prawym boku tak, aby 
grzbiet znajdował się na brzegu stołu. Po znieczuleniu skóry 
tuż poniżej ostatniego kręgu lędźwiowego wprowadza się igłę 
długości 5 cm idealnie w linii środkowej w dół i nieco ku ty
łowi. Przechodząc igłą przez więzadło międzyłukowate czuje 
się wyraźny opór. W razie przypadkowego wprowadze
nia igły do przestrzeni podpajęczynówkowej, igłę należy nie
co wycofać tak, aby ustało wyciekanie płynu mózgowo-rdze
niowego.

5.7. Praktyczne uwagi dotyczące znieczulenia ogólnego 
myszy, szczurów, królików, psów i cieląt

Znieczulenie myszy.
Premedykacja. Według Dołowy (6) należy wstrzyknąć do

mięśniowo 5 mg/100 g ciężaru ciała chloropromazyny (0,5% 
roztwór), a po 30 min. podać dootrzewnowo pentobarbital 
(0,5% roztwór, 5 mg/100 g ciężaru wagi ciała). Premedykację 
stosuje się rzadko.

Uśpienie eterowe. Mysz wkłada się do słoja szklanego, na 
dnie którego znajduje się gaza nasączona eterem. Po uśpie
niu rozpoczyna się operację. W czasie zabiegu trzeba wielo
krotnie dodatkowo podawać eter.

Dootrzewnowe wstrzyknięcie wodzianu chloralu w dawce 
0,1 ml 3,6% roztworu na 10 g (tzn. 360 mg/kg ciężaru ciała) 
powoduje sen przez 1 —1,5 godz. Według naszego do
świadczenia jest to najpewniejszy sposób długotrwałego znie
czulenia ogólnego u myszy.

Znieczulenie szczura.
Szczura wyjmuje się z klatki, chwytając go szczypcami lub 

ręką ubraną w rękawiczkę za wiotką skórę karku.
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Premedykacja. Chloropromazyna 2,5 mg/100 g ciężaru ciała 
domięśniowo. Po 30 min. podaje się dootrzewnowo 2 mg/100 g 
ciężaru ciała pentobarbitalu. Premedykację stosuje się rzadko.

Uśpienie eterowe. Szczura wkładamy do słoja szklanego, na 
dnie którego znajduje się gaza nasączona eterem. Po uśpieniu 
rozpoczyna się operację. W trakcie doświadczenia znieczule
nie można podtrzymywać, wkładając pyszczek szczura w pla
stykową probówkę, na dnie której znajduje się gaza lub wata 
nasączona eterem. W ten bardzo prosty sposób, nakładając 
i zdejmując okresowo probówkę z pyszczka zwierzęcia, udaje 
się utrzymać zwierzę uśpione przez czas zabiegu.

Uśpienie eterowe teoretycznie jest najlepszym sposobem 
znieczulenia u szczurów, polecanym przez większość pracowni 
doświadczalnych. Niestety ze względu na wyjątkową podat
ność szczurów na infekcję układu oddechowego uśpienie tego 
typu wielokrotnie powoduje niepomyślne zejście.

Uśpienie za pomocą preparatów niewziewnych. Stosowany 
preparat (pentobarbital, wodzian chloralu) wstrzykuje się pod
skórnie lub częściej dootrzewnowo. Uśpienie po dootrzewno
wym wstrzyknięciu preparatu jest znacznie szybsze, lecz trwa 
krócej, natomiast po wstrzyknięciu podskórnym trwa dłużej, 
lecz rozpoczyna się później. Pentobarbital (nembutal) wstrzyk
nięty dootrzewnowo w dawce 4 — 5 mg/100 g ciężaru ciała 
wywołuje uśpienie trwające około 45 — 60 min.

Dootrzewnowe wstrzyknięcie wodzianu chloralu w dawce 
0,7 — 1 ml (3,6% roztworu) na 100 g ciężaru ciała wywołuje 
po 10 min. uśpienie trwające około 1,5 godz.

Znieczulenie królika.
Zwierzęta powinny być głodzone na 12 godz. przed znie

czuleniem. Premedykacja i wprowadzenie do znieczulenia są 
stosunkowo łatwe po włożeniu królika do specjalnej skrzynki, 
w której jest otwór na głowę. Zwierzę jest w ten sposób do
statecznie skrępowane i wykonanie wstrzyknięcia jest proste.

Premedykacja. Chloropromazyna w dawce 25—100 mg/kg 
ciężaru ciała we wstrzyknięciu domięśniowym, a po 30 min. 
pentobarbital sodowy w dawce 20 mg/kg ciężaru ciała dożyl
nie. Premedykację stosuje się wyjątkowo rzadko.

Krótkotrwałe zabiegi »można wykonywać w uśpieniu etero
wym metodą otwartą (na maskę).

Uśpienie za pomocą preparatów niewziewnych. Do krótko
trwałych zabiegów można stosować sól sodową tiopentalu, 
którą wstrzykuje się powoli dożylnie w dawce 12 — 26 mg/kg 
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ciężaru ciała. Znieczulenie dłużej trwające uzyskuje się sto
sując pentobarbital w dawce 30 mg/kg ciężaru ciała. Trzeba 
pamiętać o tym, że króliki różnie reagują na barbiturany, 
dlatego wstrzykiwanie preparatu musi odbywać się b. powoli.

Znieczulenie psów.
Psa nie należy karmić przez okres 12—18 godz. przed za

biegiem. Nie ma potrzeby wstrzymywać podaży wody. Jeśli 
warunki na to pozwalają, przed zabiegiem wyprowadzić psa 
na spacer lub wypuścić na wybieg, aby oddał mocz i stolec.

Premedykacja. Podskórnie można podać 15 mg morfiny ra
zem z 0,4 mg atropiny / 10 kg ciężaru ciała. Po upływie 45 mi
nut można rozpoczynać znieczulenie ogólne. Premedykacja 
jest wskazana u psów agresywnych oraz przed znieczuleniem 
wziewnym. Jeżeli po premedykacji morfiną usypia się psa 
barbituranami, należy wstrzykiwać je bardzo powoli i odpo
wiednio zmniejszyć dawkę.

Wziewne znieczulenie ogólne. Uśpienie eterowe stosowane 
jest rzadko. Narkoza eterowa metodą otwartą (na maskę) mo
że być stosowana do krótko trwających zabiegów, gdy prze
ciwwskazane jest używanie barbituranów. We wszystkich 
większych, dłużej trwających zabiegach, które wymagają 
znieczulenia ogólnego metodą wziewną, należy stosować ha- 
lotan. Do wprowadzenia używa się stężenia od 2 do 3,5% 
halotanu. Po 3 — 5 min. zwierzę usypia. Znieczulehie pod
trzymuje się podając halotan w stężeniu znacznie mniejszym 
(od 0,5 do 1,5%). Znieczulenie halotanowe jest metodą z wy
boru w przeszczepianiu wątroby oraz w wielu operacjach na 
sercu.

Znieczulenie niewziewne krótko trwające. Do zabiegów 
krótko trwających można stosować sól sodową tiopentalu 
(Penthotal sodium). Używa się 2,5% roztwór wstrzykując po
woli dożylnie 12—16 mg/kg ciężaru ciała.

Dłużej trwające znieczulenie można uzyskać stosując sól 
sodową pentobarbitalu (Nembutal). Używa się 6% roztwór 
wstrzykując go powoli dożylnie w dawce 30 mg/kg ciężaru 
ciała.

W Polsce najczęściej stosuje się powszechnie dostępny 
eunarkon, wstrzykując go dożylnie w dawce 30 mg/kg cięża
ru ciała. Dawka taka zazwyczaj wywołuje sen trwający około 
1 godz. Po tym czasie można podać niewielką podtrzymującą 
dawkę eunarkonu, która pozwala na przedłużenie czasu uśpie
nia do 2 godzin.
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Znieczulenie cieląt.
Cielęta są bardzo wrażliwe na działanie barbituranów. Na

wet bardzo niewielkie dawki (5 — 10 mg/kg ciężaru ciała) 
barbituranów podawanych jedynie w celu wprowadzenia do 
znieczulenia ogólnego powodują znaczny spadek ciśnienia 
tętniczego. Efekt barbituranów utrzymuje się przez 24 godzi
ny (4).

Na 45 min. przed wprowadzeniem do znieczulenia podaje 
się domięśniowo siarczan atropiny w dawce 0,04 mg/kg cię
żaru ciała.

Wprowadzenie do znieczulenia. Cielę w pozycji stojącej 
wdycha przez stożkowatą maskę weterynaryjną mieszaninę 
halotanu (4%), podtlenku azotu (71%) i tlenu (25%). Można 
również zamiast powyższych gazów podawać na maskę eter. 
Po 4 — 5 min. ciele zasypia i wówczas wprowadza się rurkę 
dotchawiczą długości około 40 cm, o średnicy wewnętrznej 
10—13 mm. Intubację wykonuje się albo w pozycji mostko
wej (po wyprostowaniu głowy wprowadza się rurkę wraz 
z prowadnicą), albo w ułożeniu na wznak.

Po wprowadzeniu do znieczulenia i intubacji dotchawiczej 
znieczulenie podtrzymuje się podając w układzie półzamknię- 
tym mieszaninę podtlenku azotu (50%), tlenu (50%) i halotanu 
(od 0,5 do 2%). W doświadczeniach z otwarciem klatki p’er- 
siowej, kiedy stosuje się oddech kontrolowany, należy pamię
tać o obniżeniu stężenia par halotanu (spadek ciśnienia tętni
czego). Ciśnienie w drogach oddechowych nie powinno prze
kraczać 10 cm H2O, ponieważ przy wyższym, rzędu 16— 
20 cm H2O (takim, jakie stosowane jest przy prowadzeniu 
oddechu kontrolowanego u psów) powstają zmiany wsteczne 
w płucach, które są przyczyną pooperacyjnej niewydolności 
oddechowej i zgonu zwierząt.

Piśmiennictwo
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6. DOŚWIADCZALNE ZAKAŻENIE

6.1. Uwagi ogólne

W rozdziale tym zostaną przedstawione niektóre metody za
każenia zwierząt doświadczalnych bakteriami, z którymi spo
tykamy się codziennie w klinice zabiegowej, a więc gronkow- 
cami, paciorkowcami i bakteriami Gram-ujemnymi przewodu 
pokarmowego. Rozwój zakażenia zarówno w warunkach kli
nicznych, jak i w doświadczeniu zależy od: a) patogenności 
drobnoustroju, b) odporności gospodarza, c) ilości drobno
ustrojów wnikających do ustroju oraz d) miejsca, w którym 
zaczynają się one rozmnażać.

Rozpoczynając badania na modelu zakażonego sztucznie 
zwierzęcia należy także pamiętać, że istnieją znaczne różnice 
w działaniu drobnoustrojów na gospodarza w zależności od 
jego rodzaju i gatunku. Chcąc więc wyciągnąć prawidłowe 
wnioski kliniczne z badań doświadczalnych, należy stosować 
gatunki bakterii, na które jest wrażliwy w równym stopniu 
człowiek, jak i badane zwierzę. W tym celu przed każdym 
badaniem doświadczalnym należy bardzo dokładnie zaznajo
mić się z literaturą dotyczącą patogenności danego drobno
ustroju dla danego gatunku zwierzęcia oraz zastanowić się, 
czy zastosowany model doświadczalny pozwoli na dokonanie 
porównań klinicznych.

Wiele drobnoustrojów o niskim stopniu patogenności wy
maga podania ich w ogromnej dawce w celu wywołania od
czynu u gospodarza, co może nie odpowiadać sytuacji kli
nicznej. Dla łatwiejszego wywołania zakażenia można osłabić 
siły odpornościowe organizmu za pomocą naświetlania pro
mieniami rtg całego ciała, podawania kortykoidów lub środ
ków immunosupresyjnych, jak immuran, endoksan itp.

6.2. Drogi zakażania zwierząt doświadczalnych

Droga dożylna. Jest to najlepsza droga zakażania pozwalająca 
na podanie dokładnej ilościowo dawki bakterii i jej równo
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mierne rozłożenie. Dożylnie można podawać zarówno zawie
sinę bakterii, jak i komórki zawierające wirusy albo też za
wiesinę tkankową lub jej supernatant. Należy pamiętać, iż 
w przypadku uprzedniego zetknięcia się ustroju z podanym 
antygenem przy podawaniu dożylnym może dojść do szybko 
rozwijającego się wstrząsu anafilaktycznego.

Miejsce podania dożylnego różni się w zależności od ga
tunku zwierzęcia.

U królika najlepiej dokonywać wstrzyknięć do żyły brzeż
nej ucha, u psa i kota do żyły szyjnej lub odpromieniowej, 
u świnki morskiej lub myszy do żyły szyjnej zewnętrznej lub 
udowej, u szczura do żyły bocznej ogona.

Droga podskórna. Należy wybierać tu miejsca z dużą ilo
ścią wiotkiej tkanki podskórnej.

Droga śródskórna. Pozwala ona na podanie jedynie bardzo 
niewielkich objętości zawiesiny bakteryjnej i to przy użyciu 
strzykawki i igły tuberkulinowej.

Droga domózgowa. U myszy poprzez kość ciemieniową, 
w połowie odległości między uchem a okiem, wprowadza się 
do mózgu cienką igłę i podaje od 0,01 do 0,03 ml zawiesiny 
bakteryjnej. U większych zwierząt, jak szczur, królik czy 
świnka morska, konieczne jest wykonanie otworu w czaszce 
i wprowadzenie przez niego igły do tkanki mózgowej.

Droga donosowa. Stosuje się tu dwie metody: inhalacyj
ną oraz podanie drobnoustrojów bezpośrednio na śluzówkę. 
W metodzie tej nie jest możliwe dokładne dawkowanie drob
noustrojów. Opisany sposób zakażania zwierząt może być 
niebezpieczny dla personelu wykonującego doświadczenie.

Droga dootrzewnowa. Tą drogą można podawać drobno
ustroje w dużych objętościach. Nakłuwa się jamę otrzewną 
w punkcie wyznaczonym w połowie odległości między pęp
kiem a przednim kolcem biodrowym.

Z innych dróg zakażania należy wyliczyć oko, jądro, po
duszkę podeszwową i jamę macicy.

6.3. Flora bakteryjna krwi
i tkanek psa

Wyniki badań flory bakteryjnej zdrowych psów nie są jedno
znaczne (1.2). Skóra kończyn psów pokryta jest znaczną ilo
ścią drobnoustrojów, które trudno usunąć stosując nawet silne 
środki antyseptyczne. Toteż krew pobierana do badań bakte
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riologicznych z żył kończyn jest zwykle zanieczyszczona drob
noustrojami pochodzącymi z powierzchni skóry.

Krew psa w aorcie, żyle głównej górnej i dolnej, żyle wrot- 
nej i śledzionowej w warunkach prawidłowych nie zawiera 
drobnoustrojów. Nie stwierdza się ich również w węzłach 
chłonnych i śledzionie. Natomiast w wątrobie i mięśniach 
stwierdza się często obecność drobnoustrojów beztleno
wych (3).

*
6.4. Doświadczalne bakteryjne 
zapalenie otrzewnej

Spośród wielu metod przedstawiamy tu 3 dotyczące psa i 1 
dotyczącą szczura.

6.4.1. Zapalenie otrzewnej u psa

a. Wydziela się 10 cm odcinek jelita biodrowego w odległości 
10—15 cm od kątnicy, zaszywa z obu stron światło tego od
cinka oraz podwiązuje zaopatrującą go w krew tętnicę. Ki
kuty pozostawionego jelita zespala się. Zwierzęta padają 
w ciągu 24—48 godzin po zabiegu z powodu powoli rozwija
jącego się zapalenia otrzewnej (2).

b. Podwiązuje się wszystkie naczynia krwionośne docho
dzące do wyrostka robaczkowego psa, oraz podstawę wy
rostka. Następnie wprowadza się do żołądka przez gastroto- 
mię 30 ml oleju rycynowego. Około 75% zwierząt pada w cią
gu 72 godzin z powodu zapalenia otrzewnej (1).

c. Ilość bakterii podanych do jamy otrzewnej w doświad
czalnym bakteryjnym zapaleniu otrzewnej, wywołanym za 
pomocą wstrzykiwania świeżego kału, podwiązywania kątni
cy czy wyrostka robaczkowego jest za każdym razem inna. 
Stąd różnice w czasie przeżycia i nasileniu zmian u różnych 
zwierząt. Aby uniknąć tych różnic, opracowano sposób standar
dowego zakażenia jamy otrzewnej (3). Sposób ten polega na 
podaniu do otrzewnej pojedynczego szczepu lub mieszaniny 
szczepów bakterii jelitowych ze standardową ilością jałowego 
kału. Technika przygotowania materiału wygląda następują
co: kał psi rozcieńcza się w fizjologicznym roztworze soli 
kuchennej do stężenia 25% i wyjaławia w autoklawie, a na
stępnie sprawdza jałowość. Równolegle hoduje się z kału 
E. coli. Pseudomonas aeruginosa, Kliebsiella, Aerobacter i Sta- 
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phyJococcus aureus i zawiesza każdy szczep osobno w soli 
kuchennej w stężeniu 1 X 109/ml. Mieszaninę poszczególnych 
szczepów lub osobno każdy z nich miesza się z 1 ml jałowego 
kału w stosunku 1 : 1 i wprowadza do jamy otrzewnej poprzez 
laparotomię rozmieszczając we wszystkich okolicach jamy. 
Zwierzęta padają przeciętnie w ciągu 48 godzin. Podanie sa
mych drobnoustrojów lub samego jałowego kału nie powo
duje wystąpienia zapalenia otrzewnej.

6.4.2. Bakteryjne zapalenie 
otrzewnej u szczura

Kał szczura zawiesza się w roztworze NaCl w stosunku 1 : 2 
i sączy przez 6 warstw gazy. Otrzymany przesącz zamraża się 
do temp. —20°. Ten sam materiał używa się do całej serii ba
dań. Do jamy brzusznej wstrzykuje się 5 ml rozmrożonej za
wiesiny.

6.5. Doświadczalne zakażenie 
rany chirurgicznej

Model doświadczalny zakażonej rany chirurgicznej służy do 
badań rozwoju zakażenia wewnątrz rany, gojenia się zakażo
nej rany oraz miejscowego działania leków przeciwbakteryj- 
nych. Podstawowym drobnoustrojem stosowanym do badań 
jest gronkowiec złocisty. Rozwój zakażenia w ranie zależy od 
wielu czynników, między innymi od patogenności bakterii, 
odporności gospodarza, ilości martwych tkanek w ranie. 
Wspomagany on może być przez miejscowe podawanie adre
naliny, wstrząs endotoksyczny i krwotoczny oraz substancje 
obniżające poziom dopełniacza. Osobną i szczególną rolę od
grywa obecność w ranie ciała obcego, czyli w warunkach kli
nicznych szwu chirurgicznego. Wszystkie wymienione wyżej 
obserwacje wskazują, jak trudno jest stworzyć standardowy 
model zakażonej rany, by uniknąć wpływu dodatkowych czyn
ników.

Większość modeli zakażonej rany polega na rozcięciu skó
ry i tkanki podskórnej i umieszczeniu w ranie zawiesiny okre
ślonej liczby drobnoustrojów. Dla przykładu w ranie o dłu
gości 2,5 cm można umieścić 105— 108 gronkowców. Ujemną 
stroną metody jest wylewanie się zawiesiny bakterii z rany, 
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co stwarza trudności w interpretacji wielkości procesu zapal
nego w poszczególnych doświadczeniach.

Najbardziej zbliżoną do warunków klinicznych metodę opi
sał Alexander (1). Polega ona na przecięciu powłok brzucha 
na długości 5 cm, w tym skóry, tkanki podskórnej, powięzi 
oraz mięśni, aż do powięzi poprzecznej. Następnie zaszywa 
się'mięśnie dwuwarstwowo, a na dnie'rany umieszcza grubą 
nić jedwabną, której końce wystają po zaszyciu samej rany 
z obydwu jej biegunów. Jeden z końców nici zanurza się 
w zawiesinie drobnoustrojów. Są to, dla przykładu, gronkow- 
ce złociste hodowane na bulionie przez 18 godzin. Nić pozo
stawiona w ranie służy jako knot wsysający zawiesiny drob
noustrojów. Przeciętna liczba bakterii, które mogą być tą dro
gą umieszczone w ranie wynosi 3 X 105 w ml. Po wprowadze
niu drobnoustrojów nie zakażony koniec nitki pociąga się 
wciągając w ten sposób zakażony koniec do rany. Nadmiar 
wyciągniętej nici należy obciąć. W ten sposób w zamkniętej 
ranie pozostaje nić zakażona dokładnie znaną liczbą drobno
ustrojów. Metoda pozwala więc na ilościowe wprowadzanie 
różnych, ściśle określonych ilości bakterii, a także spełnia wa
runek kliniczny, a mianowicie w ranie obecny jest szew chi
rurgiczny. W doświadczeniach nad zakażeniem rany należy 
pamiętać, iż czas, jaki upłynął od chwili wytworzenia rany do 
chwili zakażenia, odgrywa zasadniczą rolę. Mianowicie opor
ność rany na zakażenie zaczyna wzrastać od 6 godziny, zaś 
po 4 dniach nie można już wywołać zakażenia doświadczal
nego.

6.6. Doświadczalne zapalenie kości

Stosunkowo najłatwiej jest wywołać bakteryjne zapalenie 
kości u królika za pomocą gronkowca złocistego wstrzyknię
tego do przynasądy piszczeli (1). Można użyć tu szczepu gron
kowca szpitalnego. Hoduje się go na bulionie przez 24 
godziny, następnie rozcieńcza hodowlę w stosunku 1 : 100 
i wstrzykuje do kości w objętości 0,2 ml z dodatkiem 0,1 ml 
5% moruanu sodu. W ciągu 2—4 tygodni rozwijają się w ko
ści typowe radiologiczne i makroskopowe objawy zapalenia, 
ze zgrubieniem podokostnowym i tworzeniem martwaków. 
Zmiany osteomielityczne można otrzymać tą metodą w około 
50% przypadków.
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6.7. Doświadczalny ropień płuca

Wywołanie ropnia płuca u psa jest trudne i żadna ze stoso
wanych metod nie daje stałych wyników. Stosowane początko
wo metody nie dawały pozytywnych rezultatów, ponieważ nie 
znano mechanizmu tworzenia się ropnia u ludzi. Stosowano 
2 sposoby zakażenia tkanki płucnej: jeden drogą zakażonego 
zatoru przez tkankę płucną, drugi przez wprowadzenie zaka
żonego materiału poprzez drogi oddechowe do średniego 
oskrzela. Wydaje się, że dla wytworzenia ropnia płuc należy 
spełnić następujące warunki:

a) wywołać zawał płuca upośledzając przepływ krwi przez 
odgałęzienie t. płucnej i t. oskrzelowej,

b) zakazić niedokrwioną okolicę drogą krwionośną lub od
dechową,

c) stworzyć warunki utrudniające drenaż zewnętrzny oskrze
la.

6.8. Doświadczalne bakteryjne 
zapalenie naczyń chłonnych

Model doświadczalnego zapalenia naczyń chłonnych stoso
wany jest dla 2 celów: a) obserwacji późnych zmian morfo
logicznych w naczyniach i węzłach chłonnych, prowadzących 
do częściowego przynajmniej zastoju chłonki i b) badania 
odpowiedzi komórkowej i humoralnej regionalnego węzła 
chłonnego na bodziec antygenowy.

Najlepszym zwierzęciem doświadczalnym dla wywoływa
nia zapalenia naczyń chłonnych jest pies lub królik. Wy
branemu zwierzęciu wstrzykuje się śródskórnie lub podskór
nie na grzbietowej powierzchni kończyny 1 X 106—1 X 108 
pochodzących od psa paciorkowców. Drobnoustroje te można 
hodować z żyjących saprofitycznie paciorkowców w uchu 
psa. Można także wstrzyknąć je bezpośrednio do naczynia 
chłonnego na grzbietowej powierzchni kończyny. Zakażając 
drogą pod- lub śródskórną uzyskuje się bardziej nasilony obraz 
zapalenia niż przy zakażeniu bezpośrednio do naczynia, skąd 
drobnoustroje są szybko eliminowane.

W celu uzyskania bardzo szybko rozwijającego się zapale
nia można podać do naczynia zawiesinę kału psa w ilości 1 ml 
roztworu 1 g kału + 9 ml 0,9% NaCl. Także podwiązanie na
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czyń chłonnych przed wprowadzeniem do nich drobnoustro
jów prowadzi do bardzo nasilonych objawów zapalenia.

W następstwie zakażenia naczyń chłonnych dochodzi 
w pierwszych dniach do nadmiernej przepuszczalności ścia
ny tych naczyń, co widoczne jest na limfogramach, oraz po
większenia się węzła chłonnego. Po upływie tygodni lub mie
sięcy ściana naczyń miejscami bliznowacieje tworząc liczne 
przewężenia.

Tkanka chłonna węzła zanika, jej miejsce zajmuje tkanka 
tłuszczowa i łączna. Radiologicznie pojawiają się objawy za
stoju chłonki.

6.9. Wywoływanie bakteriemii u psów

6.9.1. Bakteriemia gronkowcowa

Metoda polega na dożylnym podawaniu gronkowca złociste
go w ilości 1 X 10’ przez kolejne dni, aż do wywołania po
twierdzanej posiewami bakteriemii (1). Drobnoustroje wysie
wa się na stałym podłożu, a po okresie 18 godzin zbiera z po
żywki i zawiesza w roztworze fizjologicznym soli kuchennej. 
Gronkowce hodowane w płynnym podłożu wytwarzają to
ksyny, podawanie więc ich z takiego podłoża zawiera zawsze 
domieszkę toksyn, które mogłyby spowodować zaburzenia 
ogólnoustrojowe. Z tego powodu autorzy metody zalecają ho
dowlę za pomocą bakteriofagów, przez co można wywołać 
bakteriemię trwającą nawet do 3 tygodni.

6.9.2. Bakteriemia pałeczką okrężnicy

Podaje się dożylnie żywą zawiesinę E. coli w stężeniu 6 X 10 8 
na kg ciężaru ciała zwierzęcia. Śmiertelność w ciągu pier
wszych 6 godzin po podaniu nie przekracza 30%, a po 24 go
dzinach 60%. Po 24 godzinach można ponownie podać wymie
nioną wyżej dawkę (2).

6.10. Wywoływanie wstrząsu septycznego

Wstrząs septyczny wywołuje się u psów podaniem dożylnym 
endotoksyny E. coli. Endotoksyna ta jest wysokocząsteczko- 
wym kompleksem fosfolipidowo-polisacharydowo-białkowym, 
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ekstrachowanym ze ściany błony komórkowej drobnoustro
jów (0127 : B8 DIFCO). Podana zwierzęciu doświadczalnemu, 
jak pies, małpa, szczur czy mysz, powoduje wstrząs i śmierć. 
Prawdopodobnie jest ona również odpowiedzialna za niektó
re objawy wstrząsu septycznego u człowieka. Endotoksyna 
E. coli może być znakowana chromem radioaktywnym dla ba
dań nad jej rozmieszczeniem i przemianą w ustroju (1). Endo- 
toksynę można określić ilościowo we krwi, stosując opisaną 
niedawno technikę z użyciem krwinek raka Limuius polyphe- 
nus (5,8). Metoda ta pozwala na wykrycie stężeń tak niskich, 
jak 0,002 gamma.

Po dożylnym podaniu endotoksyny w dawce 1 mg/kg ciśnie
nie tętnicze obniża się w ciągu 30 minut do wartości 70 —- 80 
mmHg. Następnie podwyższa się ono nieznacznie, by w 4 — 
6 godzinie spaść do wartości poniżej 40 mmHg. Podobnie jak 
ciśnienie tętnicze zachowuje się ciśnienie żylne.

Objętość krwi krążącej badana metodą rozcieńczenia radio
aktywnej albuminy wykazuje stały spadek, osiągając połowę 
wartości w ciągu 4 godzin. Wydzielanie moczu obniża się 
z 12 — 20 ml/godz. do 2 ml/godz. w 4 — 6 godzinie doświad
czenia. Hematokryt krwi dużych naczyń wzrasta z wartości 
wyjściowych około 40 do 50 i wyżej. pH krwi tętniczej obniża 
się nieznacznie, natomiast pH tkankowe badane elektrodą po
wierzchniową obniża się do wartości poniżej 7,0 • pO2 krwi 
tętniczej utrzymuje się powyżej 100 mmHg prawdopodobnie 
dzięki hiperwentylacji, pCC>2 obniża się wskutek hiperwenty- 
lacji do 20 mmHg. Przeżycie zwierząt nie przekracza 6 godzin 
(4). Zmniejsza się zużycie tlenu przez tkanki i zwiększa po
ziom mleczanów we krwi i mięśniach (3). Zmniejszony rzut 
minutowy serca jest prawdopodobnie następstwem zmniejszo
nego powrotu żylnego do serca wskutek zalegania krwi w po
rażonych naczyniach żylnych.

Należy pamiętać o znacznych różnicach w odpowiedzi na 
podaną endotoksynę między człowiekiem a psem. U człowie
ka objętość krążącego osocza zmniejsza się nieznacznie, u psa 
znacznie. Poza tym dochodzi u niego do zastoju krwi w ło
żysku trzewnym i obrzmienia wątroby. Usunięcie wątroby 
u psa zapobiega zastojowi krwi wrotnej. Po okresie począt
kowego spadku ciśnienia i zastoju wrotnego ciśnienie, jak 
uprzednio zaznaczono, nieco się podnosi, by następnie stopnio
wo się obniżać. W tym okresie stwierdza się u psa zaleganie 
krwi w jelitach. Zmianom tym nie zapobiega już hepatektomia 
(7). Jelito jest u psa narządem, który bardzo żywo reaguje we
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wstrząsie krwotocznym i endotoksycznym. Objawia się to 
szybko rozwijającą się martwicą jego śluzówki. Jest to zja
wisko typowe dla psa, raczej niespotykane u człowieka (6). 
Zarówno we wstrząsie krwotocznym, jak i endotoksycznym 
wzrasta znacznie u psa poziom katecholamin w osoczu. Wy- 
daje się, iż jelito psa szczególnie łatwo reaguje na wzrost 
aktywności krążących katecholamin.

Endotoksyna E. coli może być podana dootrzewnowo. 
Znaczna jej ilość wchłania się stamtąd przez naczynia chłon
ne. W czasie 8-godzinnej obserwacji 15% endotoksyny od
pływa przez prawy przewód piersiowy, a 6% przez lewy, 30% 
endotoksyny znajduje się jeszcze w jamie otrzewnej. We 
krwi psów bez drenażu chłonnego po 8 godzinach 8% podanej 
endotoksyny krąży we krwi, u psów z pełnym drenażem tylko 
2,9% (2).
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7. METODA PARABIOZY

Parabioza jest stanem wywołanym przez chirurgiczne połą
czenie anatomiczne dwu osobników lub płodów, umożliwia
jące obserwację odpowiedzi jednego osobnika na zmiany wy
wołane u drugiego. Innymi słowy anatomiczne połączenie 
osobników pozwala na obserwację i analizę fizjologicznej 
interakcji obydwu partnerów.

7.1. Technika zabiegu u szczura

Stosowane są 3 techniki anatomicznego łączenia zwierząt: 
pierwsza polega na zeszyciu ze sobą płatów skórnych i zbliże
niu obnażonych powierzchni tak, by uzyskać jak najszybszy 
zrost obu osobników. Druga metoda polega na połączeniu ze 
sobą obydwu jam otrzewnych. Trzecia — na zbliżeniu bocz
nych powierzchni ciała, tj. skóry i mięśni oraz łopatek, mięśni

7.1. Schemat zabiegu parabiozy. Opis w tekście.
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szyi i pośladków bez łączenia jam otrzewnych. Ta ostatnia 
technika została opisana szczegółbwo i przedstawiona na 
ryc. 7.1.

W znieczuleniu ogólnym strzyże się, a następnie goli włosy 
na bocznej prawej powierzchni ciała u lewego partnera i od
wrotnie na lewej u prawego. Włosy usuwa się od podstawy 
ucha aż do ogona. Obydwa zwierzęta umieszcza się następnie 
na stole operacyjnym grzbietami do góry, zbliżając boczne 
powierzchnie ich ciała. Skórę zmywa się 70% alkoholem. Wy
konuje się nacięcia skóry na grzbiecie obu zwierząt od pod
stawy ucha do podstawy ogona. Wytwarzają się w ten spo
sób dwa brzuszne płaty skórne, których brzegi zszywa się 
ze sobą od strony brzusznej. Następnie nacina się mięśnie 
bocznej ściany brzucha od ostatniego żebra aż do kości bio
drowej. Brzegi przeciętych mięśni zeszywa się ze sobą. Z ko
lei zakłada się szwy materacowe na położone koło siebie ło
patki obydwu zwierząt. Zbliża się także do siebie mięśnie 
szyi oraz mięśnie pośladkowe. Następny etap polega na ze
szyciu grzbietowych brzegów przeciętej skóry. Ostatnia część 
zabiegu polega na założeniu opasek z przylepca łączących ogo
ny, położone obok siebie wewnętrzne przednie i tylne koń
czyny.

7.2. Zmiany ustrojowe u osobników
w stanie parabżozy

Po zespoleniu ze sobą jam otrzewnych wymiana płynów ustro
jowych rozpoczyna się natychmiast. W przypadku zespolenia 
bocznych powierzchni zwierząt wymiana ta rozpoczyna się 
dopiero wówczas, gdy dojdzie do połączenia się ze sobą ka- 
pilarów krwionośnych obydwu osobników. Połączenie krąże
nia kapilarnego następuje zwykle drugiego dnia, w czwartym 
zaś osiąga swój szczyt.

Zdarza się, że przepływ krwi od pierwszego partnera do dru
giego jest większy niż od drugiego do pierwszego. Taką sy
tuację spotyka się zwłaszcza u osobników różnych genetycz
nie. Nazwana ona została „zatruciem parabiotycznym”.

Badając wymianę krwinek czerwonych między partnerami 
za pomocą erytrocytów znakowanych 59Fe, wykazano, iż ukła
da się ona wg krzywej wykładniczej z okresem półtrwania 55 
minut. Wyliczono także, iż w ciągu jednej minuty ulega wy
mianie 66% objętości krwi całkowitej. Wartości te mogą ule
gać znacznym wahaniom w czasie.

72

http://rcin.org.pl



7.3. Schorzenia związane z parabiozą

„Zatrucie parabiotyczne". Jest to najczęściej spotykane zabu- 
burzenie u zwierząt w stanie parabiozy. Rozwija się ono zwy
kle między 8 a 30 dniem po zabiegu, najczęściej w drugim 
i trzecim tygodniu. Jeden z partnerów blednie, podczas gdy 
drugi zaczyna być bardziej czerwony. Najwyraźniej widać 
to na skórze kończyn i uszu. Blady osobnik zaczyna tracić na 
wadze, wykazuje objawy niedokrwistości. Osobnik czerwony 
wykazuje objawy policytemii. Rozdzielenie ich w tym stanie 
prowadzi do wyzdrowienia. Jeśli nie rozdzieli się osobników, 
blady pada w ciągu tygodnia, a pletoryczny skrwawią się do 
osobnika martwego. Przecięcie rdzenia kręgowego u osobnika 
bladego powoduje szybkie wypełnienie się jego łożyska na
czyniowego krwią osobnika pletorycznego.

Przyczyny tzw. zatrucia parabiotycznego należy dopatry
wać się w różnicach genetycznych między osobnikami. Immu
nologicznie kompetentne komórki jednego osobnika przecho
dzą do drugiego i odwrotnie i powodują uszkodzenie wielu 
narządów. Jeśli zwierzęta wykazujące zatrucie parabiotyczne 
rozdzielić, a następnie ponownie połączyć, odrzucenie słabsze
go osobnika nastąpi znacznie prędzej. Tego rodzaju proble
mów nie obserwuje się u osobników nie wykazujących za
trucia parabiotycznego.

Nadciśnienie tętnicze. Jest to powikłanie spotykane w nie
których szczepach szczurów. Dotknięty chorobą nadciśnienio- 
wą jest zawsze jeden szczur.

Zapalenie stawów. Powikłanie to spotyka się w kilka dni 
po zabiegu połączenia osobników i to zarówno u jednego, jak 
i obu zwierząt. Zmiany przypominają reumatyczne zapalenie 
stawów.

Nowotwory. U osobników w stanie parabiozy spotyka się 
stosunkowo często niektóre postacie nowotworów, jak np. 
ziarniniaki olbrzymiokomórkowe, chłoniako-mięsaki lub rhab
domyosarcoma.

Skrobiawica. To powikłanie spotyka się u szczurów, które 
przeżyły w parabiozie dłuższy czas. Zmiany dotyczą nerek, 
serca, nadnerczy, trzustki i wątroby.

Piśmiennictwo

1. Hall Ch.: Parabiosis. Rozdz. w: „Methods of animal experimenta
tion". (W. I. Gay, wyd.). Academic Press, New York 1965, 2, 223.
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8. WYWOŁYWANIE I PRZESZCZEPIANIE 
NOWOTWORÓW

W rozdziale tym zostaną przedstawione podstawowe techniki 
wywoływania niektórych postaci nowotworów u zwierząt do
świadczalnych oraz przeszczepiania tych nowotworów. Omó
wione będą także metody przeszczepiania nowotworów samo
istnych.

8.1. Nowotwory indukowane
Nowotwory tego rodzaju wywołuje się u zwierząt za pomocą 
środków chemicznych, promieniowania, hormonów oraz wi
rusów. Raz wywołane nowotwory mogą być przeszczepiane 
lub przenoszone do wrażliwych biorców. Wzrost nowotworu 
po przeszczepieniu zależy zarówno od natury biorcy, przygo
towania przeszczepu, jak też jego wielkości oraz miejsca po
dania.

Istnieją dwa typy środków chemicznych karcynogennych: 
działające miejscowo, a więc wywołujące zmiany nowotwo
rowe jedynie w miejscu podania, oraz działające ogólnie, 
a więc powodujące powstanie nowotworu w miejscach od
ległych.

Do pierwszej grupy środków działających miejscowo nale
ży 1,2,5,6-dwubenzantracen, 3,4-benzopyren, 9,10-dwumetylc- 
-1,2-benzantracen i 20-metylocholantren. Małe dawki 1,2,5,6- 
-dwubenzantracenu podane szczurowi lub myszy podskórnie 
wywołują mięsaka. Podany podskórnie 3,4-benzopyren powo
duje powstanie u myszy mięsaka. 9,10-dwumetylo-l,2-benzan- 
tracen zastosowany miejscowo na skórę jest bardzo silnym 
środkiem karcynogennym. Wszystkie wymienione środki za
stosowane w większych stężeniach prowadzą do szybszego 
rozwoju zmian nowotworowych.

Do drugiej grupy środków działających ogólnie należy za
liczyć np. beta-naftylaminę wywołującą raka pęcherza u psów, 
2-acetyloaminofluoren wywołujący u szczura raka wątroby, 
trzustki, sutka, jelita grubego i dróg moczowych, dalej p-dwu- 
metyloaminoazobenzen, NN-dwu-/2 chloretylo-metylamina, 
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trój-/2 chloretylo/-amina, 4-dwualkyloaminostilben wywołują
cy raka jelita i raka nerki oraz etylenoaminę, prowadzącą do 
powstania raka macicy.

Niektóre substancje znajdujące się w ustroju lub wprowa
dzone do niego mają właściwości karcynogenne, np. chole
sterol i jego pochodne podane szczurowi oraz materiały 
plastyczne, jak nylon, dakron u szczura lub myszy.

Naświetlania energią promienistą zwierząt doświadczalnych 
prowadzą do powstania raka skóry, naświetlanie obu jajni
ków do wytworzenia się guzów jajników. Pluton podany pod
skórnie myszy powoduje powstanie w miejscu wstrzyknięcia 
włókniako-mięsaka. Podobnie dzieje się z izotopami wychwy
tywanymi wybiorczo przez kość. Powodują one powstanie no
wotworów u myszy i szczurów.

Estrogeny są stosowane do wywoływania guzów sutka za
równo u samców, jak i samic myszy i szczurów. Należy jed
nak podawać je przez dłuższy czas. Podawanie estrogenów 
może doprowadzić także do powstania nowotworów macicy 
u myszy, szczurów i królików. Kastracja zwierząt doświad
czalnych może ułatwić rozwój nowotworu. Dzieje się tak przy 
wywoływaniu raka sutka u samców myszy kastrowanych 
przed rozpoczęciem podawania estrogenów.

Niektóre wirusy powodują rozwój zmian nowotworowych 
u myszy i szczurów. Należą tu wirus białaczki myszy, wirus 
polyoma i inne.

8.2. Nowotwory samoistne
Istnieje ogromna różnorodność nowotworów występujących 
spontanicznie u zwierząt doświadczalnych. Wykrywanie jest 
jednak rzeczą sporadyczną, istnieją poza tym znaczne różnice 
w biologii tkanki nowotworowej u różnych osobników. Po
szczególne doświadczenia są więc niepowtarzalne. Poza tym 
trzeba być pewnym, iż nowotwór nie został indukowany przy
padkowo jednym z wymienionych uprzednio czynników kar- 
cynogennych.

8.3. Zasady przeszczepiania nowotworów
Zarówno nowotwory indukowane, jak i samoistne mogą być 
przeszczepiane innym osobnikom. Są one na ogół specyficzne 
dla danego szczepu zwierząt. Można jednak przeszczepić no
wotwór hybrydom Fi pamiętając, iż ulegnie on u biorcy pew
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nym zmianom morfologicznym. Wzrost przeszczepionego no
wotworu zależy od bardzo wielu czynników, m.in. od wieku 
biorcy, płci, zdolności odpowiedzi immunologicznej, immu
nosupresji, sposobu i drogi inokulacji, wielkości i rodzaju prze
szczepu, aseptyki przy przeszczepianiu itp. Jeden lub wiele 
drobnych fragmentów tkanki nowotworowej można wprowa
dzić pod skórę przez trokar. Jedno doświadczenie nie jest 
jednak równe drugiemu, ponieważ zarówno ilość, jak rodzaj 
komórek przeszczepionych nie są jednakowe. Aby tego unik
nąć, można znany wagowo fragment tkanki nowotworowej za
wiesić w znanej objętości płynu, następnie rozdzielić komórki 
i wszczepić je w odpowiednich, znanych dokładnie rozcień- 
czeniach.

Inny sposób polega na przeszczepieniu nowotworu do jamy 
otrzewnej. Po pewnym czasie płyn otrzewnowy będzie za
wierał zawiesinę wolnych komórek. Dokładnie określona licz
ba komórek może być wszczepiona do tkanki, wyrośnie z nich 
guz o charakterze stałym. Jeszcze inny sposób polega na roz
dzieleniu komórek guza za pomocą trypsyny i DNA-zy. Żywe 
komórki są następnie przeszczepiane do tkanki w określonej 
liczbie. Żywotność komórek można określić, podając do za
wiesiny błękit trypanu. Martwe komórki zabarwią się na nie
biesko, ponieważ barwnik wniknie do ich wnętrza przez uszko
dzoną błonę komórkową.

Podskórna droga wszczepiania komórek nowotworowych 
jest używana najczęściej. Techniczne przeszczepienie jest 
łatwe, łatwo też palpacyjnie określić wzrost guza oraz wyciąć 
go bez zabijania zwierzęcia. Przeszczepianie dootrzewnowe 
nie pozwala na ocenę wzrostu nowotworu. Przeszczepienie 
do światła żyły powoduje rozsiany wzrost nowotworu, głów
nie w płucach, natomiast przeszczepianie dotętnicze daje 
wzrost głównie w zakresie ukrwienia przez daną tętnicę. 
Z miejsc immunologicznie uprzywilejowanych, w których no
wotwór może wzrastać bez odpowiedzi ze strony gospodarza, 
należy wyliczyć przednią komorę oka, tkankę mózgową, fałd 
policzkowy chomika.

Pomiar Wielkości wzrostu guza jest dokonywany za pomocą 
określenia poprzez skórę wymiarów (w mm), pomiaru obwo
du brzucha, mierzenia wyciętych preparatów, obliczenia licz
by ognisk wzrostu. Najbardziej objektywną metodą pomiaru 
jest określenie objętości guza metodą wypierania wody lub 
suchej masy tkanki nowotworowej.

Długość przeżycia myszy z przeszczepianymi nowotworami 

76

http://rcin.org.pl



indukowanymi wynosi kilka tygodni (1,5—12), a procent re
gresji guza od 0 do 10. Nieco dłuższe jest przeżycie szczura 
i chomika, może bowiem sięgać kilkunastu tygodni, zaś pro
cent progresji nawet 50. Zależy to oczywiście od biologii da
nego rodzaju nowotworu.

Spośród wielu przeszczepialnych nowotworów należy wy
liczyć wg Sugiura (3) stosunkowo często transplantowane. Są 
to: u myszy mięsak Crockera, mięsak Lewisa T241,, mięsak 
MA387, rak Ęhrlicha, rak Bashorda 63, gruczolako-rak E0771, 
rak Furtha, rak pęcherza Lewisa, rak płuca Lewisa, mięsak 
kościopochodny Wagnera, mięsak kościopochodny Ridgwaya, 
chłoniako-mięsak Mecca, glejak 26, białaczka wirusowa Frien- 
da, białaczka L4946, u szczura rak Flexnera-Joblinga, mięsako- 
-rak Walkera 256, mięsak Jensena, mięsak Moorea Nr 1, mię
sak Yoshida, guz nerki Babcocka, u kurcząt mięsak Rousa.

W obecnej chwili istnieje około 100 przeszczepialnych no
wotworów u myszy, szczurów, świnki morskiej, królika, psa 
i kurczęcia.

Przy przeszczepianiu nowotworów u zwierząt doświadczal
nych należy pamiętać, że:

a) dawka komórek nowotworowych powinna być możliwie 
taka sama,

b) nowotwory najłatwiej rosną u osobników tego samego 
szczepu,

c) najłatwiej ocenić wzrost nowotworu po podskórnym 
przeszczepieniu,

d) wzrost nowotworów u osobników młodych jest częstszy 
i znacznie szybszy,

e) ciąża biorcy może przyspieszyć lub opóźnić wzrost no
wotworu,

f) w większości przypadków przeszczep nowotworu wzrasta 
szybko i jest wyczuwalny od 7 dnia,

g) kilka do kilkudziesięciu procent przeszczepionych nowo
tworów ulega regresji. Zależy to głównie od typu nowotworu.

8.4. Technika przeszczepiania nowotworów

8.4.1. Przeszczepianie nowotworów do tkanki podskórnej, 
jamy otrzewnej i dożylnie

Nowotwory stałe.
W warunkach absolutnie jałowych wycina się tkankę no

wotworową bez zmian martwiczych, owrzodzeń czy zmian 
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krwotocznych. Fragment tkanki umieszcza się na jałowej płyt
ce z kilkoma kroplami roztworu penicyliny i streptomycyny 
(100 j/ml). Zbyt duże stężenie antybiotyku może hamować 
wzrost nowotworu po przeszczepieniu. Tkankę nowotworową 
dzieli się następnie na małe fragmenty (8—10 mg, czyli 
2,5 mm3). Pojedynczy fragment przenosi się przez trokar do 
tkanki biorcy. Należy unikać nadmiernego krwawienia 
w miejscu wszczepienia oraz zakażenia. Wzrost nowotworu 
mierzy się i notuje graficznie co tydzień, określając in situ 
jego długość i szerokość.

Nowotwór wysiękowy.
Do jamy brzusznej myszy wstrzykuje się 1 ml świeżego 

płynu przesiękowego zawierającego około 1 X 10 komórek 
raka wysiękowego myszy Ehrlicha. W ciągu następnych 7— 
14 dni rozwija się u myszy wodobrzusze (5 — 20 ml.) W pły
nie tym znajduje się 25 — 100 milionów komórek rakowych 
w 1 ml. Około 12 — 14 dnia dnia płyn wodobrzuszowy ma 
charakter krwotoczny.

W około 50% przypadków dootrzewnowych wstrzyknięć 
komórek rakowych rozwija się w miejscu iniekcji stały guz.

Można także przeszczepiać nowotwór drogą dożylną, poda
jąc myszy do żyły ogona 0,1 ml płynu wodobrzuszowego 
z komórkami raka Ehrlicha. Przy podaniu powyżej 3 X 106 
komórek część zwierząt pada we wstrząsie. Dlatego zaleca 
się mniejsze dawki nowotworu. Po podaniu dożylnym rozwija 
się nowotwór w płucach, sercu i w miejscu wstrzyknięcia.

Po podaniu dootrzewnowym komórki rakowe mnożą się 
i rozprzestrzeniają na powierzchni otrzewnej ściennej i trzew- 
nej. Około 4 dnia pojawia się wodobrzusze oraz obrzęk jelit, 
sieci i krezki. Około 7 dnia w jamie brzusznej znajduje się 
2—7 ml mlecznego płynu. Zwierzęta, u których nie ma wodo- 
brzusza wykazują na ścianie otrzewnej małe guzki, również 
w miejscu wstrzyknięcia, które szybko rosną, osiągając obję
tość 0,5—1,0 cm3. Czternastego dnia większość zwierząt ma 
już znacznie rozwinięte wodobrzusze, liczne guzki na powierz
chni surowiczej wątroby, jelit, śledziony, przepony, w krezce 
i płucach. Około 21 dnia objętość płynu przesiękowego może 
sięgać 50 ml, zawiera on domieszkę krwi, a liczba komórek 
rakowych jest już mniejsza niż w drugim tygodniu.

Białaczka wirusowa.
Śledziona myszy z białaczką o ciężarze co najmniej 2 g jest 

rozdzielana na drobne części, zawieszana w 5 ml roztworu 
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soli kuchennej i homogenizowana w ciągu 1—2 minut. Homo- 
genat jest następnie wstrzykiwany innej myszy dootrzewno- 
wo. Zwierzęta giną z powodu białaczki w ciągu 2 —4 miesięcy, 
a na sekcji stwierdza się powiększenie śledziony i wątroby.

Nowotwory samoistne.
Złośliwe nowotwory samoistne można przeszczepiać osob

nikom tego samego gatunku. Poza myszami, szczurami, cho
mikami z powodzeniem udaje się przeszczepiać je u psów. Ze 
stosunkowo często spotykanych przeszczepialnych nowotwo
rów u psów należy wyliczyć raka sutka, migdałka podnie- 
biennego, mięsaka kościopochodnego, chrzęstniako-mięsaka.

8.4.2. Przeszczepianie nowotworów do mózgu

Wykonuje się otwór trepanacyjny w miejscu przecięcia u psa 
dwu linii: równoległej do grzebienia strzałkowego, a odległej 
od niego o 1,5 — 2 cm, oraz prostopadłej, poprowadzonej przez 
środek grzebienia. Następnie przecina się oponę oraz mózg 
na głębokość 1 cm. W powstałym otworze umieszcza się tkan
kę nowotworową w ilości nie większej od lepka szpilki. 
Można również masę nowotworu umieścić w tkance mózgo
wej za pomocą grubej igły.

8.4.3. Przeszczepianie nowotworu
do przedniej komory oka

W znieczuleniu ogólnym lub pozagałkowym unieruchamia się 
gałkę oczną za pomocą kleszczyków założonych na spojówkę 
gałkową. W odległości 1 mm od krawędzi rogówki na górnym 
jej biegunie wykonuje się nacięcie długości 2 mm. Masując 
gałkę oczną od dołu ku górze usuwa się nadmiar płynu ko- 
morowego. Przez otwór wprowadza się tkankę nowotworową 
o wymiarach 1 mm. Przez ucisk na gałkę od góry przeszczep 
opada na dno przedniej komory.

Piśmiennictwo
1. Hieger I.: Carcinogenesis. Academic Press. London 1961. — 2. 
McLaughlin E. D.: Cancer. Rozdz. w: Research methods in surgery. 
(W. F. Ballinger). Little, Boston. 1964, str. 341. — 3. Sugiura Kane- 
matsu: Tumor transplantation. Rozdz. w: Methods of animal experi
mentation. (W. I. Gay, wyd.). Academic Press. New York 1965, 2, 171.
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9. METODY PERFUZJI IZOLOWANYCH NARZĄDÓW

9.1. Uwagi ogólne

Pozaustrojową perfuzję izolowanych narządów wykonuje się 
dla badań metabolizmu, czynności wydzielniczych i wydalni- 
czych charakterystycznych dla danego narządu, a także wpły
wu na narząd środków chemicznych oraz leków. Narząd 
umieszczony jest poza ustrojem, a przez jego układ naczynio
wy przepływa płyn perfuzyjny utlenowany w utleniaczu, 
o ciepłocie fizjologicznej, utrzymywanej przez wymiennik 
cieplny, pod ciśnieniem i przy przepływie regulowanym wy
datkiem pompy. Przewaga badań izolowanego narządu nad 
badaniem tego samego narządu in situ w ustroju zdrowego 
zwierzęcia polega na tym, iż unikając wpływu układu nerwo
wego, hormonów itp, możemy ilościowo określić procesy cha
rakterystyczne dla danego narządu. Dla przykładu pobudzenie 
nerwu błędnego u zwierzęcia spowoduje zwiększone wydzie
lanie soku trzustkowego, jednakże mechanizm tej odpowiedzi 
nie jest jasny, ponieważ zwiększenie wydzielania może zale
żeć równie dobrze od pobudzenia przez nerw błędny wydzie
lania hormonów pobudzających trzustkę, jak i od zwiększo
nego przepływu przez nią krwi. W modelu perfuzji izolowa
nego narządu można uniknąć tych problemów. Normotermicz- 
na perfuzja narządów jest także metodą pozwalającą określić 
ilościowo zaburzenia powstające w narządzie przechowywa
nym do przeszczepiania w hipotermii przez kilka godzin.

Z narządów perfundowanych pozaustrojowo dla badań fizjo
logicznych należy wymienić wątrobę, nerkę, żołądek, trzustkę 
z dwunastnicą, płuca, serce, mózg, kończyny, jelito, tarczycę, 
nadnercza i kości.

9.2. Wybór zwierzęcia

Wybór zwierzęcia zależy od narządu, który ma być badany. 
Perfuzja narządów małych zwierząt, jak szczur, świnka mor
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ska, jest trudna, ze względu na małe światło naczyń oraz zbyt 
małą objętość płynu perfundującego dla wykonania wszyst
kich potrzebnych badań biochemicznych. Z grupy większych 
zwierząt najczęściej badania wykonuje się na narządach psa 
(wątroba, nerki, jelito, kończyny), świni (wątroba, nerki), na
stępnie owcy, kozy i cielęcia.

9.3. Pobieranie narządu do perfuzji

Zwierzę — dawcę narządu — usypia się niewielką ilością pen- 
totalu (15—25 mg/kg ciężaru ciała), intubuje, a następnie po- 
daje do oddychania najlepiej mieszaninę podtlenku azotu 
i tlenu. Należy stosować oddech wspomagany z taką wenty
lacją, by ciśnienie parcjalne dwutlenku węgla we krwi tętni
czej pozostawało w granicach 30 — 40 mmHg. Podanie dawcy 
dużej dawki barbituratu powoduje nagłe obniżenie ciśnienia 
ze zmniejszoną perfuzją tkankową i kwasicą oddechową, 
a następnie metaboliczną. Barbituraty mogą także wpłynąć 
hamująco na czynność narządu, np. na wydzielanie izolowa
nego żołądka, perystaltykę izolowanego jelita oraz nadmier
nie gromadzić się w wątrobie. Halotan, tak często obecnie sto
sowany, powoduje obniżenie ciśnienia tętniczego i następo
we niedotlenienie wątroby. Skrwawianie zwierząt, od których 
następnie pobiera się narząd, powoduje skurcz naczyń obwo
dowych i niedokrwienie tkanek.

Pobieranie narządu do izolowanej perfuzji powinno być 
niezwykle delikatne i bezkrwawe. Niektóre narządy, jak np. 
nerka i wątroba, są niezwykle wrażliwe na bezpośrednie ma
nipulacje, reagując skurczem naczyń prowadzącym do nie
równomiernego rozkładu przepływu krwi lub płynu perfuzyj- 
nego przez środkową i obwodową część wątroby oraz korową 
i rdzeniową część nerki. Czas pobierania powinien być jak 
najkrótszy. Zmniejsza się przez to niedokrwienie narządu, do 
którego zawsze dochodzi w czasie chirurgicznego pobierania. 
Również czas przenoszenia narządu od dawcy do aparatu per- 
fuzyjnego powinien być możliwie skrócony. Ponieważ ilość 
urazów narządu, który ma być poddany badaniu, jest bardzo 
duża, a technika perfuzji jest skomplikowana, należy zaczy
nać właściwe doświadczenia dopiero po pełnym opanowaniu 
techniki, do czego dochodzi się po co najmniej kilkunastu 
próbach.
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9.4. Aparatura perfuzyjna

Rodzaj aparatury zależy od wielkości i rodzaju perfundowane- 
go narządu oraz pojedynczego lub podwójnego jego ukrwienia 
(tylko tętnicze, jak np. nerka, jelito czy też podwójne tętni
cze i żylne, jak wątroba, płuco). Na ogół zestaw aparaturo
wy jest prosty i może być wykonany w każdym laboratorium. 
Składa się on z pojemnika na narząd, pompy, utleniacza, wy
miennika cieplnego, manometrów oraz rur z tworzywa sztucz
nego. Wszystkie te elementy zestawia się w zależności od 
potrzeby, ale zwykle w układzie przedstawionym na rycinie 
9.1. Pojemnik na narząd powinien być zbudowany z materia
łu chemicznie obojętnego. W pojemniku o ścianach chemicz
nie aktywnych skład i odczyn wydzielin z perfundowanego 
narządu może ulegać znacznym zmianom (np. płyn „wodo- 
brzuszowy" z wątroby w czasie jej perfuzji.)

Z pomp najlepsza jest pompa rolkowa, stosowana w Polsce 
w stacjach sztucznej nerki. Wydatek jej powinien wahać się 
od 30 do 1500 ml/min., w zależności od potrzeb. Pompa ta da- 
je słabą falę tętna, ale zupełnie wystarczającą z punktu wi
dzenia hemodynamiki. Dla uzyskania bardzo małych przepły
wów, np. dla perfuzji odcinka jelita, tarczycy, nadnercza czy 
nawet nerek, można zbudować samemu małą pompę wg sche
matu przedstawionego na ryc. 9.2.

Dla dużych przepływów należy stosować utleniacze spienia
jące, używane w kardiochirurgii dziecięcej, typu Rygg-Kyvs- 
gaard. Utleniaczy takich nie można jednak używać ponad 
okres 4 — 6 godzin. Z powodu stałego stykania się osocza

Ryc. 9.1. Schemat podstawowego układu perfuzyjnego dla perfuzji 
wątroby, nerki, kończyny itp. dużych zwierząt: P — miejsca pobie
rania próbek płynu perfundującego.
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Ryc. 9.2. Schemat atraumatycznej pompy do małych przepływów, 
zbudowanej systemem laboratoryjnym z rur kauczukowych (silasti- 
kowych) oraz polietylenowych, cylindra szklanego i małej pompki 
ssąco-tłoczącej.

krwi, a właściwie jego białek, z gazem dochodzi stopniowo 
do denaturacji tych białek i tworzenia aglomeratów białko
wych zamykających światło małych naczyń perfundowanego 
narządu. Przy bardzo dużych przepływach dochodzi także do 
uszkodzenia elementów morfotycznych krwi (krwinek czer
wonych, leukocytów i płytek krwi) z których wydzielają się 
substancje naczynioaktywne. Dla małych przepływów można 
zbudować utleniacz własnoręcznie wg schematu przedstawio
nego na ryc. 9.3.

Idealne z punktu widzenia biologicznego są obecnie utle
niacze membranowe (firmy Travenol) pozwalające na kilku
dniową perfuzję narządu bez wywoływania zmian w składzie 
i stanie fizykochemicznym krwi. Przy perfuzji w układzie za-

Ryc. 9.3. Prosty utleniacz stosowany przy małych 
przepływach zbudowany z cylindra szklanego, po 
którego ścianie spływa krew ulegająca utlenowa- 
niu na ścianie. 
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mkniętym możemy mieć do czynienia z utrudnionym wyda
laniem dwutlenku węgla. Dzieje się to zwłaszcza przy stoso
waniu membranowych utleniaczy silastykowych. Przechodze
nie dwutlenku węgla przez silastyk jest bardzo powolne 
(współczynnik dyfuzji dla CO2 równa się 6310, podczas gdy 
dla O2 1210 ml/min/m2/atm/lp.). W tej sytuacji należy włączyć 
w obwód celofanową rurkę, wokół której znajduje się 20% 
roztwór KOH.

Ciepłotę narządu utrzymuje się poprzez regulację tempe
ratury płynu perfundującego oraz samego pojemnika. Do 
utrzymania odpowiedniej temperatury płynu perfundującego 
można wykonać samemu ze szkła obojętnego spiralę, oto
czoną płaszczem wodnym, połączonym z termostatem i ukła
dem ogrzewczym (ryc. 9.4.).

Manometry do mierzenia ciśnienia wewnątrz przewodów 
można wykonać samemu ze sfigmomanometrów lekarskich wg 
schematu na ryc. 9.5. Jako przewodów należy najlepiej uży
wać węży silastykowych stosowanych do krążenia pozaustro- 
jowego lub przewodów do dializy pozaustrojowej. Należy uni
kać włączania w obwód perfuzyjny zbyt wielu rozgałęzień 
z materiału innego niż przewody, a także dodatkowych odpro
wadzeń oraz zwężeń. Powodują one, zwłaszcza przy dużych 
długotrwałych przepływach, uszkodzenie krwi i są miejscem 
sprzyjającym tworzeniu się przyściennych skrzepli«.

Ryc. 9.4. Prosty układ ogrzewania lub ochładzania płynu perfundu
jącego oraz pojemnika, składający się z termostatu (1) z układem 
ogrzewczym i pompą, szklanej spirali z płaszczem wodnym (2) oraz 
pojemnika z podwójnym dnem (3).
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9.5. Wielkość przepływu i ciśnienia. 
Opór naczyniowy. Zużycie tlenu

Przy ustalaniu parametrów perfuzji narządu należy przede 
wszystkim kierować się wielkością przepływu, a dopiero na
stępnie wysokością ciśnienia. Z tego też powodu lepiej jest 
stosować przepływ za pomocą pompy o stałym wydatku niż 
przepływ siłą ciążenia z naczynia umieszczonego nad narzą
dem. W tym ostatnim przypadku wielkość przepływu będzie 
uzależniona od oporu naczyniowego narządu. W perfuzji nor- 
motermicznej należy stosować przepływy, a także ciśnienia 
zbliżone do istniejących w narządach in situ. Nie należy pod 
żadnym pozorem przekraczać wartości prawidłowych ponie
waż szybko dochodzi do obrzęku narządu. Uraz narządu 
w czasie pobierania oraz jego niedokrwienie prowadzą do 
zwiększenia przepuszczalności naczyń włosowatych.

Niewielkie nawet nadciśnienie może więc doprowadzić do 
znacznego obrzęku, a nawet zniszczenia narządu. Pierwszym 
objawem uszkodzenia jest znaczne rozszerzenie naczyń chłon
nych i pojawienie się w nich krwistej chłonki. Należy pamię
tać, że w niektórych narządach, jak np. wątroba i nerka, 
w czasie ich okresowego niedokrwienia szczególnie łatwo 
wzrasta opór naczyniowy. W tych sytuacjach wielkość prze-

Ryc. 9.5. Manometr do we
wnątrznaczyniowego mierzenia 
ciśnienia, zbudowany z lekar
skiego sfingmomanometru, pal
ca gumowego oddzielającego 
krew od manometru i oprawki 
z igłą. 
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pływu należy uzależniać od wysokości ciśnienia, które nigdy 
nie może przekroczyć poziomu prawidłowego. Szczególną 
uwagę należy zwrócić także na ciśnienie w żyłach perfundo- 
wanego narządu. Ciśnienie to musi być zbliżone do panującego 
narządu in situ. Różnice ciśnień mogą tu wpływać negatywnie 
na wielkość filtracji i absorpcji tkankowej.

Dla celów dokumentacji należy obliczyć opór naczyniowy 
perfundowanego narządu. Potrzebne są do tego celu nastę
pujące dane: a) ciśnienie dopływającego płynu, b) ciśnienie 
płynu odpływającego, c) wielkość przepływu. Podstawiając 
powyższe dane do wzoru

średnie ciśnienie dopływu w mmHg — średnie ciśnienie odpływu 
w mmHg X 79920

przepływ płynu przez narząd w ml/min.

otrzymuje się odpowiedź w dynach/sek/cm5.
Zużycie tlenu przez narząd oblicza się ze wzoru:

przepływ płynu X (zawartość O2 w płynie do- i odpływającym) 
w ml/min.

ciężar narządu w g

zaś zawartość tlenu ze wzoru:

(Hb w g X 1,34 X wysycenie O2 / + / pO2 X 0,003)

9.6. Płyn perfuzyjny

Powszechnie stosuje się 3 rodzaje płynu perfuzyjnego: 1) krew 
auto- lub allogenną, pełną lub rozcieńczoną; 2) półsyntetyczny 
płyn składający się z: a) roztworu soli, warunkującego pra
widłowe ciśnienie osmotyczne, b) roztworu substancji wiel
kocząsteczkowych warunkującego prawidłowe ciśnienie onko- 
tyczne oraz c) erytrocytów, jako nośników tlenu; 3) roztwory 
soli w połączeniu lub bez substancji wielkocząsteczkowych. 
Rodzaj zastosowanego płynu zależy od rodzaju doświadczenia 
perfundowanego narządu.

Zalety i wady poszczególnych płynów perfuzyjnych można 
przedstawić następująco. Krew jest najdoskonalszym biolo
gicznie medium perfuzyjnym, jednakże rodzaj i stężenie znaj
dujących się w niej aktywnych substancji nie jest dokładnie 
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znane. Elementy morfotyczne krwi mogą ulegać zniszczeniu 
i uwalniać hemoglobinę, serotoninę, histaminę itp. Leukocyty, 
jako komórki o znacznej aktywności metabolicznej, mogą 
wpływać na wyniki bilansów energetycznych, zaś erytrocyty, 
zawierając znaczną ilość enzymów glikolitycznych, mogą 
uwalniać je do środowiska. Przy perfuzji narządu krwią do
chodzi do stopniowego wzrostu oporu naczyniowego, prawdo
podobnie wskutek działania substancji naczynioaktywnych. 
Także zużycie tlenu przez narząd perfundowany krwią jest 
zwykle większe niż narządu perfundowanego półsyntetyczny- 
mi płynami perfuzyjnymi. Wreszcie przeciwciała znajdujące 
się w surowicy krwi mogą reagować z antygenami powierzch
ni komórek śródbłonka, prowadząc do wewnątrznaczyniowych 
reakcji immunologicznych. Przy stosowaniu krwi konieczne 
jest także stosowanie środków przeciw krzepnięciu.

Zaletą półsyntetycznego płynu perfuzyjnego jest to, iż 
wszystkie jego składniki oraz ich aktywność biologiczna są 
znane, zdolność przenoszenia tlenu pozostaje nie zmieniona, 
odpowiednie substraty mogą być dodawane do płynu w zależ
ności od rodzaju doświadczenia, może być utrzymany stały 
przepływ, nie ma wewnątrznaczyniowych zaburzeń immuno
logicznych, płyn można sterylizować. Spośród roztworów elek
trolitowych wchodzących w skład płynów półsyntetycznych 
należy wyliczyć roztwór Tyrode'a, Krebsa—Henseleita—Puf- 
fera.

Z substancji wielkocząsteczkowych, mających utrzymywać 
prawidłowe ciśnienie onkotyczne, nie wpływając jednocześnie 
na procesy komórkowe, najlepszy okazał się dekstran, a na
stępnie dokładnie oczyszczona albumina w stężeniu 25 g/1.

Skład podstawowych płynów perfuzyjnych, elektrolitowych
1 krwiozastępczych, stosowanych w doświadczeniach, podano 
w rozdziale 21.

Jako przenośnika tlenu najlepiej jest używać erytrocyty 
tego samego osobnika lub osobnika tego samego gatunku. 
Erytrocyty powinny być trzykrotnie przemyte w fizjologicz
nym roztworze NaCl w celu usunięcia z ich powierzchni resz
tek białka oraz mleczanów i enzymów glikolitycznych.

Do utlenowania płynu perfuzyjnego należy używać miesza
niny 95% tlenu i 5% dwutlenku węgla.

Przy stosowaniu pełnej lub rozcieńczonej krwi należy uży
wać środki przeciw krzepnięciu, jak np. heparyna w dawce
2 mg/100 ml co 2 godziny, lub środka defibrynującego — 
arwinu — w dawce lj/lOOml.
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9.7. Zaburzenia przepływu przez 
perfundowany narząd

Izolowany narząd może być efektywnie perfundowany naj
wyżej przez kilka godzin. Po tym okresie wzrasta opór na
czyniowy, zmniejsza się efektywny przepływ, a badania bio
chemiczne wykazują upośledzenie czynności. Zaburzenia prze
pływu środka perfundującego mogą być następstwem wielu 
czynników działających już od momentu rozpoczęcia pobie
rania narządu do perfuzji.

Okres pobierania narządu. Przedłużone, burzliwe wprowa
dzenie do znieczulenia ogólnego, nadmierne krwawienie i od
ruchowy spadek ciśnienia wskutek pociągania trzewi wywo
łują ogólnoustrojowy skurcz drobnych naczyń i zmniejszoną 
perfuzję tkankową. Uraz mechaniczny narządu i jego dużych 
naczyń prowadzi do podobnych zaburzeń w samym już na
rządzie. Wypłukiwanie krwi z narządu za pomocą izotonicz- 
nych roztworów elektrolitowych powoduje częściowe ciepłe 
uszkodzenie śródbłonka naczyń włosowatych. Przedłużające 
się niedokrwienie narządu prowadzi także do uszkodzenia 
śródbłonka, a następnie złuszczania się go w czasie perfuzji 
do światła naczynia. Czas ciepłego niedokrwienia powinien 
być jak najkrótszy i nie może przekroczyć dla nerki 30 minut, 
dla wątroby 20 minut, dla serca 20 minut. Niektóre narządy 
reagują na niedokrwienie skurczem zwieraczy żył. Ma to 
miejsce w wątrobie psa, świni, częściowo szczura.

Okres perfuzji. Przyczyn zaburzeń przepływu w tym okre
sie należy szukać zarówno w samym narządzie, jak i w płynie 
perfundującym. Zbyt wysokie ciśnienie tętnicze, zwłaszcza 
przy długim ciepłym niedokrwieniu, powoduje szybki obrzęk 
narządu i zmniejszenie przepływu. Zbyt wysokie ciśnienie 
w żyłach narządu, powyżej fizjologicznego dla danego narzą
du, prowadzi do tych samych zjawisk. Niedotlenienie wsku
tek niedostatecznej podaży tlenu w utlenianiu powoduje 
uszkodzenie śródbłonka oraz komórek własnych narządu z na
stępową zwiększoną przepuszczalnością naczyń włosowatych.

Jeśli płynem perfundującym jest izotoniczny roztwór elek
trolitowy bez domieszki białka, wówczas stosunkowo szybko 
przesiąka on przez ścianę naczyń, prowadząc do obrzęku na
rządu. Poza tym płyn taki jest w warunkach normotermii bar
dzo złym nośnikiem tlenu i nawet przy ciśnieniu parcjalnym 
500 mmHg nie dostarcza dostatecznej ilości tlenu. Jeśli pły
nem perfundującym jest osocze, wówczas część jego białek 
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może ulegać denaturacji, zwłaszcza w utleniaczach bąbelko
wych, tj. na granicy interfazy płyn — gaz. Złogi zdenaturowa- 
nego białka mogą utrudniać przepływ przez mikrokrążenie. 
Jeśli perfuzja jest przeprowadzana w temperaturze poniżej 
fizjologicznej, wówczas precypitować mogą z osocza fosfoli
pidy. Jeśli płynem perfundującym jest krew, wówczas musi 
ona pochodzić od dawcy narządu lub innego osobnika tego 
samego gatunku. Krew osobnika innego gatunku może pro
wadzić do wewnątrznaczyniowej reakcji immunologicznej 
uszkadzającej śródbłonek i rozpoczynającej proces wewnątrz
naczyniowego krzepnięcia. Przy długotrwałej perfuzji krwią 
odkładają się na ścianie naczyń włosowatych płytki krwi, 
które tamże agregują i częściowo rozpadają się, wyzwa
lając substancje naczynioaktywne, jak serotonina, histamina. 
Wreszcie znajdujące się przypadkowo w przechowywanym 
płynie perfundującym bakterie i ich egzo- i endotoksyny mo
gą ostro uszkadzać śródbłonek naczyniowy.

9.8. Podstawowe metody perfuzji
Istnieją cztery podstawowe metody perfuzji izolowanych na
rządów dla badań fizjologicznych. Pierwszy to wyjęcie całego 
narządu i podłączenie jego układu naczyniowego do sztucz
nego układu perfuzyjnego. Drugi to wyjęcie narządu i połą
czenie jego naczyń z naczyniami tego samego lub innego 
osobnika tego samego gatunku. Trzeci to pozostawienie na
rządu in situ, przerwanie dopływu krwi do tego narządu, pod
łączenie sztucznego układu perfuzyjnego do naczyń narządu. 
Wreszcie czwarta metoda to wyjęcie narządu i podłączenie 
jego naczyń do sztucznego układu perfuzyjnego, który zaopa
trywany jest w krew od żywego dawcy narządu lub innego 
osobnika tego samego gatunku.

Wybór zależy od rodzaju badań, jakie chcemy przeprowa
dzać. Każda metoda umożliwia bezpośredni dostęp do narzą
du, obserwację jego wyglądu gołym okiem, regulację dopły
wu krwi, tj. ciśnienia i przepływu, oraz regulację temperatury 
krwi i narządu, pobieranie próbek krwi odpływającej i dopły
wającej, zbieranie wydzieliny narządowej oraz chłonki z na
rządu, wykonywanie angiografii, podawanie substancji testo
wych do krwi bezpośrednio dopływającej do narządu bez 
groźby ich rozcieńczenia lub wychwycenia przez inny narząd. 
Umożliwia również pobieranie tkanki narządu do badań mor
fologicznych.
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9.8.1. Perfuzja izolowanego narządu 
w sztucznym układzie perfuzyjnym
Zaletą metody jest możność wielogodzinnej perfuzji w stan
dardowych warunkach oraz obserwacja czynności narządu 
w warunkach pełnej izolacji. Wadą — uszkodzenie mechanicz
ne i niedokrwienie narządu w czasie wyjmowania, często po
wikłane zaburzeniami przepływu przez ten narząd, całkowite 
odnerwienie oraz zmiany w środku perfundującym narząd, 
zwłaszcza orzy perfuzji trwającej ponad 6 godzin. Metoda sto
sowana jest do badań fizjologicznych wątroby, nerek, płuca, 
jelita, śledziony, żołądka, tarczycy.

9.8.2. Perfuzja izolowanego narządu 
przez żywego osobnika
Zaletą metody jest to, iż przez narząd przepływa krew o pra
widłowych wartościach fizykochemicznych, pod fizjologicz
nym ciśnieniem i przy prawidłowej amplitudzie tętna. Jest to 
poza tym metoda technicznie prosta.

Wadą jej jest ograniczony okres prowadzenia badań wsku
tek rozwijających się stopniowo zmian hemodynamicznych

Ryc. 9.6. Schemat perfuzji izolowanej nerki, zaopatrywanej w krew 
przez żywego osobnika. Powrót krwi do perfundatora za pomocą 
pompy żylnej.
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u zwierzęcia perfundującego narząd, a znajdującego się 
w znieczuleniu ogólnym. Poza tym substancje testowe, stoso
wane do oceny perfundowanego narządu, mogą być wychwy
tywane przez inne narządy. Również sam perfundator może 
wpływać na czynność izolowanego narządu drogą chemiczną, 
co zniekształca wyniki badań. Metoda ta, podobnie jak pierw
sza (9.8.1.), stosowana jest głównie do badań fizjologicznych.

9.8.3. Perfuzja narządu in situ za pomocą 
sztucznego Układu perfuzyjnego

Zaletą metody jest stosunkowo niewielki uraz narządu i po
zostawienie jego prawidłowego unerwienia. Wadą zaś to, iż 
nie można uniknąć przecieku krwi właściciela narządu do 
układu perfuzyjnego oraz ucieczki części środka perfundują
cego do krążenia ogólnego. Poza tym nie można w tym ukła
dzie wykonywać perfuzji hipotermicznej przez okres dłuższy 
niż 2 godziny, ponieważ prowadzi to do obniżenia ciepłoty 
ciała całego osobnika. Metodę tę stosuje się głównie do krót
kotrwałych perfuzji hipotermicznych w badaniach nad prze
szczepianiem narządów oraz perfuzji chemioterapeutykami 
w badaniach nad nowotworami. Metoda ta pozwala na przy
wracanie prawidłowego przepływu krwi przez właściciela na
rządu po zakończeniu doświadczenia.

9.8.4. Perfuzja izolowanego narządu
przez sztuczny układ perfuzyjny zaopatrywany 
w krew przez żywego osobnika

Metoda ta wspomaga osobnika perfundującego narząd, pozwa
lając na regulację ciśnienia, przepływu, stężenia tlenu wg za
potrzebowania. Wadą metody jest jej skomplikowanie tech
niczne oraz zmiany u osobnika perfundującego wywołane 
podłączeniem do jego układu krążenia układu perfuzyjnego. 
Metodę stosuje się do badań fizjologicznych izolowanego na
rządu, w którym chce się uniknąć zmian hemodynamicznych 
w samym narządzie.

9.9. Perfuzja małych narządów

Do normotermicznej perfuzji małych narządów, jak tarczyca, 
małe odcinki jelita, nadnercza, płat wątroby, unaczynione
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Ryc. 9.7. Schemat zastawu perfuzyjnego Folkmana: 1 — pojemnik na 
perfundowany narząd, 2 — utleniacz, 3 — pompa, 4 — filtr.

guzy itp. można stosować prosty układ perfuzyjny opisany 
przez Folkmana (1) (ryc. 9.7.). Składa się on ze szklanego po
jemnika ustawionego pod kątem tak, by krew wypływająca 
z narządu mogła spływać siłą ciężkości do utleniacza zbu
dowanego z rurki silastykowej długości 6 m, grubości ściany 
0,3 mm i średnicy wewnętrznej 0,6 mm nawiniętej na szklany 
walec, przez który przepływa płyn ogrzewający, oraz prostej 
pompy rolkowej. Zaletą zestawu jest jego prostota i możli
wość zbudowania w każdym laboratorium. Używając opisa
nego zestawu Folkman perfundował tarczycę do 10 dni, a od
cinki jelita nawet do 3 tygodni. Używał on jako środka 
perfundującego płynu Eagla z dodatkiem hemoglobiny o na
stępującym składzie: płyn Eagla, surowica cielęca 25%, hemo
globina 1,0%, aminokwasy rozcieńczone 50-krotnie, glukoza 
250 mg%, insulina, roztwór wodny 0,25 j/ml, penicylina 
100 j/ml, neomycyna 50 pg/ml, mykostatyna 25 j/ml, dwuwę
glan sodu do pH 7.4, woda destylowana do 1 1.

Ostateczny skład elektrolitów powinien wynosić w mEg/1 
Na 159, K 7,1, Cl 153 oraz glukozy 400 mg%.

Badane narządy lub ich fragmenty ważyły kilka gramów 
i objętość płynu perfuzyjnego wynosiła 12 ml. Połowa obję-
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to.ści płynu perfuzyjnego była wymieniana co 6 godzin. Opi
sana metoda może być używana do badań nad wzrostem tkan
ki nowotworowej wszczepianej do śluzówki perfundowanego 
jelita.

9.10. Perfuzja wątroby

9.10.1. Perfuzja wątroby świni, psa, cielęcia

Normotermiczną perfuzję wątroby dużych zwierząt wykonuje 
się dla oceny czynności wątroby poddanej uprzednio hipoter- 
micznemu przechowywaniu przez okres kilku godzin oraz dla 
oceny wydolności wątroby stosowanej do leczenia osobników 
z ostrą niewydolnością własnej wątroby (2,3,4,5,7,8). Stosuje 
się tu technikę perfuzji, jak to opisano na str. 90, metoda 1. 
Ponieważ wątroba ma podwójne ukrwienie, można zaopatry-

T a b e 1 a 9.1.
Zmiany obserwowane we krwi przepływającej przez izolowaną wą
trobę w czasie jej 4-godzinnej norinotermicznej perfuzji
Przepływ krwi stopniowe obniżanie się
Zużycie O2 początkowo bez zmian, później

pH krwi dopływającej
Poziom mleczanów
Osmolarność
Poziom glukozy
Poziom glikogenu
K+ ♦
ASPAT
ALAT
Na+
Cl
Mg+
Ca‘+
Nieorganiczne fosforany
Fosfataza alkaliczna
Dehydrogenaza kwasu mleko

wego

obniżenie 
stały spadek 
stopniowy wzrost 
niewielki stały wzrost 
stały powolny wzrost 
obniżanie się 
wzrost o 1—2 mEq/l 
stały powolny wzrost 
stały powolny wzrost 
stały wzrost o kilka mEq/l 
bez zmian 
bez zmian 
niewielkie tendencje spadkowe 
wzrost o 1—2 mEq/l 
bez zmian

Współczynnik oczyszczania 
amoniaku

stały wzrost

Współczynnik oczyszczania 
bromsulfataleiny

stale wysoki

Współczynnik oczyszczania

niski przy małym wydzielaniu 
żółci

bilirubiny
Wydzielanie żółci

wysoki 
stały spadek
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wać tętnicę wątrobową i ż. wrotną krwią tłoczoną przez jedną 
pompę pod warunkiem, iż odpowiednio zwęzi się światło żyły 
wrotnej, tak aby ciśnienie w niej nie przekraczało 15 cm H2O. 
Można również za pomocą drugiej pompy tłoczyć krew do 
naczynia znajdującego się na poziomie 15 cm ponad wątrobą, 
z niego zaś krew będzie wpływać do żyły wrotnej.

Przepływ krwi przez wątrobę powinien wynosić 0,8—0,9 
ml/g wątroby/min., przy rozdziale 80% przez żyłę wrotną, 
20% przez tkankę wątrobową. Należy stale obserwować ciśnie
nie tętnicze i wrotne. Każdy jego wzrost przy stałym przepły
wie świadczy o wzroście oporu naczyniowego. Jest to pier
wszym objawem uszkodzenia mikrokrążenia. Początkowe zu
życie O2 przez wątrobę powinno wynosić 0,025—0,03 ml/g.

Wzrost osmolarności może być wywołany podawaniem dwu
węglanów dla przeciwdziałania kwasicy metabolicznej, a tak
że parowaniem płynu perfuzyjnego. Wzrost poziomu potasu 
świadczy o uszkodzeniu komórki wątrobowej, natomiast obni
żanie się jego poziomu świadczy o powrocie do komórki i jest 
dowodem prawidłowej przemiany energetycznej w komórce. 
Współczynnik oczyszczania amoniaku, egzogennej bilirubiny, 
BSP pozostaje wysoki nawet wówczas, gdy inne parametry 
świadczą o wyraźnej niewydolności wątroby. Stała tendencja 
do kwasicy metabolicznej zmusza do korekcji pH krwi dopły
wającej do wątroby podawaniem dwuwęglanów. Najbardziej 
dokładnymi wskaźnikami wydolności perfundowanej wątroby 
są: stężenie potasu w płynie perfuzyjnym, szybkość jego obni
żania się lub wzrostu, stężenie mleczanów, opór naczyniowy 
w układzie wrotnym oraz wydzielanie żółci. To, iż poziom 
potasu w płynie wypływającym z wątroby jest najczulszym 
wskaźnikiem wydolności komórki wątrobowej, świadczą ba
dania wykonywane w czasie beztlenowej perfuzji wątroby 
(1), kiedy to stężenie potasu wzrasta w ciągu 5 min. do 
8,0 mEq/l w 3 godziny do 30 mEq/l. Towarzyszy temu wysoki 
wzrost aktywności aminotransferaz i mleczanów.

9.10.2. Perfuzja wątroby szczura

Model perfundowanej wątroby szczura służy od wielu lat ba
daniom fizjologii wątroby. Klasyczna technika perfuzji zosta
ła opisana przez Millera (6) w r. 1951, a następnie przez Schi- 
masseka (9). Badanie przeprowadzone przy użyciu tej techniki 
obejmują także takie zagadnienia jak wychodzenie z komó
rek i aktywność enzymów hepatocytarnych, przemianę amino-
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Ryc. 9.8. Schemat układu do perfuzji wątroby szczura: 1 — pompa, 
2 — termostat, 3 — wymiennik cieplny, 4 — pojemnik przepływowy, 
5 — pojemnik z wątrobą, 6 — pochłaniacz COa, 7 — utleniacz.

kwasów i białek, węglowodanów i tłuszczów, kwasów nuklei
nowych oraz działanie leków na wątrobę (10).

Klasyczny układ perfuzyjny dla wątroby szczura przedsta
wia ryc. 9.8.

W znieczuleniu ogólnym nembutalem w dawce 50 mg/kg, 
podanym dootrzewnowo, pobiera się wątrobę od szczurów 
o ciężarze ciała 210—250 g. Po otwarciu jamy brzusznej i wy
dzieleniu żyły wrotnej umieszcza się w niej cewnik połączo
ny z pompą i zbiornikiem utlenionego płynu perfuzyjnego. 
Natychmiast po włożeniu cewnika rozpoczyna się perfuzję 
w ilości około 5 ml/min., następnie oddziela się wątrobę od 
otaczających ją struktur, odcina żyłę główną i przenosi nie
przerwanie perfundowaną wątrobę do pojemnika. Zabieg po
bierania wątroby trwa około 15 minut. Płyn perfuzyjny wpły
wa do wątroby przez żyłę wrotną w ilości 2 ml/g wątro- 
by/min. pod ciśnieniem około 20 cm H2O. Jako środek perfu
zyjny stosuje się płyn o składzie podanym przez Schimasseka 
lub Krebsa.

Perfuzję wykonuje się stałą objętością płynu 15 — 25 ml/ 
min. o temperaturze 37° i ciśnieniu parcjalnym tlenu 300— 

95

http://rcin.org.pl



500 mmHg. Wydzielanie żółci wynosi zwykle 0,2—0,25 g/godz. 
W czasie doświadczenia wątroba powinna mieć równomierne 
różowe zabarwienie. Pojawienie się sinoróżowych, marmur- 
kowatych plam jest następstwem długiego niedokrwienia wą
troby. Taki narząd nie nadaje się do badań biochemicznych.

Skład półsyntetycznego płynu do perfuzji wątroby szczura wg Schi- 
masseka przedstawia się następująco: NaCl — 137 mEq/l, KC1 — 
5,9, CaCl2—1,8, MgCl2 • 6H2O 0,49, NaHCO3 11,9, NaH2PO4. H2O 
1,22, d-glukoza 1 H2O 5,54, 1—(+)—mleczan 1,33, pirogronian 0,09, 
czysta albumina wołowa 25 g/1, krwinki czerwone wołowe (dwu
krotnie przemyte) 100 g Hb/1, terramycyna 15 mg/1. Objętość 100 ml, 
pH 7,1—7,3.

9.11. Perfuzja nerki

Perfuzję izolowanej nerki wykonuje się dla badań fizjologicz
nych, oceny czynności nerek po przechowywaniu w hipoter- 
mii oraz dla określenia wpływu leków na przepływ krwi i oso
cza, przesączania kłębkowego i wchłaniania zwrotnego.

Dawcy nerki należy podać dożylnie przed pobraniem na
rządu 1 mg/kg ciężaru ciała heparyny w celu uniknięcia zmian 
zakrzepowych w naczyniach oraz 10 g mannitolu w roztworze 
10% w celu utrzymania prawidłowej diurezy perfundowanej 
nerki.

Nerkę należy wydzielać z otaczających tkanek niezwykle 
delikatnie, wszystkie bowiem urazy mechaniczne narządu pro
wadzą do skurczu naczyń, przejawiającego się w czasie per-

Tabela 9.2.
Parametry czynności nerki po 1 godzinie trwania pozaustrojowej per
fuzji (wg Berkowitza)
Przepływ krwi ml/g/min.
Zużycie tlenu ml/g/min.
Ciśnienie parcjalne tlenu we krwi tętniczej 

mmHg
Ciśnienie parcjalne tlenu we krwi żylnej 

mmHg
Współczynnik oczyszczania kreatyniny en

dogennej ml/g/min.
Wchłanianie zwrotne sodu w “/o
Objętość moczu ml/min.
Osmolarność moczu w stosunku do osocza 
pH moczu — pH krwi tętniczej
Przepływ krwi badany metodą klirensu 133Xe 
część korowa w °/o 
część rdzeniowa w °/o 

2,5 ± 0,34
0,4 ± 0,003

309 ± 56

81 ± 6,2

0,5 ± 0,11
97.8 ± 0,96

1,1 ±0,13
1,30 + 0,23 

—0,282 ± 0,16

85.8
15,5
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fuzji zwiększonym oporem naczyniowym i większym prze
pływem przez rdzeń niż korę nerki. Pobraną nerkę podłącza 
się do typowego układu perfuzyjnego (ryc. 9.1. lub 9.6.). Po 
okresie 15 —- 30 minut perfuzji i ustalenia się warunków krą
żenia można wykonywać właściwe doświadczenie. Mocz zbie
rany jest do kalibrowanego naczynia. Parametry czynności 
nerki zmieniają się w czasie trwania perfuzji (1,2). Podstawo
we parametry mierzone po godzinie trwania perfuzji przed
stawia tabela 9.2.

Przepływ krwi przez nerki ulega zmianie w miarę trwania 
perfuzji. Przepływ całkowity może w 3 — 4 godzinie ulegać 
nawet zwiększeniu, jednak więcej krwi płynie wówczas przez 
część rdzeniową (ok. 30%).

9.12. Perfuzja żołądka

Normotermiczną perfuzję izolowanego żołądka wykonuje się 
dla badań nad bezpośrednim działaniem leków pobudzających 
wydzielanie żołądkowe oraz nad przechowywaniem żołądka 
do przeszczepiania.

Żołądek psa wyjmuje się wraz z naczyniami tętniczymi 
i żylnymi, jak to przedstawiono na ryc. 9.9., perfuzję wyko
nuje się albo w sztucznym układzie perfuzyjnym, albo też pod
łącza się żołądek do naczyń szyjnych psa. Do światła żołądka 
zakłada się cewnik, za pomocą którego pobiera się treść żo

Ryc. 9.9. Preparat żołądka perfundowanego ex vivo (wg Dritsasa): 
A. 1 — t. trzewna, 2 — lewa t. żołądkowa, 3 — t. śledzionowa, 4 — 
t. żołądkowo-sieciowa, 5 — t. wątrobowa. B. 1 — ż. krezkowa górna, 
2 — ż. śledzionowa, 3 — ż. wieńcowa.
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łądkową. Należy zwrócić szczególną uwagę na ciśnienie w ży
łach drenujących żołądek. Niewielki nawet wzrost ciśnienia 
ponad 5—7 cm H2O powoduje szybki obrzęk ściany żołądka 
(1). Śluzówka izolowanego żołądka wydziela kwas solny i pep
synę przynajmniej przez okres pierwszych kilku godzin. Ilość 
soku żołądkowego wydzielanego przez żołądek psa o ciężarze 
15 kg wynosi w pierwszych godzinach około 1 ml/min. (2).

9.13. Perfuzja jelita

9.13.1. Metody badania wchłaniania
ex vivo
Istnieją dwie podstawowe metody badania wchłaniania jelito
wego ex vivo. Pierwsza z nich polega na perfuzji układu na
czyniowego jelita, druga na perfuzji jelita od strony błony 
śluzowej oraz równolegle od strony błony surowiczej.

Metoda perfuzji naczyń jelita.
Metoda ta stosowana jest do badań nad wchłanianiem sub

stancji z jelita. Zaletą jej jest możliwość dokładnego ilościo
wego określenia we krwi do- i odpływającej oraz w świetle 
jelita substancji testowych, a także szybkość ich przechodze
nia do krwi lub jelita.

Perfuzja jelita cienkiego szczura (3). Do tego celu pobiera 
się od szczura 20-centymetrowy odcinek jelita czczego wraz 
z naczyniami. Wydziela się żądany odcinek jelita, podwiązu- 
jąc i odcinając wszystkie okoliczne naczynia. Następnie wy
dziela się tętnicę krezkową górną wraz z odcinkiem tętnicy 
głównej. Do tej ostatniej wprowadza się kaniulę, przez którą 
wpływa roztwór 0,9% NaCl (1—3 minut). Do żyły wrotnej 
wprowadza się kaniulę, z której wypływać będzie badany 
płyn perfuzyjny. Światło jelita oczyszcza się z resztek treści 
jelitowej za pomocą fizjologicznego roztworu soli kuchennej, 
następnie podłącza się jelito do typowego aparatu perfuzyj- 
nego.

Płyn perfuzyjny składa się z przemytych krwinek czerwo
nych, zawieszonych w 2,5% roztworze albuminy wołowej oraz 
w 2,5% dekstranie 78 000 i roztworze Ringera. Hematokryt po
winien wynosić 20, a przepływ płynu powinien być utrzyma
ny w granicach 2—3 ml/min. Światło jelita jest stale przepłu
kiwane roztworem izotonicznym soli kuchennej lub substratu 
w stężeniu izotonicznym w ilości 1 ml/min. Żywotność per- 

98

http://rcin.org.pl



fundowanego jelita można ocenić obserwując jego ruchy pe- 
rystaltyczne, wielkość zużycia tlenu i glukozy, wielkość aktyw
nego transportu przeciw gradientowi stężeń oraz obraz histo
logiczny. Należy pamiętać, iż nadmierna perystaltyka może 
występować w ostrym niedotlenowaniu. Zmiany histologicz
ne są niewielkie w pierwszej godzinie perfuzji, później jed
nak dochodzi do obrzęku błony śluzowej i złuszczania się ko
mórek nabłonka jelitowego. Badania absorpcji jelitowej na
leży wykonywać w pierwszej godzinie perfuzji.

Metody perfuzji światła jelita.
Jedna z pierwszych metod tego typu została opisana przez 

Fishera i Parsonsa (4). Polega ona na tym, że pętla jelita jest 
obmywana z dwu stron, tj. od strony surowicówki oraz ślu
zówki przez utlenowany płyn perfuzyjny.

Inny sposób perfuzji jelita opisany został przez Wiesemana 
(7). Zastosował on aparat, w którym (ryc. 9.10) płyn perfuzyj
ny spływa ze zbiornika przez rurkę D do trzech pętli jelita,

Ryc. 9.11. Schemat aparatu do 
perfuzji jelita wg Darlingtona 
i Quastela.

Ryc. 9.10. Schemat aparatu Wie
semana do perfuzji jelita (opis 
w tekście). 
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o długości 20 cm każda. Płyn ten powraca do pojemnika popy
chany przez pęcherzyki tlenu z rurki A. Surowicza strona je
lita jest obmywana płynem utlenianym z rurki B.

Darlington i Quastei podali opis prostego aparatu do per- 
fuzji jelita (ryc. 9.11), który wygląda następująco: płyn ze 
zbiornika A płynie rurką C i D do otwartego pojemnika E do 
powietrza atmosferycznego, następnie siłą ciężkości spływa 
rurką F do pojemnika M, w którym znajduje się jelito. Dalej 
z jelita płyn płynie rurką I z powrotem do pojemnika A. Drugi 
układ ma na celu perfundować jelito od strony surowicówki. 
Płyn z pojemnika M płynie rurką O do drugiego pojemnika P, 
by stamtąd rurką Q powrócić do pojemnika M. W pojemniku 
A znajdują się kurki pozwalające na pobranie próbek płynu. 
Krążenie płynu następuje wskutek nadciśnienia tlenowego 
w punktach T i U.

Metoda odwróconego jelita; opisana przez Wilsona i Wiese- 
mana (6). *

Polega ona na wycięciu odcinka jelita i odwróceniu go ślu
zówką na wierzch. Obydwa końce jelita zawiązuje się po 
uprzednim wypełnieniu wnętrza pętli płynem. Tego rodzaju 
model jest używany do badania wchłaniania cukrów, amino
kwasów, kwasów tłuszczowych, trójglicerydów, nukleotydów, 
soli żółciowych, cholesterolu, witamin i białek. Metoda została 
zmodyfikowana przez Crane i Wilsona (1). Według modyfika
cji odcinek jelita umieszcza się w probówce z dwoma igłami 
do- i odprowadzającymi płyn perfuzyjny oraz z rurki R, przez 
którą można zmieniać płyn znajdujący się wewnątrz pętli od
wróconego jelita (ryc. 9.12).

Ryc. 9.12. Metoda perfuzji i pobierania próbek z od 
wróconej pętli jelita (wg Crane i Wilson).
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9.13.2. Metody badania wchłaniania 
z jelita in vivo

Dla uzupełnienia metod perfuzyjnych należy wspomnieć o me
todach badania wchłaniania z jelita in vivo.

Przetoka jelitowa. Najdawniej i najczęściej stosowaną prze
toką jest przetoka Thiry-Vella (ryc. 18.1.). Badana substancja 
jest wprowadzana do pętli jelita, następnie pobiera się w okre
ślonym czasie próbki treści jelitowej. Wadą metody jest wy
ciekanie badanej substancji z jelita. Aby temu zapobiec, na
leży obydwa ujścia przetoki zamykać balonem. Technika wy
konywania innych przetok jelita — patrz str. 341.

Kaniulacja żyły wrotnej. Dren wprowadzony do żyły wrot
nej pozwala na pobieranie próbek krwi i badanie w niej stę
żenia substancji podanych bezpośrednio do światła jelita. Za
miast kaniulacji żyły wrotnej można wprowadzić cewnik do 
żyły krezowej drenującej krew z wyosobnionej pętli jelita.

Kaniulacja naczyń chłonnych. Technika została opisana 
w rozdziale „Metody badań układu krążenia."

Ślepa pętla jelitowa. Jest to jedna z najstarszych metod, za 
pomocą której badano między innymi wchłanianie wody 
i elektrolitów z jelita. Polega ona na zamknięciu żądanego od
cinka jelita z dwu stron, a następnie podania do niego badanej 
substancji. Badany jest czas znikania substancji testowej.

Stała perfuzja światła pętli jelita. Jest to także jedną z daw
nych metod, polegająca na wydzieleniu określonego odcinka 
jelita in vivo i stałego perfundowania jego światła roztworem 
substancji testowej. Metoda ta znajduje najczęstsze zastoso
wanie w badaniu wchłaniania leków (5).

9.14. Perfuzja trzustki

Badania tego typu prowadzi się dla oceny zewnątrz- i we- 
wnątrzwydzielniczej czynności trzustki oraz dla oceny ży
wotności trzustki po przechowywaniu jej przed przeszczepie
niem.

Zwierzęciu, najczęściej psu, wyjmuje się trzustkę razem 
z odcinkiem dwunastnicy oraz tętnicę główną z tętnicą trzew- 
ną i tętnicą krezkową górną oraz żyłę wrotną (ryc. 9.13). 
Trzustka może być perfundowana przez aparat perfuzyjny lub 
przez żywe zwierzę pozbawione w całości własnej trzustki.

Przepływ krwi powinien wynosić do 0,5 ml/g/min. Czynność
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Ryc. 9.13. Preparat trzustki i dwunastnicy pobrany do pozaustrojo- 
wej perfuzji: 1 —■ t. główna, 2 — t. śledzionowa, 3 — górna t. trzust- 
kowo-dwunastnicza, 4 — ż. wrotne, 5 — dolna t. trzustkowo-dwu- 
nastnicza, 6 — dwunastnica, 7 — trzustka.

narządu ocenia się dodając do krwi perfundującej trzustkę 
glukozę, tolbutamid i sekretynę (pankreozyminę) (2). Przecięt
ne wartości zewnętrznego wydzielania perfundowanej trzustki 
przedstawiono w tabeli 9.3.

Należy pamiętać, iż wielokrotnie po wprowadzeniu kaniuli 
do przewodu trzustkowego nie uzyskuje się wypływu z niego 
soku trzustkowego, niekiedy zaś jest on krwisty.

Poziom glukozy po obciążeniu układu perfuzyjnego stan
dardową dawką glukozy wraca do normy po 2 godzinach, nie
kiedy obniża się poniżej wartości wyjściowych.

Tabela 9.3.
Niektóre wartości dotyczące czynności perfundowanej trzustki

Trzustka 
perfundowana

Trzustka 
normalna

ilość soku 0—2,8 ml/6 godz. 6—10 ml/6 godz.
Atywność diastazy
Stężenie potasu

5500—56 000 j. 5700—8100 j.

w soku 2,3—4,1 mEq/l 3,7—5,9 mEq/l
pH soku 7,5—7,8 7,5—8,3
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9.15. Perfuzja śledziony

Perfuzję izolowanej śledziony wykonuje się dla badań nad 
wytwarzaniem przez śledzionę limfocytów, nad czynnością 
układu siateczkowo-śródbłonkowego, wytwarzaniem hemaglu- 
tynin i innych krążących przeciwciał oraz czynnika VIII anty- 
hemofilowego (2).

Do perfuzji używa się typowego zestawu perfuzyjnego, za
pewniającego przepływ utlenowanej krwi o temp. 37°. Za
miast krwi można też używać osocza pozbawionego fosfolipi
dów. Należy uważać, by nie stosować wysokich stężeń anty
biotyków, które mogą okazać się toksyczne dla komórek śle
dziony. Zasady perfuzji pozostają takie same, jak dla innych 
narządów.

Podstawowe funkcje fizjologiczne perfundowanej śledziony 
(1) przedstawiają się następująco:

Zużycie tlenu. Przy przepływie 0,1—0,4 ml/g/min. Jeden 
gram śledziony zużywa przeciętnie 0,0057 ml/min.

Metabolizm glukozy. Perfundowana śledziona zużywa 167 
mg/100 g/godz. glukozy.

Wytwarzanie limfocytów. Bezwzględny wzrost liczby lim
focytów w płynie perfundującym wynosi 3416 komórek/mm3/ 
godz.

Czynność układu siateczkowo-śródbłonkowego. Współczyn
nik tętniczo-żylny wychwytywania złota koloidalnego 198Au 
wynosi 26,6%.

Czynności immunologiczne. Uczulenie in vivo świni — daw
cy śledziony — krwinkami czerwonymi owcy prowadzi do wy
twarzania przez perfundowaną śledzionę uczulonej świni: 
1) hemaglutynin, 2) limfocytów produkujących m.in. hemoli- 
zyny przeciw krwinkom owcy.

9.16. Perfuzja płuca

Perfuzję izolowanego płuca stosuje się dla badania zmian na- 
czynioruchowych i w mięśniówce oskrzeli, powstających pod 
wpływem bodźców farmakologicznych i chemicznych, a także 
dla badania mechanizmu zmian patologicznych spotykanych 
w płucu w warunkach klinicznych, tzw. płuca poperfuzyjnego, 
płuca po obfitym przetoczeniu krwi allogennej i płuca po- 
wstrząsowego. Perfuzję stosuje się wreszcie dla oceny czyn
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ności płuca przechowywanego ex vivo przed przeszczepie
niem (1.2).

Układ perfuzyjiny dla płuca składa się z: pompy, wymien
nika cieplnego, deoksygenatora odtleniającego krew oraz res
piratora wykonującego czynności oddechowe płuca. Deoksy- 
genator, najczęściej typu spieniającego, wypełniony jest mie
szaniną gazów (90% azotu i 10% dwutlenku węgla), przepły
wającej z szybkością 15 — 20 1/min. Jako płynu perfuzyjnego 
używa się pełnej krwi. Stosuje się respiratory dwojakiego ty
pu: pierwszy, w którym gaz oddechowy jest wtłaczany do 
dróg oddechowych pod dodatnim ciśnieniem, a następnie usu
wany odwrotnym ruchem tłoka respiratora (ryc. 9.14), oraz 
drugi, w którym płuco umieszczone jest w szczelnym pojem
niku, gdzie ciśnienie zmienia się z dodatniego na ujemne, 
podobnie jak w jamie opłucnej (ryc. 9.15).

Perfuzję rozpoczyna się wprowadzając kaniulę in situ do 
tętnicy płucnej i lewego przedsionka. Ciśnienie w tętnicy 
płucnej nie powinno przekraczać 13—15 mmHg, a przepływ 
pozostawać w granicach 1500 ml/min., (90 ml/min./kg ciężaru 
ciała dawcy). Ciśnienie w głównych drogach oddechowych 
powinno wynosić we wdechu 20 cm H2O, a końcowe ciśnienie 
wydechowe + 5—8 cm H2O. Ciśnienie w lewym przedsionku 
powinno utrzymywać się w granicach od +1 do 5 mmHg, 
a opór naczyniowy płuc 350—450 dyn/sek./cm-5, natomiast 
podatność płuca 0,2—0,25 1/cm H2O.

Ryc. 9.14. Układ perfuzyjny izolowanych płuc: 1 — deoksygenator, 
2 — wymiennik cieplny, 3 — pompa, 4 — zbiornik krwi umieszczony 
18 cm nad płucem, 5 — respirator tłokowy dający dodatnie i ujemne 
ciśnienia w drogach oddechowych.
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Takie wartości perfuzji przepływu i wentylacji utrzymują 
się zwykle przez pierwsze 20—30 min. perfuzji. W tym czasie 
napięcie powierzchniowe tkanki płucnej wynosi około 6 dyn/ 
cm.

Zawartość wody w płucu psa na początku perfuzji wynosi 
79% (stosunek masy wilgotnej do suchej równa się 3,8). Prze
ciek z prawa na lewo wynosi przy wentylowaniu 60% tlenu 
3,2%, przy 100% tlenu 4,5%.

Po okresie 30 minut normotermicznej perfuzji opór naczy
niowy płuca zaczyna wzrastać o 800—900%, a podatność ob
niża się o 70—90%.

Ryc. 9.15. Układ perfuzyjny izolowanych płuc wentylowanych wod
nym respiratorem, umieszczonych w pojemniku imitującym jamę 
opłucną z ujemnymi i dodatnimi ciśnieniami: 1 — deoksygenator, 
2 — wymiennik cieplny, 3 — pompa, 4 — respirator tłokowy wy
wołujący dodatnie i ujemne ciśnienia w pojemniku obejmującym 
płuca.

Dopiero przy tak znacznym wzroście oporu naczyniowego 
płyn perfuzyjny zaczyna przechodzić do tkanki śródmiąższo
wej i jego objętość w układzie perfuzyjnym się zmniejsza. 
W tym też okresie napięcie powierzchniowe tkanki płucnej 
wzrasta nawet do 16 dyn/cm. Histologicznie stwierdza się 
obrzęk tkanki śródmiąższowej, krwinkotoki do tej przestrzeni, 
a następnie do światła pęcherzyków, przepełnienie krwią na
czyń włosowatych.

Przyczyny wzrostu naporu naczyniowego i powstawania 
zmian histologicznych perfundowanego płuca nie są jasne. 
Pewną rolę odgrywać może tu stosowana do perfuzji krwi allo- 
genna (zmiany przy stosowaniu krwi autogennej są mniejsze) 
denaturacja białek w wymienniku gazowym na granicy faz 
gaz-płyn, mechaniczne uszkodzenie elementów morfotycz- 
nych krwi z wydostawaniem się z nich substancji naczynio- 
aktywnych.
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9.17. Perfuzja serca

Do tego celu najlepiej wykonać tzw. preparat sercowo-płuc- 
ny, to znaczy wyjąć serce razem z lewym płucem i stworzyć 
układ zamknięty, w którym serce działające jako pompa per- 
funduje płuco, w którym krew ulega utlenieniu, następnie 
wraca do serca i tętnic wieńcowych. Tego rodzaju preparat 
wykonał w r. 1918 Starling (3) (ryc. 9.16).

Do wykonania preparatu sercowo-płucnego wg Starlinga 
należy podwiązać kolejno: żyłę nieparzystą lewą, tętnicę pod- 
obojczykową, żyłę główną dolną, pień ramienno-głowowy, 
a następnie żyłę główną dolną jednocześnie z tętnicą piersio
wą, obwodowo od tętnicy podobojczykowej. W pozostawio
nym zamkniętym układzie naczyń musi pozostać dostatecznie 
dużo krwi, aby mogła się odbyć perfuzja. Do pnia ramienno- 
-głowowego dołączony jest zbiornik umieszczony na żądanej 
wysokości tak, aby regulować ciśnienia w tętnicy głównej 
i naczyniach wieńcowych. Ciśnienie w tętnicy głównej wy
nosi około 70/30 mmHg.

W preparacie opisanym przez Demichova (1) (ryc. 9.16b) 
nie ma zbiornika, a w obwodzie krąży 200—300 ml krwi. Ci
śnienie w tętnicy głównej wynosi 65/25 mmHg.

Podobny układ perfuzyjny opisał Robicsek (2) (ryc. 9.16) 
z tym, że do tętnicy głównej dołączony jest zbiornik regulu
jący ciśnienie krwi.

Preparat sercowo-płucny psa funkcjonuje prawidłowo przez 
kilka godzin i w tym czasie można wykonać wszystkie bada
nia dotyczące metabolizmu i czynności elektrycznej serca.

Ryc. 9.16. Preparaty płucno-sercowe. A — Starlinga, B ■— Demicho- 
va, C — Robicseka, D — Barnarda.
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9.18. Perfuzja tarczycy

Perfuzję izolowanej tarczycy wykonuje się dla badań metabo
lizmu jodu w tym narządzie. Badania te obejmują wychwyty
wanie egzogennego jodu, wbudowanie go w jodotyrozynę, 
przemianę jodotyrozyny w jodotyroninę, uwalnianie endogen
nego organicznego i nieorganicznego jodu, wydzielanie tyreo- 
globuliny, blokady wychwytywania i uwalniania jodu jonem 
nadchloranowym, pobudzenia wydzielania i uwalniania jodu 
przez tyreotropinę.

Ryc. 9.17. Perfuzja izolowanej tarczycy bezpośrednio krwią dawcy: 
1 — tarczyca, 2 — t. szyjna, 3 — ż. szyjna, 4 — strzykawka do po
dawania substancji testowych, 5 •— krew wypływająca zbierana do 
probówki (wg Rocmansa).

Perfuzję izolowanej tarczycy wykonuje się w sztucznym 
układzie perfuzyjnym lub też (9.9.1.) krwią właściciela bez
pośrednio z tętnicy szyjnej (ryc. 9.17.).

Wartości fizjologiczne dotyczące czynności płata tarczycy 
psa są następujące: waga płata 920 mg ± 82, przepływ krwi 
1 ml/g/min., różnica tętniczo-żylna stężenia glukozy 3,2 mg%, 
tlenu 3,9%, współczynnik wychwytywania nieorganicznego 
jodu 0,25 ± 0,04. Monojodotyrozynę i dwujodotyrozynę wy
krywa się za pomocą chromatografii tkankowej już po 1 go
dzinie. W 3 dni od podania znakowanego jodu można stwier
dzić uwalnianie się znakowanego jodu organicznego, w tym 
samym czasie uwalnia się endogenny jod nieorganiczny. Po
danie 200 mg nadchloranu sodu powoduje natychmiastowe 
uwalnianie i zahamowanie wychwytywania jodu. Tyreotropi- 
na podana w dawce 3 jednostek powoduje wydzielanie w cią
gu 5 minut endogennego organicznego i nieorganicznego jodu.
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9.19. Perfuzja kończyn

Model izolowanej perfuzji kończyny stosowany jest w bada
niach nad replantacją uszkodzonej kończyny. Po urazowym 
jej oderwaniu powstaje problem jej przechowania, zapobiega
nia nieodwracalnym zmianom niedokrwiennym oraz wewnątrz
naczyniowemu krzepnięciu w mikrokrążeniu i dużych żyłach. 
Niedokrwienie prowadzi do zmian w ścianie naczyń włoso
watych powodujących zwiększoną przepuszczalność i nastę
powy obrzęk (2).

Cechy odróżniające kończyny, z dużą masą mięśniową, od 
narządów miąższowych są następujące: a) obwodowe odcinki 
kończyn łatwo ulegają zmianom niedokrwiennym, b) po od- 
nerwieniu kończyny otwierają się w niej połączenia tętniczo- 
żylne wpływające niekorzystnie na perfuzję tkankową, c) po 
przywróceniu krążenia w kończynie z dużą masą mięśni nie- 
dokrwionych dochodzi do wystąpienia tzw. wstrząsu opasko
wego.

Na modelu perfundowanej izolowanej kończyny można ba
dać wszystkie opisane uprzednio zjawiska patologiczne.

Perfuzję kończyny wykonuje się w typowym układzie per- 
fuzyjnym z utleniaczem, wymiennikiem cieplnym i pompą lub 
też krótkotrwale perfundując kończynę przed replantacją ze 
zbiornika umieszczonego 80—100 cm ponad jej poziomem.

9.20. Perfuzja kości

Model doświadczalny perfundowanej kości stosowany jest do 
badań fizjologicznych kości. Opisano kilka metod perfuzji po
legających między innymi na perfuzji kości przez tętnicę od
żywczą, przepływ krwi przez przekrój kości lub też na wtła
czaniu krwi tętniczej do przekroju kości. W żadnej z tych me
tod nie uzyskano jednak właściwego przepływu przez warstwę 
korową krwi.

U psa można perfundować izolowaną kość piszczelową lub 
udową poprzez tętnicę i żyłę odżywczą. Technika perfuzji jest 
dość skomplikowana ze względu na trudność odnalezienia na
czyń odżywczych oraz kruchość ich ściany. Przy pewnej wpra
wie można wyjąć preparat kości z nie uszkodzonymi naczy
niami odżywczymi w około 70% przypadków.

Technika preparowania kości piszczelowej jest następująca: 
kończynę unieruchamia się w pozycji odwiedzenia i zewnętrz
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nego skręcenia. Podłużnym cięciem od kości do kolana prze
cina się skórę, powięź oraz okostną. Unosząc delikatnie okost- 
ną dochodzi się w górnej ’/3 podudzia na tylno-przyśrodko- 
wej powierzchni kości piszczelowej do tętnicy i żyły odżyw
czej. Posuwając się wzdłuż tych naczyń w kierunku do na
czyń podkolanowych i podwiązując wszystkie boczne gałązki 
dochodzi się do pnia tętnicy i żyły podkolanowej. Te właśnie 
tętnice będą służyły jako miejsce podłączenia się do układu 
perfuzyjnego lub naczyń zwierzęcia perfundującego. Wszyst
kie drobne krwawiące naczynia okostnej należy koagulować, 
aby uniknąć utraty krwi w czasie perfuzji.

W podobny sposób można wypreparować kość udową psa, 
pamiętając, iż główne naczynia odżywcze wnikają do niej od 
tętnicy i żyły głębokiej uda na przyśrodkowej, tylnej i gór
nej powierzchni kości.

Ciśnienie w tętnicy odżywczej kości w czasie perfuzji nie 
powinno przekraczać 45 mmHg, zaś przepływ 0,8 ml/min. 
Pięciogodzinna perfuzja wymaga więc jedynie 250 ml krwi.

9.21. Krążenie pozaustrojowe

Krążenie pozaustrojowe u dużych zwierząt, głównie u psów, 
wykonuje się: a) w ramach technicznych przygotowań do za
stosowania krążenia pozaustrojowego w klinice ludzkiej, 
b) dla wykonywania niektórych doświadczalnych operacji na 
sercu, c) dla badań biologicznych efektów krążenia pozaustro
jowego i powikłań, jak zespół płuca poperfuzyjnego, uszko
dzenia elementów morfotycznych i chemicznych krwi, d) dla 
badań nad kilkudniowym stosowaniem pozaustrojowego utle
niania w przypadkach ostrej niewydolności oddechowej.

Do wypełniania układu pompa-utleniacz używa się krew 
psią pobraną na heparynę podaną skrwawianemu dawcy w ilo
ści 3 mg/kg ciężaru ciała. Krew nie powinna być przechowy
wana ponad 24 godziny. Wykonywanie prób krzyżowych nie 
jest niezbędne, gdyż istniejące nawet słabe antygenowo róż
nice w izoantygenach krwinek czerwonych nie powodują wy
raźniejszych reakcji poprzetoczeniowych.

Natomiast ważnym zagadnieniem jest czyste i sterylne prze
chowywanie utleniacza oraz rur używanych do krążenia po
zaustrojowego. Na ścianach tych elementów osadza się biał
ko, a także kolonizują bakterie, zwłaszcza Gram-ujemne. Osa
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dy białkowe powinny być wymywane roztworem trypsyny 
1 : 500, następnie bardzo obficie płukane. Najlepsza jest stery
lizacja gazowa w parach tlenku etylenu.

9.21.1. Wykonanie zabiegu krążenia 
pozaustrojowego

Do umieszczenia kaniul w dużych żyłach najlepsze jest doj
ście do nich przez prawą lub lewą połowę klatki piersiowej 
w 4 międzyżebrzu. Otwierając prawą połowę klatki piersio
wej kaniuluje się żyłę główną górną przez żyłę nieparzystą, 
zaś żyłę główną dolną przez prawe uszko.

Przy dojściu przez lewą połowę klap kaniuluje się prawy 
przedsionek przez uszko oraz zamyka tętnicę płucną. Dopływ 
tętniczy następuje przez kaniulę założoną do tętnicy udowej 
powierzchniowej. Pies powinien otrzymać parenteralnie he
parynę w dawce 1 mg/kg ciężaru ciała na okres 1-godzinnej 
perfuzji. Po zakończeniu krążenia pozaustrojowego należy 
przetoczyć psu 30—40 ml krwi na kg ciężaru ciała, aby wy
pełnić obwodowe łożysko naczyniowe i podnieść ciśnienie 
tętnicze. Wiadomo bowiem, iż u psa dochodzi w czasie krą
żenia pozaustrojowego do gromadzenia się znacznej ilości 
krwi w krążeniu trzewnym.

Po 30 — 40 minutach krążenia pozaustrojowego przeżywa 
około 80% psów. Przedłużenie perfuzji do 2 i więcej godzin 
bardzo znacznie obniża ten procent.

9.21.2. Ocena krążenia pozaustrojowego

Następujące parametry powinny być mierzone w czasie trwa
nia krążenia pozaustrojowego: 1) wielkość przepływu, 2) ci
śnienie tętnicze, 3) ciśnienie żylne, 4) ciepłota, 5) bilans pły
nów, 6) pH krwi tętniczej, 7) poziom wolnej hemoglobiny 
w surowicy, 8) wysycenie tlenem krwi tętniczej i żylnej.

W czasie prawidłowo przebiegającego krążenia pozaustro
jowego wartości tych parametrów wyglądają następująco:

Przepływ krwi powinien wynosić około 100 ml/kg. Dla uzy
skania właściwego powrotu żylnego zbiornik krwi żylnej po
winien być umieszczony 20 — 25 cm poniżej poziomu prawe
go przedsionka. Wielkość przepływu i powrotu żylnego moż
na mierzyć zamykając odpływ ze zbiornika żylnego na 10 
sekund i mierząc wielkość przyrostu objętości.
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Ciśnienie tętnicze przy przepływie w granicach 100 ml/kg 
ciężaru ciała winno wynosić około 70 mmłłg, niekiedy bywa 
jednak niższe. Nie należy za wszelką cenę podnosić ciśnienia 
tętniczego, kierować trzeba tylko wielkością przepływu.

W krążeniu pozaustrojowym bez hipotermii pH krwi tęt
niczej ma tylko nieznaczną tendencję spadkową. Jeśli pH 
obniża się znacznie, należy szukać przyczyn tego zjawiska 
(najczęściej niedostateczna perfuzja tkankowa, niedostateczne 
utlenowanie krwi, znaczna hipotermia) i podawać dwuwęglan 
sodu w roztworze 5 lub 7,5% w ilości 20 — 30 ml.

Procent wysycenia krwi tętniczej powinien wynosić 90—100, 
zaś żylnej 70 — 80.

Poziom wolnej hemoglobiny w surowicy krwi nie powinien 
przekroczyć 100 mg% w ciągu 1 godziny krążenia pozaustro- 
jowego. Wyższe wartości świadczą o uszkodzeniu krwinek 
czerwonych przez pompę lub powstawaniu przyściennych 
skrzepów. Nawet wysokie stężenia wolnej hemoglobiny nie 
są toksyczne dla zwierzęcia.

Zdobycze techniczne ostatnich lat pozwalają na ciągłe mie
rzenie we krwi przepływającej przez aparat płuco—serce ci
śnienia parcjalnego tlenu i dwutlenku węgla, pH oraz pH po
wierzchni mięśnia osobnika perfundowanego (3). Daje to moż
liwość bezpośredniej oceny pracy aparatu oraz wielkości 
perfuzji tkankowej w ustroju.

9.21.3. Zaburzenia pojawiające się u psa 
w czasie krążenia pozaustrojowego

Całkowite krążenie pozaustrojowe u psa połączone jest ze 
stopniowym zmniejszeniem się powrotu żylnego do serca, 
przy utrzymanym prawidłowym przepływie tętniczym. Jest to 
wynikiem gromadzenia się krwi w łożysku trzewnym. Prze
ciętny przepływ pozaustrojowy przez układ tętniczy nadprze- 
ponowy wynosi u psa 18-kilogramowego 30 ml/min., a przez 
układ podprzeponowy 800 ml/min. W czasie trwania krążenia 
pozaustrojowego, przy użyciu krwi allogennej, powrót krwi 
z układu żyły głównej dolnej obniża się. Wzrasta w tym okre
sie ciśnienie w żyle wrotnej. Rozcieńczenie krwi dekstranem 
lub roztworem glukozy zmniejsza objawy zalegania krwi 
w układzie wrotnym, ale nie likwiduje ich. Zapobiega zasto
jowi krwi w układzie trzewnym uprzednie wykonanie zespo
lenia wrotno-czczego koniec do boku.
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9.21.4. Przedłużone krążenie pozaustrojowe

Badania tego typu są prowadzone dla oceny zmian we krwi 
i w narządach (głównie w płucach), powstających przy długo
trwałym stosowaniu pozaustrojowej oksygenacji, czyli tzw. 
sztucznego płuca (1.4).

W tego rodzaju doświadczeniach krew jest pobierana z du
żych żył, głównie żyły udowej lub szyjnej, przepływa przez 
utleniacz i powraca do innej dużej żyły lub tętnicy wtłaczana 
za pomocą pompy. W czasie doświadczenia trwającego 3 — 4 
dni zwierzę otrzymuje dożylnie heparynę w przeciętnej dawce 
5 mg/kg/godz. Czas krzepnięcia powinien być badany co go
dzinę. Stopniowo poziom wolnej hemoglobiny w surowicy 
wzrasta, osiągając wartości do 500 mg%, obniża się hemato- 
kryt krwi, wzrasta liczba leukocytów w mm3, zmniejsza liczba 
płytek krwi, zmniejsza oporność osmotyczna krwinek czerwo
nych, pojawiają się zmiany w płucach w postaci obrzęku 
tkanki śródmiąższowej, następnie krwinkotoków do pęcherzy
ków płucnych, wybroczyn wokół małych naczyń. Niemniej 
jednak doświadczenia tego typu wskazują, iż czasowe poza
ustrojowe krążenie można utrzymać z powodzeniem przez 
okres 4 — 5 dni.

9.21.5. Hipotermia

Zwierzę można wprowadzić w stan hipotermii, umieszczając 
je w wannie z zimnym płynem lub też ochładzając jego krew 
w czasie krążenia pozaustrojowego. ,Zanurzenie psa w płynie 
o temp. 4° na okres 5— 10 minut powoduje obniżenie się cie
płoty jego ciała do 32 — 33°. Po tym czasie ciepłota obniża 
się jeszcze samoistnie do 29 — 32°, przy której zużycie Oa 
obniża się do 50%, a krążenie może być zatrzymane na 4 — 6 
minut. Dłuższe zatrzymanie krążenia w tej temperaturze, tj.

Przepływ krwi przez narząd w hipoterinii 
(w «/o przepływu przy temperaturze 38°)

Tabela 9.4.

Narząd 38° 35° 30° 25° 20°
Łuk tętnicy głównej 100 98 87,5 66,2 35,2
Tętnica główna brzuszna 100 88,2 67,8 47,8 26,4
Trzewia 100 90,0 73,2 56,7 40,0
Nerki 100 84,7 59,1 33,3 7,9
Tętnica główna poniżej nerek 100 86,9 66,1 45,1 24,5
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na 15—20 minut prowadzi do migotania komór oraz zmian 
w mózgu. Hipotermia 30°, trwająca kilka godzin prowadzi do 
znacznych zaburzeń krążenia obwodowego, zmniejszonej per- 
fuzji i utleniania tkankowego. Poniżej temp. 28° dochodzi 
zwykle do migotania komór. Dla utrzymania krążenia potrzeb
ne jest przy tej temperaturze krążenie pozaustrojowe. Przy 
temp. 5 — 20° krążenie może być zatrzymane na okres 30 mi
nut. Przy temp. 4° psy przeżywały nawet zatrzymanie krąże
nia przez okres 2 godzin (tab. 9.4).
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10. METODY PRZECHOWYWANIA NARZĄDÓW

10.1. Uwagi ogólne

Narząd pobrany do przeszczepienia lub też do badań fizjo
logicznych ex vivo powinien zachować zdolność do wykony
wania swojej funkcji. Niedokrwienie, niedotlenowanie i ma
nipulacje chirurgiczne powodują, iż narząd zawsze ulega pew
nym zmianom wstecznym. Stosowane obecnie metody prze
chowywania narządów mają na celu ograniczenie rozwoju 
zmian w pobieranym narządzie w czasie przechowywania go 
przez okres wielu godzin. Tak długi czas przechowywania na
rządu jest niezbędny w transplantologii dla transportu narzą
du od dawcy do biorcy, a także dla wykonania badań zgod
ności antygenów transplantacyjnych między dawcą a biorcą. 
Na rycinie 10.1. przedstawiono schematycznie okresy oziębia
nia, przechowywania i ocieplania narządu. W każdym z tych 
okresów dochodzi do innego typu zmian w narządzie, a także 
stosowane są inne metody zapobiegania tym zmianom.

W okresie I obniża się temperaturę narządu z 37° do 4°. 
Obniża się ją również szybko w zależności od wielkości na
rządu i sposobu ochładzania. Stosując metodę chłodzenia po
legającą na przepłukiwaniu układu naczyniowego zimnym 
płynem, temperaturę 6 — 8° w środku narządu osiąga się:

Ryc. 10.1. Schematyczne przedstawienie poszczególnych okresów 
przechowywania narządu. Opis w tekście.
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w wątrobie po 15 minutach, w nerce po 6 — 8 minutach, w płu
cu po 5 — 6 minutach. W okresie I dochodzi do stosunko
wo największych zmian morfologicznych przede wszystkim 
w śródbłonkach kapilarów, a następnie w komórkach własnych 
narządu. Aby zmiany te były jak najmniejsze należy narząd 
oziębić jak tylko się uda najszybciej. Jest to podstawowa za
sada współczesnej transplantologii. Dopuszczalny okres tzw. 
ciepłego niedokrwienia wynosi dla nerki około 30 minut, dla 
wątroby zaledwie kilka minut, dla płuca i jelit powyżej 30 
minut. O wielkości zmian rozwijających się w tym okresie 
świadczy przede wszystkim przechodzenie enzymów i potasu 
wewnątrzkomórkowego do łożyska naczyniowego.

W okresie II ciepłota narządu wynosi 6 — 8°. Okres ten 
jest stosunkowo bezpieczny. Dla przechowywania narządu 
stosuje się tu metodę wypełniania układu naczyniowego pły
nem konserwującym bez perfuzji lub też metodą stałej perfuzji 
hipotermicznej. Obydwie metody mogą być połączone z nad
ciśnieniem tlenowym.

Okres III rozpoczyna się z chwilą przeniesienia narządu 
z aparatu do przechowywania do ustroju biorcy, połączeniu 
naczyń narządu z naczyniami biorcy i przywróceniu przepły
wu normotermicznej krwi. W okresie tym rozwijają się w na
rządzie bardzo duże zmiany, od nasilenia których zależy, czy 
biorca przeżyje, czy nie.

10.2. Zasady pobierania narządu 
do przechowywania

Obowiązują tu te same zasady, co w przypadku pobierania 
narządu do badań fizjologicznych za pomocą normotermicznej 
perfuzji ex vivo (patrz rozdz. 9 „Perfuzja narządów"):

1. Zwierzę-dawca narządu nie powinno znajdować się pod 
wpływem silnych środków anestetycznych ani w stanie hipo- 
tensji. Uogólniona reakcja naczynioskurczowa powoduje nie
dokrwienie narządu, zanim jeszcze zostanie on pobrany do 
przechowywania.

2. Przed pobraniem narządu zaleca się podanie dawcy le
ków spazmolitycznych i antyhistaminowych, jak benadryl, 
prokaina lub dibenzylina, zapobiegających reakcji naczynio- 
skurczowej oraz leków stabilizujących błony komórkowe, jak 
chloropromazyna, fenergan czy sterydy.
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3. Dawca powinien otrzymać heparynę w dawce 1 mg/kg 
ciężaru ciała.

4. Jeśli pobiera się narząd od żywego dawcy, dostęp ana
tomiczny do narządu powinien być jak najlepszy, a obcho
dzenie się z narządem jak najdelikatniejsze.

5. Chłodzenie narządu należy rozpocząć najwcześniej, jak 
tylko to jest możliwe.

6. Chłodzenie narządu pobieranego od żywego dawcy moż
na rozpocząć in situ lub natychmiast po wyjęciu z ustroju. 
Przy pobieraniu narządu od martwego dawcy chłodzenie na
leży zacząć przed rozpoczęciem pobierania narządu.

7. Jeśli w czasie chłodzenia narząd wypłukuje się nierówno 
z krwi, świadczy to o niedrożności części drobnych naczyń, 
zwykle wskutek skurczu.

8. W czasie pobierania narządu należy unikać uszkodzenia 
jego naczyń wskutek nadmiernego urażania i pociągania tęt
nic oraz żył.

9. Pobrany narząd należy natychmiast przenieść do pojemni
ka z chłodzeniem.

10.3. Płyny do chłodzenia, przechowywania 
i perfuzji narządów

Płyny stosowane do przechowywania narządów dzielimy na 
stosowane do:
a) ochłodzenia narządu,
b) ochłodzenia narządu i przechowywania go bez perfuzji,
c) przechowywania bez perfuzji po uprzednim ochłodzeniu 

innym płynem,
d) przechowywania za pomocą perfuzji.

W zależności od metody przechowywania płyny te różnią 
się składem.

10.3.1. Płyny do chłodzenia

Do szybkiego chłodzenia narządu za pomocą krótkotrwałego 
przepłukiwania układu naczyniowego najlepiej jest używać 
płynu elektrolitowego, izo- lub nieznacznie hipertonicznego, 
o składzie elektrolitowym zbliżonym do składu osocza i pH 
doprowadzonym do 7,4. Nie należy dodawać do takiego płynu 
białka, gdyż może ono łączyć się z elementami krwi znajdu
jącej się jeszcze w naczyniach i powodować mechaniczne za
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tkanie naczyń włosowatych narządu. Nie należy także doda
wać do płynów elektrolitowych zbyt dużych ilości dodatko
wych substancji, jak antybiotyki, dwuwęglany, glukoza itp., 
by nie zwiększyć nadmiernie osmolarności. Nie należy także 
dodawać pełnego osocza, gdyż w niskiej temperaturze wy
trącają się z niego fosfolipidy, zamykające mechanicznie świa
tło mikrokrążenia. Płynem najczęściej używanym do chłodze
nia jest płyn Ringera oziębiony do temp. 4° lub nieco poniżej, 
przy pH doprowadzonym za pomocą dwuwęglanu sodowego 
do 7,4. Należy bardzo dokładnie sprawdzać temperaturę pły
nu, gdyż krótkie nawet przetrzymanie go w temperaturze po
kojowej powoduje jego ocieplenie.

Do chłodzenia powierzchniowego można używać płynu Rin
gera oziębionego do temp. 1 — 4°, z kawałkami lodu. Należy 
jednak uważać, by lód nie dotykał bezpośrednio narządu.

Narządy można także oziębiać poprzez układ naczyniowy, 
stosując płyny elektrolitowe używane do przechowywania 
(patrz płyny do przechowywania).

10.3.2. Płyny do ochładzania narządu 
i przechowywania bez perfuzji 
lub przechowywania bez perfuzji 
po ochłodzeniu innym płynem

Podstawowy dla wszystkich płynów konserwujących jest oczy
wiście izotoniczny roztwór elektrolitowy, najczęściej roztwór 
Ringera z dodatkiem mleczanów. Do tego płynu różni autorzy 
dodają wiele substancji, które wydają się być konieczne dla 
utrzymania żywotności narządu ex vivo. Rodzaj dodawanych 
substancji zależy także od czasu, przez jaki chcemy przecho
wywać narząd. Dodaje się więc glukozę, jako źródło energii 
dla narządu, w którym mimo niskiej temperatury przebiegają 
w dalszym ciągu procesy metaboliczne, oraz heparynę zapo
biegającą krzepnięciu fibrynogenu, którego niewielkie ilości 
zawsze znajdują się w łożysku naczyniowym. Przeciętne stę
żenie glukozy w płynie konserwującym powinno wynosić 
200 mg%. Z innych składników dodaje się antybiotyki, środki 
spazmolityczne, jak persantyna, dibenzylina, prokaina, bena- 
dryl i inne środki antyhistaminowe, a także dwuwęglany dla 
zbliżenia pH do 7,4. Podaje się także leki stabilizujące błony 
komórkowe, jak chloropromazyna, kortykoidy i dibenzylina.

Niektórzy uważają, iż stężenie potasu w płynie konserwu
jącym powinno być nieco wyższe niż prawidłowe w osoczu 
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(4), jeszcze inni (3) stosują płyn o takim stężeniu potasu, jaki 
znajduje się wewnątrz komórek. Skład tych płynów wygląda 
następująco:

Płyn Largiadera: sód 140 mEq/l, potas 10 mEq/l, wapń 5 mEq/l, 
magnez 3 mEq/I, chlor 102 mEq/l, octany 50 mEq/l, asparaginiańy 
6 mEq/l, glukoza 2 g/1, dekstran 40 000 50 g/1, heparyna 50 mg/1, 
TRIS 0,3 N 1,25 ml/1, prokaina 500 mg/1, dwuwęglany 4,8 mEq/l. Płyn 
ten ma pH 7,4 i osmolarność 310 mmol/1.

Płyn Collinsa (C5): KH2PO4 15 mEq/l (2,05 g/1), K2HPO4 8,5 mEq/l 
(9,7 g/1), KC1 15 mEq/l (1,12 g/1), NaHCO3 10 mEq/l (0,84 g/1), MgSO4 
60 mEq/l (7,38 g/1), chlorowodorek prokainy 0,1 g/1, heparyna 5000 g/1, 
dibenzylina 0,025 g/1, glukoza 25,0, siarczan magnezu oraz glukozę 
należy dodać jako roztwór 50% bezpośrednio przed użyciem płynu.

Uzasadnieniem do stosowania wysokiego stężenia jonu po
tasowego jest obserwacja, z której wynika, iż zapobiega ono 
utracie potasu wewnątrzkomórkowego, co jest powszechnie 
znanym zaburzeniem towarzyszącym niedokrwieniu.

Dla przechowywania narządu przez okres kilku godzin wy- 
daje się konieczne dodanie do płynu konserwującego substan
cji wysokocząsteczkowych, trudno przenikających przez ścia
nę kapilarów i podnoszących ciśnienie onkotyczne. Do takich 
substancji należą albumina osocza, dekstran, a nawet osocze, 
jednak bez fosfolipidów. Dodatek tych składników do płynu 
zapobiega powstawaniu obrzęku narządu. Skład płynu z do
datkiem osocza według Schalma (6) przedstawia się następu
jąco: świeże osocze z heparyną 200 ml, glukoza 5% 4 ml, 2% 
chlorowodorek prokainy 5 ml, wodny roztwór hydrokortyzonu 
5 mg, 1,4% NaHCO3 10 ml, penicylina 50 000 j. m.

10.3.3. Płyny do przechowywania 
za pomocą stałej perfuzji

Na pierwszym miejscu należy tu umieścić rozcieńczoną krew 
allogenną. Płyn ten, stosowany przede wszystkim do przecho
wywania wątroby powinien mieć następujący skład (2): 1 część 
krwi + 1 część buforowanego do 7,4 roztworu elektrolitowe
go, zawierającego 5 g% dekstranu niskocząsteczkowego, 
15 mg% glukozy, 2 mEq/l siarczanu magnezu, 50 mg/1 polo- 
kainy i 100 mg/1 heparyny.

Drugim z kolei zalecanym do stosowania płynem jest allo- 
genne osocze pozbawione fosfolipidów (1). Technika przygo
towania tego płynu jest następująca: zebrane od kilku zwie
rząt osocze zamraża się do temp. —20°, następnie szybko roz
mraża w temp. 45° i filtruje kolejno przez sączki o wymiarze 
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porów 1,2, 0,45 i 0,22 p.. Do otrzymanego 1 1 przesączu dodaje 
się siarczan magnezu w ilości 8,12 mEq/l, 100 mg hydrokorty- 
zonu, 80 j. insuliny, 10 mg fenolosulftaleiny i 200 000 j. peni
cyliny. Osmolarność należy doprowadzić do 300 mOsm/g wo
dy, dodając wodę lub mannitol, stężenie sodu powinno wy
nosić 140 mEq/l, a potasu 5 mEq/l.

10.4. Środki hamujące metabolizm 
i zapobiegające skurczowi naczyń

Zmniejszenie lub zahamowanie aktywności enzymatycznej 
wewnątrzkomórkowej za pomocą środków farmakologicznych 
mogłoby skuteczniej hamować metabolizm niż hipotermia. 
Jednakże w chwili obecnej nie są znane leki, które w sposób 
kontrolowany mogłyby obniżać proces przemian komórko
wych. Według niektórych autorów dodatni wpływ na skutecz
ność przechowywania mają fenotiazydy, będące lekami stabi
lizującymi błonę komórkową, oraz błony lizozomalne. Należą 
do nich fenergan i chloropromazyna. Podobne działanie ma 
dibenzylina. Ten ostatni lek działa także blokująco na zakoń
czenia alfa, zapobiega więc reakcji naczynioskurczowej w na
rządach pobieranych do przechowywania. Z innych środków 
należy wymienić fluorek sodowy oraz siarczan magnezu, któ
re podane np. do serca przed okresem niedokrwienia znacznie 
przedłużają tolerancję na niedokrwienie, stabilizują błony ko
mórkowe oraz sterydy. Mannitol poprawia przepływ krwi 
przez nerki, przez co zwiększa tolerancję na niedokrwie
nie.

Ze środków zapobiegających reakcji naczynioskurczowej 
należy jeszcze wyliczyć prokainę, benadril, persantynę, pa
pawerynę. Wszystkie środki hamujące metabolizm, stabilizu
jące błony komórkowe i działające spazmolitycznie na naczy
nia powinny być podawane do krążenia narządu jeszcze 
w okresie normotermii. W warunkach hipotermii działanie ich 
zostaje wybitnie obniżone.

10.5. Technika oziębiania narządu

W tej ostatniej metodzie podłącza się do naczynia doprowa
dzającego krew do narządu, zestaw kroplówkowy wypełniony 
płynem chłodzącym. Płyn ten wypłukuje krew i oziębia na
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rząd od w.ewnątrz. Powinien on wpływać pod ciśnieniem nie- 
przekraczającym dla nerki 100 cm słupa wody, dla wątroby 
40 cm i dla płuca 40 — 70 cm. Ilość płynu powinna wynosić 
250 ml/lOOg ciężaru narządu. W czasie wprowadzania kaniuli 
do naczynia i chłodzenia należy uważać, by nie uszkodzić 
ściany naczynia.

Narząd, który pobiera się do przeszczepienia można oziębić 
in situ w ustroju żywego lub martwego dawcy, względnie 
dopiero po wyjęciu od żywego dawcy. Istnieją dwie podsta
wowe metody chłodzenia: a) powierzchniowe, w której wy
jęty narząd umieszcza się w płynie o temp. 4° i b) przez układ 
naczyniowy, przepłukując ten ostatni odpowiednim płynem 
o temp. 4°.

10.6. Technika przechowywania w hipotermii

Ochłodzony do temp. 6 — 8° narząd można przechowywać 
przez kilka do kilkudziesięciu godzin, w środowisku o temp. 
4°, bez perluzji układu naczyniowego lub metodą stałej per- 
fuzji. Dodatkowo w każdej z metod można zastosować nadci
śnienie tlenowe. Czy przechowywać przy użyciu perluzji, czy 
też bez niej, zależy od rodzaju narządu i doświadczenia eks
perymentatora.

Metoda przechowywania bez perfuzji polega na tym, iż do 
układu naczyniowego oziębionego uprzednio narządu wpro
wadza się płyn elektrolitowy z dodatkiem białka, płyn Collin
sa, Largiadera lub rozcieńczone, względnie pełne osocze lub 
też rozcieńczoną krew. Płyn powinien mieć temp. 4°. Narząd 
umieszcza się w pojemniku, w którym panuje temp. 2 — 4°. 
Pojemnik taki w kształcie łatwej do sterylizacji puszki ma 
podwójne dno, w którym będzie krążyła ochładzana do temp. 
2° woda. Pojemnik przykrywa się szczelnym wiekiem, najle
piej z przezroczystego materiału, co pozwala na stałą obser
wację wyglądu narządu. Można również umieścić pojemnik 
w lodówce, w której temperatura będzie utrzymywana w gra
nicach 2 — 4°.

Należy pamiętać, iż temperatura narządu może szybko pod
nieść się w czasie przenoszenia go do pojemnika, w czasie 
zdejmowania wieka pojemnika oraz wskutek niedokładności 
w regulacji temperatury agregatu chłodniczego. Wszystko to 
może szybko doprowadzić do nieodwracalnego uszkodzenia 
narządu.

122

http://rcin.org.pl



10.7. Technika przechowywania narządu 
za pomocą hipotermicznej perfuzji

Do przechowywania narządu za pomocą stałej lub przerywa
nej perfuzji potrzebny jest układ perfuzyjny, składający się 
z chłodzonego pojemnika, wymiennika cieplnego z agregatem 
chłodniczym, utleniacza i pompy. Urządzenie tego typu jest 
analogiczne do stosowanego w normotermicznej perfuzji na
rządów (patrz rozdział 9 — „Perfuzja narządów").

Oziębiony do temp. 6 — 8° narząd przenosi się szybko do 
pojemnika, w którym temperatura nie przekracza 10° i szybko 
łączy się tętnicę narządu z drenem doprowadzającym płyn 
perfuzyjny. Jeśli narząd, jak np. wątroba, ma podwójne 
ukrwienie, płyn konserwujący musi także przepływać przez 
układ wrotny. Płyn konserwujący wypływa z żyły narządu na 
dno pojemnika, a stąd przez otwór odpływowy do utleniacza. 
Z utleniacza płyn tłoczony jest pompą rolkową do wymien
nika cieplnego, gdzie płyn perfuzyjny ulega ochłodzeniu. Wy
miennik cieplny może być połączony częścią chłodzącą z po
jemnikiem. Temperatura płynu chłodzącego nie może przekra
czać 2°. W przeciwnym razie płyn perfuzyjny będzie miał 
temperaturę znacznie powyżej 4°.

Układ perfuzyjny używany do celów doświadczalnych po
winien mieć wymiennik cieplny pozwalający na utrzymanie 
temperatur zarówno 4°, jak i 37°. Normotermia niezbędna jest 
bowiem dla perfuzji narządu po okresie przechowywania, dla 
sprawdzenia jego funkcji. Pompa używana w zestawie perfu- 
zyjnym powinna być typu rolkowego. Daje ona słabą falę tęt
na i stąd przepływ bardziej fizjologiczny niż przy przepływie 
stałym. Przewody, przez które płynie płyn konserwujący, po
winny być jak najkrótsze, aby uniknąć nadmiaru obcych po
wierzchni. Najbardziej polecany jest utleniacz membranowy 
zapobiegający denaturacji białek znajdujących się w płynie 
konserwującym. Ciśnienie płynu dopływającego powinno wy
nosić w t. t. nerkowej, krezkowej i wątrobowej 40 — 50 
mmHg, w t. płucnej 20 mmHg, w żyle wrotnej nie powinno 
przekraczać 10 cmH2O. Wielkość przepływu nie powinna prze
kraczać dla nerki 0,5—0,7 ml/g/min., dla wątroby 0,4 ml/g/min., 
dla jelita 0,3 ml/g/min. i dla płuca 0,2 ml/g/min.

Następujące parametry powinny być stale mierzone w cza
sie perfuzji: temperatura płynu i narządu, pH płynu, pOa 
i pCO2, zużycie tlenu, ciśnienie i wielkość przepływu, ciśnienie 
w linii odpływu oraz niektóre parametry biochemiczne zarów
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no ogólne, jak i charakterystyczne dla konkretnego narządu. 
Z ogólnych parametrów biochemicznych należy wyliczyć po
ziom glukozy, potasu, sodu, kwasu mlekowego, osmolarność, 
a z charakterystycznych dla narządów: aktywność amino- 
transferaz, dehydrogenazy kwasu mlekowego i poziom gliko- 
nu dla wątroby, dehydrogenazy kwasu mlekowego dla nerki 
i jelita, aminotransferaz dla serca.

Przechowywany narząd powinien być ważony przed i po 
przechowaniu. Dopuszczalny przyrost wagi nie może przekro
czyć 10%. Większy świadczy o znacznym uszkodzeniu naczyń 
włosowatych i nieużyteczności narządu do przeszczepienia.

Typowe zmiany w czasie przechowywania narządu za po
mocą perfuzji hipotermicznej to: stały powolny wzrost oporu 
naczyniowego, przy stałym przepływie rozpoznawany wzro
stem ciśnienia dopływającego płynu konserwującego, obrzęk 
narządu i przesączanie się przez torebkę narządu płynu per- 
fuzyjnego, obrzęk tkanki łącznej we wnęce narządu, stopnio
wy spadek pH oraz zużycia tlenu, wzrost stężenia potasu 
i aktywności enzymów wewnątrzkomórkowych.

10.8. Technika przechowywania przy użyciu 
nadciśnienia tlenowego

Niektórzy autorzy polecają przechowywanie narządów przez 
połączenie w czasie: hipotermicznej perfuzji, jak również me
tody bez perfuzji z nadciśnieniem tlenowym 3 atm. Poglądy 
na skuteczność nadciśnienia tlenowego są podzielone. Wia
domo, iż tlen znajdujący się pod ciśnieniem 3 atm. może wni
kać do tkanki zaledwie na głębokość 4 mm, przy ciśnieniu zaś 
8 atm. na głębokość 7 mm. Dotyczy to serca, jelita oraz płuca, 
natomiast w mniejszym stopniu wątroby i nerki otoczonych 
grubą torebką włóknistą. Dodatni wpływ na żywotność na
rządu miałby mieć tlen pod ciśnieniem, poprzez zahamowanie 
utleniania oksydacji wewnątrzkomórkowej. Najbardziej praw
dopodobny wydaje się jednak dodatni wpływ nadciśnienia 
poprzez zapobieganie powstawania obrzęku narządu. Stwier
dzono to umieszczając narządy w nadciśnieniu gazami innymi 
niż tlen.

Technika przechowywania w nadciśnieniu tlenowym jest 
nieco złożona, wymaga bowiem zastosowania komory nadci- 
śnieniowej. W warunkach laboratoryjnych można używać do 
tego celu dostosowanego autoklawu. Dla celów przenośnych 
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można zbudować mały pojemnik wytrzymujący ciśnienie do 
15 atm., który można umieścić w lodówce.

10.9. Technika przechowywania przez zamrażanie

W chwili obecnej można przechowywać w stanie zamrożenia 
jedynie komórki lub niewielkie fragmenty tkanek. W czasie 
zamrażania dochodzi do zmian dwojakiego typu: 1) wywoły
wanych tworzeniem się kryształów lodu na zewnątrz komórki, 
2) wywoływanych wewnątrzkomórkowymi kryształami lodu. 
Przy powolnym chłodzeniu i mrożeniu z szybkością l°/min. 
kryształy lodu tworzą się jedynie na zewnątrz komórki. Po
nieważ woda ucieka do kryształów lodu, wewnątrz komórki 
wzrasta ciśnienie osmotyczne. Kiedy wzrośnie ono 4—5-krot- 
nie, komórka zostaje uszkodzona. Ulega ona obkurczeniu, a jej 
błona pęka. Potas ucieka z komórki, a na jego miejsce wnika 
sód.

Środki krioprotektywne jak glicerol, glikol lub tlenek dwu- 
metylosiarki zmniejszają liczbę kryształów tworzących się 
wokół komórek. Środki te nie są szkodliwe dla komórek. Prze
nikają do nich i nie powodują uszkodzenia hipertonicznego. 
Przenikanie środków krioochraniających jest jednak powolne, 
co w niektórych przypadkach może samo prowadzić do efektu 
osmotycznego.

W przypadku tzw. szybkiego zamrażania (supercooling) 
100°/min. woda komórkowa nie jest w stanie opuścić komórki 
i kryształy lodu tworzą się wewnątrz komórki.

Różnego rodzaju komórki również niejednakowo reagują na 
szybkość zamrażania. Na przykład komórki drożdży tworzą 
wewnątrzkomórkowo kryształy lodu przy zamrażaniu w temp. 
—10°/min., krwinki czerwone dopiero przy zamrażaniu w temp. 
—5000°/min. Przeżycie komórek przy zamrażaniu zależy więc 
od szybkości zamrażania i tworzenia zewnątrz- lub wewnątrz
komórkowych kryształów lodu. Każdy narząd złożony jest 
z różnych komórek różnie reagujących na zamrażanie. Stąd 
trudności, a nawet niemożliwość dobrania odpowiedniej szyb
kości mrożenia dla całego narządu. Problemy związane z ba
daniami nad zamarzaniem to: 1) droga wprowadzenia do na
rządu środka krioprotektywnego, 2) optymalny środek krio- 
protektywny, 3) szybkość mrożenia, 4) szybkość odtajania, 
5) usuwanie środka krioprotektywnego z narządu. W chwili 
obecnej udaje się przechowywać za pomocą zamrażania pełną 
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krew, nabłonek rogówki, komórki przysadki, tkankę jajnika 
i jądra, chrząstkę i skórę oraz tkankę nowotworową.

Technika zamrażania polega na chłodzeniu komórek do 
temp. 4°, następnie wysycaniu środkiem krioprotektywnym, 
powolnym mrożeniu do temp. —15°, a następnie szybkim do 
temp. —196°. Ogrzewanie odbywa się w kąpieli o temp, oko
ło 30°, przy czym przed pełnym ogrzaniem usuwa się środek 
krioprotektywny. Największe nieodwracalne zmiany rozwijają 
się w narządzie w okresie tajania. Zewnętrzne warstwy na
rządu ogrzewają się szybko i stają się izolatorem dla cie
pła przechodzącego do wnętrza narządu. Dla równomiernego 
ogrzewania stosuje się mikrofale, diatermię krótkofalową oraz 
perfuzję ciepłym gazem.

10.10. Ocena żywotności przechowywanego narządu

Badania dotyczące skuteczności metod przechowywania obej
mują ocenę ilościową i jakościową zaburzeń biochemicznych 
w komórce narządu, ocenę stanu błony komórkowej, jej ba
danie ultrastrukturalne i ocenę procesu samouszkodzenia przez 
układ lizozomalny.

Do metod oceny biochemicznej czynności narządu należy 
dla przykładu badanie przemiany mleczanów w glukozę, po
miary glukoneogenezy w korze nerki lub wątrobie, itp. Do 
metod pozwalających ocenić uszkodzenie błony komórkowej 
należy oznaczanie w płynie wypływającym z przechowywane
go narządu stężenia jonów, które normalnie znajdują się we
wnątrz komórki, np. potasu, sodu, chloru, i które uwalniają 
się lub wchodzą do uszkodzonej komórki. Badanie w mikro
skopie elektronowym pozwala na ocenę stopnia uszkodzenia 
błony komórkowej. Uszkodzenie układu lizozomalnego można 
rozpoznać, badając w płynie wypływającym z przechowywa
nego narządu enzymy lizozomalne, jak kwaśna fosfataza czy 
beta-glukuronidaza. Pod wpływem niedotlenienia i innych 
czynników błona otaczająca lizozomy ulega pęknięciu i enzy
my wydostają się do komórki niszcząc ją.

10.10.1. Ocena makroskopowa

Już w początkowym okresie chłodzenia narządu można spo
strzec gołym okiem czy narząd wypłukuje się równomiernie 
z krwi, czy też ma zabarwienie marmurkowate. To ostatnie 
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świadczy o uszkodzeniu narządu. Obrzęk pojawiający się 
w czasie oziębiania narządu, jak również w czasie przecho
wywania go świadczy o uszkodzeniu ściany kapilarów i więk
szej ich przepuszczalności.

10.10.2. Ocena histologiczna

Badanie wycinków w mikroskopie świetlnym nie pozwala na 
stwierdzenie zmian komórkowych we wczesnym okresie prze
chowywania narządu. Do tego celu należy wykonać badanie 
w mikroskopie elektronowym. Stwierdza się wówczas uszko
dzenie komórek śródbłonka, obrzęk w przestrzeni okołonaczy- 
niowej oraz nieznaczne uszkodzenie komórek własnych na
rządu.

10.10.3. Ocena biochemiczna

Badanie biochemiczne płynu prezerwującego wypływającego 
z narządu, stanowi pewien ogólny wskaźnik stopnia uszkodze
nia narządu, w żadnym jednak wypadku nie jest dowodem 
nieodwracalnych zmian. Wskutek niedokrwienia narządu do
chodzi do wzrostu w łożysku naczyniowym aktywności dehy
drogenazy kwasu mlekowego i aminotransferaz oraz niektó
rych enzymów lizozomalnych, a także stężenia potasu, kwasu 
mlekowego, obniżenia się zużycia tlenu i spadku pH.

Do testów żywotności wykonywanych na wycinku tkanki 
należy badanie skrawka narządu w aparacie Warburga oraz 
test z bromkiem tétrazolium. Ten ostatni test polega na umie
szczeniu skrawka tkanki w bezbarwnym roztworze bromku 
tétrazolium, który przy prawidłowo funkcjonującym układzie 
dehydrogenaz zmienia zabarwienie na niebieskie. Technika 
badania jest następująca: 0,25 ml 0,05% roztworu bromku te- 
trozolium umieszcza się w porcelanowej miseczce z roztwo
rem Hanksa i pokrywa warstwą oleju mineralnego. Fragment 
tkanki o objętości 1 mm3 umieszcza się w barwniku w temp, 
pokojowej i mierzy czas do chwili zmiany zabarwienia na 
niebieski. Mogą zaistnieć różnice w odczycie czasu między 
poszczególnymi osobami badającymi, a także w zależności od 
rodzaju tkanki. Najwyższe wartości czasu obserwuje się przy 
badaniu skóry, najkrótsze przy badaniu nerki. Test z tetrazo
lium ma większą wartość przy badaniu żywotności tkanki 
świeżo pobranej niż przechowywanej. Według większości 
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autorów czas poniżej 15 sek. koreluje z przeżyciem przeszcze
pionej nerki.

Żadna z dotychczas opisanych metod oceny żywotności na
rządu nie jest w 100% miarodajna. W związku z tym jedynym 
testem żywotności jest przeżycie przeszczepionego narządu 
u biorcy powyżej 3 dni.
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11. WSTRZĄS DOŚWIADCZALNY

11.1. Uwagi ogólne

Przed rozpoczęciem doświadczeń na zwierzętach nad wstrzą
sem należy pamiętać o znacznych różnicach w odpowiedzi na 
czynnik wstrząsowy przez różne gatunki zwierząt. Różnice te 
nakazują najwyższą ostrożność przy przenoszeniu wyników 
badań doświadczalnych do kliniki ludzkiej. We wstrząsie 
krwotocznym szybkość i głębokość rozwoju zaburzeń wstrzą
sowych zależy od przyjętego schematu doświadczalnego.

Ustalając protokół doświadczalny należy brać pod uwagę 
następujące czynniki: a) szybkość skrwawiania i ilość usunię
tej krwi, b) głębokość i czas trwania podciśnienia, c) zmiany 
we krwi, która będzie przetoczona z powrotem dawcy (zetknię
cie się krwi z obcymi powierzchniami, zakażenie, zmiany 
w białkach na granicy krew-powietrze, d) prędkość, z jaką 
zwraca się krew zwierzęciu, e) ułożenie zwierzęcia na stole, 
f) liczbę próbek krwi, wykonywanych biopsji i zabiegów chi
rurgicznych, g) rodzaj znieczulenia. Stosowane środki znie-

T a b e 1 a 11.1.
Rodzaj wstrząsu wg ich patomechanizmu

Rodzaj wstrząsu
Zaburzenia

pierwotne wtórne
Wstrząs hipowole- 

miczny
hemodynamiczne 
(zmniejszona obję
tość krwi krążącej)

uszkodzenie komórek

Wstrząs kardiogenny hemodynamiczne 
(zmniejszony rzut 
serca)

uszkodzenie komórek

Wstrząs septyczny uszkodzenie komórek 
(toksyczne) -> hemodynamiczne 

wysoki przepływniski przepływ *-
Wstrząs urazowy hemodynamiczne 

(zmniejszona objętość 
krwi krążącej)

uszkodzenie komórek
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czulające mogą również w nieoczekiwany sposób zmieniać 
obraz kliniczny wstrząsu. Obniżają one wrażliwość ośrodka 
oddechowego i prowadzą do zmniejszonej wentylacji pęche
rzykowej. Gromadzący się w nadmiarze dwutlenek węgla 
wzmaga wydzielanie katecholamin. Trudne do interpretacji 
stają się też wyniki badań nad wstrząsem w znieczuleniu miej
scowym.

Metody wywoływania wstrząsu przedstawiono dla różnych 
jego rodzajów, opierając się na podziale patomechanizmu 
wstrząsu, przedstawionym w tabeli 11.1.

11.2. Wstrząs krwotoczny

11.2.1. Metody wywoływania

Istnieją dwie podstawowe metody wywoływania wstrząsu 
krwotocznego. Jedna z nich polega na skrwawieniu zwierzę
cia o pewną ściśle określoną objętość krwi, niezależnie od 
wielkości spadku ciśnienia, w drugiej zaś skrwawią się zwie
rzę do pewnego, dokładnie określonego ciśnienia. W każdej 
z metod chodzi o zmniejszenie objętości krwi krążącej 
i zmniejszenie perfuzji tkankowej.

Klasyczna metoda wywoływania wstrząsu krwotocznego 
opisana została przez Wiggersa (5). Zwierzę skrwawią się 
z prędkością 50 ml/min. do chwili, kiedy ciśnienie tętnicze 
osiągnie poziom 50 mmHg. Ciśnienie utrzymuje się na takim 
poziomie przez 90 minut, następnie dodatkowo skrwawią psa 
do ciśnienia 30 mmHg i utrzymuje ten poziom przez następne 
45 min. Pobraną od psa krew heparynizowaną przetacza się 
następnie z powrotem z prędkością 50 ml/min. Ciśnienie tęt
nicze wraca do wartości prawidłowych, by następnie obniżyć 
się samoistnie do 40 — 50 mmHg. Śmiertelność zwierząt przy 
tej metodzie wywoływania wstrząsu wynosi co najmniej 80%.

Inna metoda skrwawiania zwierząt została opisana przez 
Fine'a (2). Krew wypływająca z t. udowej zbierana jest do 
zbiornika z heparyną, znajdującego się na takim poziomie nad 
zwierzęciem, by przy ciśnieniu w tętnicy 30 mmHg wypływ 
krwi ustał. W ten sposób można przez kilka godzin utrzymać 
niskie ciśnienie na mniej więcej stałym poziomie. Po pewnym 
czasie krew zaczyna powracać z pojemnika do naczyń krwio
nośnych psa, ponieważ jego łożysko naczyniowe gwałtownie 
rozszerza się wskutek spadku napięcia ściany naczyń. Jeżeli 
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po powrocie 40% upuszczonej krwi napięcie naczyń nie po
wróci, wówczas ogromna większość zwierząt pada.

Lamson i DeTurk opisali podobną metodę wywoływania 
wstrząsu krwotocznego (3), polegającą na skrwawianiu psa 
lub szczura do naczynia z heparyną do najniższego ciśnienia, 
jakie zwierzę może znieść, tj. u psa 30 —- 35 mmHg, u szczu
ra 40 — 45 mmHg. Objętość krwi w zbiorniku wynosi przy 
takim ciśnieniu około 50 ml/kg ciężaru ciała zwierzęcia. Zwie
rzęta skrwawiają się przez pierwsze 40 —- 80 minut, następnie 
ciśnienia w tętnicy i zbiorniku równoważą się na pewien czas. 
Po tym okresie krew zaczyna powoli powracać ze zbiornika 
do łożyska naczyniowego, w zależności od stanu napięcia na
czyń. Jeśli po 1,5—2 godz. trwania wstrząsu podać szybko 
całą objętość utraconej krwi, to około 80% zwierząt przeżyje. 
Jeżeli dokonać tego po 4—6 godz. trwania podciśnienia, 
wówczas ciśnienie tętnicze nieznacznie podniesie się, by na
stępnie obniżyć się i nie reagować na dalsze przetoczenia. 
Tak więc przeżycie zwierząt, czyli czy wstrząs jest „odwra
calny", czy też „nieodwracalny", zależy od długości trwania 
stanu obniżonego ciśnienia tętniczego.

U szczurów wywołuje się wstrząs krwotoczny skrwawiając 
je z żyły ogonowej i nakłuwając serce. Przy skrwawieniu 
o 4% ciężaru ciała śmiertelność wynosi 80 — 85% (4). Niektó
re dane ilościowe dotyczące wstrząsu krwotocznego u szczura 
przedstawia tabela 11.2.

Rozdział rzutu serca i opór naczyniowy u szczura zdrowego 
i we wstrząsie krwotocznym

Tabela 11.2.

Norma Duży krwotok

«/» 
rzutu serca

opór w 
dyn./sek/ 

/cm3
°/o 

rzutu serca
opór w 

dyn./sek/ 
/cm3

Rzut minutowy 
serca
Całkowity opór

100

2,09 X 105

100

3,86 X 105
Mózg 1,2 173- 4,1 94
Serce 2,9 72 5,7 68
Nerki 17,8 11,8 11,1 34,8
Wątroba 6,7 31 6,2 62
Jelito 18,5 11,3 17,3 22,3
Łożysko 26,3 7,96 24,1 16
Skóra 8,3 25,2 6,0 64
Kościec 44,2 4,24 41,1 6,76
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11.2.2. Czy model doświadczalny wstrząsu krwotocznego 
odpowiada temu, co widzimy w klinice ludzkiej

Porównano zaburzenia hemodynamiczne, zdolność przenosze
nia tlenu oraz stan równowagi kwasowo-zasadowej u ludzi 
z gwałtownym krwotokiem, z powolnym krwotokiem oraz 
u psów skrwawianych metodą Wiggersa i psów skrwawianych 
bez znieczulenia ogólnego przez okres 2 — 3 godz. (1). Po
czątkowe reakcje psa skrwawianego powoli były podobne do 
tego, co widzimy w gwałtownym krwotoku u człowieka, póź
ne zaś reakcje przypominały zmiany w powolnym krwotoku 
ludzkim. Skrwawianie psa metodą Wiggersa nie odpowiadało 
żadnej z obserwacji klinicznych. W metodzie tej dochodzi bo
wiem do gwałtownego spadku ciśnienia, kwasicy i niewydol
ności sercowej. Wydaje się wobec tego, iż nie znieczulony 
i powoli skrwawiany pies stanowi najlepszy model do badań 
następstw krwotoku klinicznego.

Prowadząc badania nad wstrząsem na psach należy pamię
tać, iż dochodzi u nich w okresie tzw. wstrząsu nieodwracal
nego do gromadzenia się krwi w łożysku trzewnym, któ
re to zjawisko nie występuje u ludzi. Przyczyny gromadzenia 
krwi w łożysku trzewnym poszukiwano w zwiększonym opo
rze naczyniowym w wątrobie wywołanym skurczem tzw. 
zwieraczy nadwątrobowych. Okazuje się jednak, iż u psów 
z wykonaną przetoką Ecka również ma miejsce zjawisko za
stoju krwi trzewnej.

Mimo wszystkich zastrzeżeń zarówno pies, jak i szczur na
dają się do badania we wstrząsie krwotocznym zmian para
metrów hemodynamicznych dotyczących perfuzji tkankowej 
(skóry, mięśni, płuca, mięśnia sercowego), efektów bioche
micznych zmniejszonej perfuzji (przemiana węglowodanowa 
anaerobowa, zaburzenia równowagi kwasowo-zasadowej), me
chanizmów uzupełniania utraconej objętości krwi oraz odpo
wiedzi neurohormonalnej na nagły ubytek objętości przestrze
ni wewnątrznaczyniowej.

11.3. Kontrolowany krwotok u psa

U psa ważącego 18 kg upuszcza się z tętnicy udowej 20% ob
jętości krwi krążącej, tj. 300 ml w ciągu 20 min., tj. z szybko
ścią 16 ml/min. Ciśnienie tętnicze, ośrodkowe ciśnienie żylne 
oraz tętno zachowują się, jak przedstawiono w tabeli 11.3. (1).
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Tabela 11.3.
Ciśnienie tętnicze, ośrodkowe żylne i częstość tętna u psa 
z utratą 20°/o objętości krwi krążącej

Ciśnienie Norma Bezpośrednio 
po krwotoku

W okresie po
wrotu do normy 

(27—65 min.)
Ciśnienie tętnicze 
(w mmHg) 
Ośrodkowe ci-

152/104 157/105 146/101

śnienie żylne
(w cm H2O)

8,7 6,7 7,0

Częstość tętna 
( w min.)

130 157 159

Zmiany w objętości składowej krwi krążącej, spowodowane 
krwotokiem, przedstawia tabela 11.4.

Tabela 11.4.
Zmiany w objętości osocza, krwinek czerwonych, hematokrytu 
w dużych naczyniach i pełnej krwi w doświadczalnym 
krwotoku kontrolowanym

Objętości i hematokryt W normie
W 3 godz. 
po krwo

toku

W 48 godz. 
po krwo

toku
Objętość krwinek czerwo

nych (w ml) 492 322 307
Objętość osocza (w ml) 781 761 891
Hematokryt w dużych 

naczyniach 41,3 37 27
Hematokryt w pełnej krwi 38,3 29,2 24,3

Po krwotoku dochodzi u zwierzęcia do przechodzenia z prze
strzeni pozanaczyniowej do naczyń włosowatych płynu, który 
uzupełnia brakującą objętość krwi. Trwa to pewien określo
ny czas (tzw. transcapillary refilling time). Normy dla psa 
wynoszą: w ciągu pierwszych 6 godz. po krwotoku 34,5 ± 
4,5 ml/godz., w 6 — 12 godz. — 19,1 + 4,9 ml/godz., w 12 — 
18 godz. — 14,0 ± 4,3 ml/godz. iw 18 — 24 godz. — 0,2 + 
4,0 ml/godz., wreszcie w 24 — 48 godz. — 1,9 ml/godz.

Zmiany w przepływie obwodowym u skrwawianego psa 
przedstawia tabela 11.5.
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Procent zmniejszania się przepływu obwodowego u psa 
skrwawianego 5, 15, 25 ml/kg ciężaru ciała

Tabela 11.5.

Tętnica
Utrata krwi

5 ml/kg 15 ml/kg 25 ml/kg
Szyjna 28 64 79
Nerkowe 17 44 66
Wątrobowa 13 37 44
Trzewna 27 50 70
Udowa 32 64 87

11.4. Wstrząs septyczny

Patrz rozdział 6.10. Wywoływanie wstrząsu septycznego.

11.5. Wstrząs opaskowy

Model wstrząsu opaskowego opracował w r. 1942 Bywaters 
i Popjak (1). Zabieg polega na założeniu na udo zwierzęcia 
(psa, królika, szczura, myszy) opaski gumowej zamykającej 
całkowicie dopływ i odpływ krwi. Opaska pozostaje na koń
czynie przez okres kilku godzin, a następnie zostaje zdjęta. 
W pierwszych godzinach po zdjęciu opaski rozwijają się 
u zwierzęcia objawy wstrząsu. Ich nasilenie jest proporcjo
nalne do długości okresu niedokrwienia kończyny. Szczegóły 
dotyczące techniki wywoływania wstrząsu opaskowego u róż
nych zwierząt podano dalej. Zasadniczą zmianą jest zmniej
szająca się szybko objętość krążącego osocza.

11.5.1. Królik
U królika należy założyć na górną część uda opaskę elastycz
ną lub gumową na okres 4 — 6 godz. Jeśli chce się obserwo
wać zmiany po przywróceniu krążenia przez dłuższy czas, na
leży zabieg wykonać tylko na jednej kończynie. Przy zaci
śnięciu dwu kończyn śmiertelność zwierząt sięga 100%.

11.5.2. Mysz
Podobnie wywołuje się wstrząs opaskowy u myszy (2). Opas
kę utrzymuje się przez okres 2 — 3 godzin. Aby uniknąć 
szybkiego zejścia zwierzęcia, należy natychmiast po zdjęciu 
opaski przetoczyć myszy roztwór elektrolitowy w ilości 20% 
w stosunku do ciężaru ciała. Utrzymywanie opaski ponad 
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24 godz. i następnie jej zdjęcie nie prowadzi do powstania 
wstrząsu, gdyż kończyna jest całkowicie martwa i nie ma 
własnego krążenia.

11.5.3. Pies
Wybiórcze niedokrwienie jednej kończyny tylnej.

W znieczuleniu ogólnym zakłada się na górną część uda 
opaskę gumową. Ponieważ zsuwa się ona łatwo w kierunku 
podudzia, należy przytrzymać ją 3 szwami skórnymi. Taśma 
gumowa założona psu na udo nawet bardzo mocno nie zamyka 
całkowicie t. udowej. Powoduje to, iż w kończynie z zaciśnię
tymi żyłami nagromadzi się szybko znaczna ilość krwi. Aby 
tego uniknąć, należy z osobnego cięcia zamknąć małym za
ciskiem naczyniowym t. udową w miejscu dośrodkowo od 
rozgałęzienia na t. powierzchowną i głęboką. Zacisk i taśmę 
gumową można zdjąć już po 2 godz.

Objawy wstrząsu, które wkrótce wystąpią, mijają po kil
kudziesięciu minutach. Pełne niedokrwienie kończyny przez 
okres 6 godz., z następową rewaskularyzacją, prowadzi do 
śmierci w 100% przypadków. Zwierzęta powinny otrzymywać 
antybiotyki w dość dużych dawkach. W przeciwnym razie 
w niedokrwionej kończynie rozwija się zgorzel gazowa.

Zamknięcie dopływu krwi do obu kończyn.
Ten model doświadczalny stosowany jest do badań nad za

burzeniami, jakie występują u człowieka w następstwie kil
kugodzinnego zamknięcia t. głównej brzusznej, np. przy ope-

Ryc. 11.1. Schemat wskazujący miej
sca zamknięcia t. głównej i jej roz
gałęzień u psa dla wywołania tzw. 
wstrząsu opaskowego: 1 — t. głów
na brzuszna, 2 — t. biodrowa ze
wnętrzna, 3 — biodrowa wewnętrz
na, 4 — t. krzyżowa (wg Simmonsa). 
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racji tętniaka. Samo zamknięcie t. głównej psa poniżej t.t. 
nerkowych nie prowadzi do śmierci zwierzęcia. Zgon może 
nastąpić jedynie po kilku dniach, wskutek krwotoku z miej
sca zamknięcia t. głównej, której ściana ulega martwicy w na
stępstwie ucisku podwiązki lub zacisku. Przeciętne ciśnienie 
w obwodowym odcinku t. głównej poniżej miejsca jej pod
wiązania wynosi 40 — 50 mmłłg. Aby wywołać wyraźne po- 
niedokrwienne zaburzenia hemodynamiczne, należy u psa 
zamknąć t. główną brzuszną poniżej t. nerkowych w dwu 
miejscach, zamknąć obie t.t. biodrowe zewnętrzne i wewnętrz
ne oraz t.t. udowe (ryc. 11.1.) (3).

Badania mikrokrążenia przeprowadzone w kończynie szczu
ra po całkowitym niedokrwieniu, trwającym od 30 min. do 
8 godz., wskazują na rozwój znacznych zmian w drobnych 
naczyniach (4). Zależą one od czasu niedokrwienia i czasu, 
jaki upłynął od chwili przywrócenia krążenia. Niedokrwienie 
30-minutowe prowadzi do niewielkiego obrzęku skóry bez 
wyraźnych zaburzeń przepływu przez mikrokrążenie. Po 
30 min. niedokrwienia mięśni i po 2 godz. od przywrócenia 
przepływu część drobnych naczyń pozostaje niedrożna. Po 
niedokrwieniu trwającym 2,5 godz. rozwija się wyraźny obrzęk 
skóry, a przepływ przez mięśnie odbywa się tylko przez duże 
naczynia. Po 0,5—3 godz. od chwili przywrócenia krążenia 
objawy niedrożności mikrokrążenia stopniowo ustępują.

11.6. Standardowy uraz mechaniczny

Otwarty uraz tkanek u zwierzęcia doświadczalnego nie nada- 
je się do wywoływania wstrząsu urazowego. Wynika to z trud
ności standaryzowania rozległości zniszczonych tkanek, współ
istniejącego krwawienia oraz szybko rozwijającego się zaka
żenia.

11.6.1. Standardowy uraz u myszy

W roku 1942 Noble i Collip opisali sposób wytwarzania 
wstrząsu urazowego u małych zwierząt w specjalnym, obraca
jącym się bębnie (2). Szczegóły techniki, modyfikowanej na
stępnie kilkakrotnie, opisane zostały poniżej (3).

Mysz znajdująca się w znieczuleniu ogólnym umieszczana 
jest w bębnie o średnicy 29 cm, głębokości 17 cm, z dwoma 
znajdującymi się wewnątrz niego przegrodami. Bęben jest po- 
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Ryc. 11.2. Schematyczny rysunek bębna do wywoływania standardo
wego urazu u myszy.

ruszany motorkiem elektrycznym w granicach 35—45 obr./min. 
W czasie obrotu bębna znajdująca się tam przegroda unosi 
zwierzę na wysokość 25 cm, z tej wysokości zwierzę spada 
na dno bębna, by być natychmiast uniesione przez drugą 
przegrodę (ryc. 11.2.) Znając wagę zwierzęcia oraz wysokość, 
z jakiej spada, można obliczyć ilość energii mechanicznej za
stosowanej w urazie. Przy wadze myszy 25 g wynosi ona 
5,61 kgm, ID50 w ciągu 20 dni obserwacji wynosi 890 ± 
52 obroty bębna.

11.6.2. Standardowy uraz uda u psa

U psów wywołuje się standardowy uraz, uderzając 200 razy 
w udo miękkim młotkiem gumowym. W miejscu urazu powsta- 
je obrzęk mięśni oraz krwiak podskórny i śródmięśniowy.

11.6.3. Doświadczalny uraz wątroby u psa (1)

Po wykonaniu laparotomii z cięcia w prawym podżebrzu na
cina się w środku płata wątroby jej torebkę, a następnie wpro
wadza w miąższ na głębokość 5—7 cm cewnik Foleya nr 24. 
Balonik wypełnia się 20 — 30 ml płynu, następnie cewnik 
gwałtownie wyciąga rozrywając miąższ wątroby. Obszar 
uszkodzonych tkanek jest mniej więcej jednakowy w każdym 
przypadku. Uszkodzona okolica krwawi dość obficie, uszko
dzeniu ulegają także przewody żółciowe. Czas przeżycia zwie
rząt nie przekracza 4 godzin.

11.7. Standardowe oparzenie skóry

U szczura wykonuje się je przez zanurzenie grzbietu zwierzę
cia w wodzie o temp. 90 2 przez okres 30 sek. Powierzchnia 
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oparzenia wynosi około 35% powierzchni ciała. U zwierząt 
nie leczonych śmiertelność w ciągu 24 godz. wynosi 100%.

U większych zwierząt, jak królik, pies, można wywołać stan
dardowe oparzenie, zanurzając zwierzę na okres 15 sek. do 
wody o temp. od 70 do 100°.

Inna metoda polega na zbliżeniu badanego miejsca na od
ległość 1,5 cm do płomienia propanowego (1200°) na okres 
15 sek. Jeszcze inna metoda polega na działaniu na badane 
miejsce lampą kwarcową z odległości 30 cm przez 16 sek. 
Oparzenie przez kontakt można wywołać podgrzewając płyt
kę ze szkła pyreksowego do temp. 700 — 800° i przykładając 
ją na 5 sek. do skóry.

11.8. Wstrząs kardiogenny

Przez wstrząs kardiogenny rozumiemy, z punktu widzenia do
świadczalnego stan, w którym doszło do nagłego uszkodzenia 
mięśnia sercowego, do obniżenia się objętości wyrzutowej 
serca o 50%, obwodowego ciśnienia tętniczego o 35% lub wię
cej oraz w którym elektrokardiograficznie można stwierdzić 
wyraźne objawy niedokrwienia serca.

Wstrząs kardiogenny można wywołać, wstrzykując do tęt
nic wieńcowych mikrokulki powodujące liczne, drobne zatory 
(1). Technika wprowadzania mikrokulek do krążenia wieńco
wego jest następująca: Do części wstępującej łuku t. głównej 
wprowadza się przez t. szyjną cewnik z balonem. Koniec cew
nika umieszcza się tuż nad zastawkami półksiężycowatymi. 
Balon wypełnia się na okres 20 sek. 20 — 30 ml płynu lub po
wietrza. W ten sposób większość przepływającej krwi kieruje 
się do naczyń wieńcowych. W tym momencie wstrzykuje się 
przez cewnik mikrokulki, a cewnik przepłukuje roztworem 
soli. Mikrokulki powinny mieć średnicę 300 — 350 mikronów. 
Zawiesza się je w filtrowanym roztworze gumy arabskiej. 
Przeciętnie stosuje się 0,5 mg mikrokulek na 1 g ciężaru ser
ca. Serce psa 11 kg waży około 100 g, psa 15 kg — 120 g 
i 18-kg zaś 156 g. Psy, które przeżyją zabieg, wykazują w cią
gu 48 — 72 godz. wyraźne objawy rozsianych zawałów serca.

Inna metoda wywoływania wstrząsu kardiogennego polega 
na podwiązaniu lewej t. wieńcowej okalającej serce (2). Wy
konuje się torakotomię lewostronną przez IV lub V międzyże- 
brze. Otwiera się worek osierdziowy ku przodowi od lewego 
nerwu przeponowego, odsłania lewe uszko, które odciąga się 
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na bok. Gałąź okalającą lewej t. wieńcowej oddziela się w od
ległości 5 mm od jej odejścia od otaczających tkanek, na
stępnie podwiązuje i przecina. Zamknięcie przepływu krwi 
przez tę tętnicę prowadzi do migotania komór i padnięcia 
większości zwierząt w ciągu 7 min. Zdarzają się jednak prze
życia kilkudziesięciogodzinne.

11.9. Wstrząs noradrenalinowy

Wstrząs tego typu wywołuje się u psów lub królików, wlewa
jąc dotętniczo w znieczuleniu ogólnym noradrenalinę w dawce 
25 gamma/kg/min. przez okres 3 godz. lub 15 gamma/kg/min. 
przez 4,5 godz. (1). Noradrenalinę należy podawać najlepiej do 
t. głównej piersiowej. Rozcieńcza się ona w dużej masie krwi 
aortalnej i dopływa do wszystkich narządów. Podanie dożyl
ne powoduje szybkie wystąpienie zmian naczynioskurczowych 
i krwotocznych w płucach. Noradrenalina powoduje uogólnio
ny skurcz naczyń, zwłaszcza wątroby i jelita oraz niedokrwie
nie narządów. Bezpośrednio po rozpoczęciu podawania nor
adrenaliny ciśnienie tętnicze podnosi się, później jednak wra
ca do wartości wyjściowych. Po zaprzestaniu podawania ci
śnienie stopniowo obniża się i występują objawy wstrząsu. 
Większość zwierząt nie przeżywa 12 godz. Zmniejsza się ob
jętość krążącego osocza, a na sekcji stwierdza się owrzodze
nie, obrzęk, i wylewy krwawe w śluzówce jelita oraz wybro
czyny krwawe w płucach.

11.10. Doświadczalne płuco wstrząsowe

Płuco, zwłaszcza psa, ulega łatwo uszkodzeniu pod wpływem 
wstrząsu krwotocznego, oparzeniowego, urazu dużej masy 
mięśniowej, przetaczania dużej ilości krwi allogennej oraz 
krwi, która krążyła w aparacie płuco-serce. Wśród czynników 
patogennych wylicza się: podciśnienie ze zmniejszonym prze
pływem płucnym, kwasicę, zatory tłuszczowe, mikrozakrze- 
py, przeładowanie łożyska naczyniowego płynem, reakcję 
przeszczep przeciw gospodarzowi po przetoczeniu krwi allo
gennej, toksyczność tlenu, zakażenie oraz niedotlenowanie 
płuca.

Zmiany morfologiczne spotykane w płucu są jednakowe 
niezależnie od czynnika wywołującego uszkodzenie. Są to: 
nagromadzenie płynu w tkance śródmiąższowej płuca, krwin- 

139

http://rcin.org.pl



kotoki do tej przestrzeni, pojawianie się płynu białkowego 
w świetle pęcherzyków płucnych, krwinkotoki do pęcherzy
ków, wybroczyny krwawe wokół drobnych oskrzelików, aż 
do całkowitej niedodmy segmentów czy płatów.

Opór naczyniowy płuca wzrasta w czasie wstrząsu krwo
tocznego znacznie bardziej niż w krążeniu ogólnym. Po prze
toczeniu krwi początkowo opór płucny zmniejsza się, by póź
niej wzrastać samoistnie do znacznych wartości. Ciśnienie 
w t. płucnej jest obniżone w czasie krwotoku, a po reinfuzji 
krwi wzrasta nawet o 150% ponad wartości prawidłowe. Ci
śnienie to wzrasta proporcjonalnie bardziej niż rzut serca, co 
świadczy o wybiórczym wzroście oporu naczyniowego płuca. 
Ciśnienie w lewym przedsionku nie podnosi się, zmiany płuc
ne nie są więc wywołane zastojem w lewym sercu. Ciśnienie 
wewnątrztchawicze przy stałej pojemności przepływowej nie
co wzrasta.

Opisane zmiany stwierdza się w następstwie niedostatecz
nego przepływu płucnego. Po zamknięciu dopływu krwi do 
płuca na okres 2 godz. (t. płucnej, żył płucnych oraz tętnic
1 żył oskrzelowych), a następnie przywróceniu prawidłowego 
przepływu zmian takich nie spotyka się.

Metody wywoływania zmian wstrząsowych w płucach psa 
są następujące:

a) skrwawianie psa do ciśnienia tętniczego 40 mmHg na 
okres 2 godz. (5);

b) oparzenie III stopnia 50% powierzchni ciała płomie
niem (1);

c) przetoczenie psu (nawet dotętnicze) 500 ml krwi homo- 
gennej, która krążyła w aparacie płuco-serce przez okres
2 godz. (5);

d) podanie do tętnicy płucnej 0,09 mg kwasu oleinowe
go (4);

e) zamknięcie dopływu krwi do kończyny przez założenie 
opaski uciskowej na okres kilku godzin, a następnie przywró
cenie przepływu krwi przez kończynę (2);

f) dożylne podanie 1 mg/kg ciężaru ciała endotoksyny 
E.coli (3).

11.11. Doświadczalne rozsiane 
krzepnięcie wewnątrznaczyniowe
Metoda ta często stosowana jest u psów do badań nad wstrzą
sem urazowym, którego jednym z najważniejszych następstw
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Tabela 11.6.
Zmiany w układzie krzepnięcia w wewnątrznaczyniowym 
krzepnięciu i fibrynolizie

Układ krzepnięcia
Krzepnięcie 

wewnątrznaczy
niowe

Fibrynoliza

Poziom fibrynogenu
w osoczu 

Liczba płytek
Poziom protrombiny
Poziom czynnika V
Poziom czynnika VII

obniżony 
obniżony 
obniżony 
obniżony 
obniżony

obniżony 
normalny 
normalny 
obniżony 
obniżony

ma być rozsiane krzepnięcie wewnątrznaczyniowe (dissemi
nated intravascular coagulation). Stan wewnątrznaczyniowe
go krzepnięcia można wytworzyć podając dotętniczo lub do
żylnie trombinę. Ilość podawanej w roztworze trombiny 
w pierwszych 20 min. nie powinna przekraczać 1 j/kg ciężaru 
ciała psa. Co każde następne 20 min. dawka jest podwajana, 
aż dojdzie do stanu całkowitej defibrynacji, który osiąga się 
po podaniu 75—200 j. trombiny na 1 kg ciężaru ciała zwie
rzęcia.

Typowe zmiany w układzie krzepnięcia, wywołane we
wnątrznaczyniowym krzepnięciem, w odróżnieniu od we
wnątrznaczyniowej fibrynolizy, przedstawiono w tabeli 11.6.
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12. DOŚWIADCZENIA NA SERCU

12.1. Wstęp. Ocena pracy serca.
Normy podstawowe

Omówienie wszystkich problemów związanych z doświadczal
ną chirurgią serca nie jest możliwe w krótkim rozdziale. Omó
wione więc zostaną niektóre podstawowe techniki modeli do
świadczalnych stosowanych w pracowniach kardiograficznych, 
a mianowicie:

1) niektóre uwagi ogólne związane z oceną pracy serca 
w zabiegach doświadczalnych i podstawowe normy hemody
namiczne pracy serca psa;

2) odmienności techniki krążenia pozaustrojowego u owiec 
i cieląt;

3) doświadczalne „wady serca”;
4) wywoływanie zaburzeń rytmu serca;
5) sposoby wytworzenia zapalenia wsierdzia i zapalenia 

osierdzia;
6) zwężenie naczyń wieńcowych i zawał doświadczalny;
7) wywoływanie ostrej i przewlekłej niewydolności krąże

nia i wreszcie
8) podstawowe techniki przeszczepiania serca.
Nie będą omawiane bardziej specjalistyczne problemy prze

szczepiania zastawek i wszczepiania rozruszników serca, 
a także aparatów wspomagających lub zastępujących pracę 
serca.

12.1.1. Cewnikowanie dużych naczyń na stałe

Cewnik wykonany z tworzywa sztucznego (najlepiej z poli
chlorku winylu lub silastyku) może pozostawać w naczyniu 
przez długi okres nie powodując zakrzepu. Ułatwia to prowa
dzenie powtarzanych pomiarów ciśnień w poszczególnych na
czyniach. Cewnik powinien być wypełniony roztworem fizjo
logicznym soli kuchennej z dodatkiem heparyny. Należy go 
co 1—2 dni przepłukiwać, aby zapewnić utrzymanie drożno
ści. Wyprowadzone na zewnątrz końce cewników należy
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umieścić w kieszonce podskórnej, zwykle w okolicy grzbie
towej.

Wprowadzenie cewnika do ż. głównej górnej.
Torakotomia prawostronna przez IV lub V międzyżebrze. 

Odsłania się połączenie ż. półnieparzystej i ż. głównej gór
nej '. Preparuje się dwucentymetrowy odcinek v. azygos, pod- 
wiązuje od strony obwodu i wprowadza przez nią cewnik do 
ż. głównej górnej, umocowując go szwem naczyniowym.

Cewnikowanie piersiowego odcinka t. głównej.
Po otwarciu klatki piersiowej przez trzecie międzyżebrze 

po stronie lewej odsuwa się doogonowo płuco i preparuje 
odcinek t. podobojczykowej, przebiegającej w obrębie klatki 
piersiowej. Tętnicę zawiązuje się i wprowadza przez nią cew
nik do aorty.

Wprowadzenie cewnika do lewego przedsionka.
Najprostszym sposobem jest wprowadzenie cewnika przez 

lewe uszko serca. Cewnik zabezpieczony jest szwem kapciu- 
chowym.

Wprowadzenie cewnika do t. płucnej.
Cewnik wprowadza się przez igłę, którą nakłuwa się ścianę 

prawej komory. Po wprowadzeniu cewnika i wycofaniu igły 
miejsce nakłucia komory zabezpiecza się szwem kapciucho- 
wym. Innym sposobem jest bezpośrednie wprowadzenie cew
nika przez nakłucie ściany głównego pnia t. płucnej. Miejsce 
nakłucia zabezpiecza się zakładając szew kapciuchowy nitką 
5—0.

12.1.2. Elektrokardiogram psa
i małych ssaków (1,3,5)

Badanie powinno być wykonywane w warunkach zapewnia
jących dobrą jakość zapisu. Składa się na to właściwa izola
cja elektryczna oraz ułożenie psa do badania. Zmienność obra
zów elektrokardiograficznych u psa, a szczególnie zespołu 
QRS, jest wynikiem ułożenia kończyn przednich zwierzęcia 
(3). Powtarzalność uzyskiwanych elektrokardiogramów za
pewnia ułożenie psa na prawym boku z kończynami przedni-

* Według weterynaryjnej nomenklatury anatomicznej — ż. głów
nej przedniej.
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Tabela 12.1.
Wychylenia załamków P, Q, R, S, T w poszczególnych 
odprowadzeniach u zdrowych psów (wg Burmana)

1 I II III aVf v2
p Średnio +0,44 +3,0 + 2,5 —1,6 —1,01 +2,91 + 1,80

SD 0,10 0,10 0,09 0,09 0,15 0,12 0,21
Częstość 
występowania 100% 100% 100% lOO°/o 100% 100% 100%

Q Średnio 0,27 1,2 1,3 12,6 8,5 1,7 0,02
SD 0,10 0,15 0,10 0,46 0,48 0,09 0,05
Częstość 
występowania 53% 62% 58% 74% 68% 72% 26%

R Średnio 2,2 16,5 14,8 1,10 2,10 16,2 29,5
SD
Częstość

0,50 0,44 0,43 0,30 0,30 0,34 0,55

występowania lOO®/o 100% 100% 100% 100% 100% 100%
S Średnio 0,08 1,4 1,30 10,2 0,75 1,95 12,0

SD
Częstość

0,09 0,22 0,15 0,33 0,50 0,20 0,31

występowania 36% 92% 100% 79% 71% 66% 98%
T Średnio —0,10 —1,10 —1,0 + 1,10 + 1,12 —0,95 +4,6

SD
Częstość

0,20 0,11 0,18 0,23 0,23 0,17 0,10

występowania 76% 98% 100% 100% 100% 98% 100%

mi wyciągniętymi maksymalnie dogłowowo. Pies wytresowa
ny leży spokojnie w takiej pozycji w czasie badania. Nie tre
sowane zaś należy badać w płytkim uśpieniu barbituranowym.

Odprowadzenia kończynowe dwubiegunowe. Igłę podskór
ną, która służy jako elektroda, wkłuwa się na 2 cm poniżej 
stawu kolanowego i łokciowego. Odprowadzenie I — lewa 
kończyna przednia i prawa kończyna przednia; odprowadze
nie II — lewa kończyna tylna, prawa kończyna przednia; od-

Tabela 12.2.
Czas trwania odstępów PR i QT oraz zespołu QRS 
u zdrowych psów (wg Burmana)
Wartości podano w sekundach

I II III
P —R 0,096 ± 0,024 0,098 ± 0,024 0,099 ± 9,024
QRS 0,037 ± 0,021 0,045 ± 0,024 0,044 ± 0,024
Q — T 0,167 ±0,054 0,176 ±0,054 0,177 ± 0,054
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prowadzenie III — lewa kończyna tylna — lewa kończyna 
przednia.

Odprowadzenia jednobiegunowe. Uzyskuje się je w ten 
sposób, że elektrodę badającą (czynną) umieszcza się w okre
ślonym punkcie powierzchni ciała, natomiast drugi biegun 
odprowadzenia podłączamy do wejścia elektrody Wilsona, 
stanowiącej połączenie poprzez opory Irzech odprowadzeń 
kończynowych.

Odprowadzenia jednobiegunowe Goldberga określa się sym
bolem a.VR, AVL i aVF (R — prawa kończyna przednia, L — 
lewa kończyna przednia i F — lewa kończyna tylna).

Odprowadzenia jednobiegunowe przedsercowe uzyskuje się 
wprowadzając elektrodę w tkankę podskórną ściany klatki 
piersiowej w standardowych punktach (1 — IV międzyżebrze 
tuż przy prawym brzegu mostka; 2 — IV międzyżebrze tuż 
przy lewym brzegu mostka; 3 — w połowie odległości mię
dzy 2 i 4; 4 — w V międzyżebrzu w linii środkowej obojczy
kowej; 5 — w lewej przedniej linii pachowej w miejscu prze
cięcia jej przez prostopadłą do niej linię poprowadzoną od 
punktu 4; 6 — w lewej środkowej linii pachowej, w miejscu 
przecięcia jej przez prostopadłą do niej linię poprowadzoną 
od punktu 4). Oznacza się je aVi, aV2 itd.

Częstość występowania kolejnych załamków w poszczegól
nych odprowadzeniach oraz czas trwania u zdrowych psów 
podane są w tabelach 12.1. i 12.2.

Odmienności elektrokardiograficzne u małych zwierząt. Zapis 
elektrokardiogramu wykonuje się z szybkością 100 mm/1 sek. 
w celu ułatwienia analizy zespołów QRS szybkiej czynności 
serca (czynność serca u myszy 480 + 46/min., a u szczura 347 
± 31/min.). U myszek i u młodych szczurów obserwuje się 
czasami następujące różnice w obrazie elektrokardiograficz
nym:

a) płaski załamek T w niektórych elektrokardiogramach,
b) załamek T pojawia się czasami bezpośrednio po załamku 

S bez odcinka izoelektrycznego,
c) krótszy czas trwania odcinka PR i zespołu QRS. Stopień 

nachylenia osi elektrycznej serca wynosi u myszy 36 ± 34, 
a u szczura 79 ± 20. Czas trwania zespołu QRS (w msek.) 
wynosi u myszy 22 + 2, a u szczura 23 ± 3. Wielkość napię
cia załamka R u myszy wynosi 0,272 + 0,08 mV, a u szczura 
0,363 ± 0,07 mV. Odstęp PR (w msek.) wynosi u myszy 43 
± 4, a u szczurów 42 ± 5. Wielkość napięcia załamka P u my
szy wynosi 0,051 + 0,01 mV, a u szczurów 0,083 + 0,015 mV.
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12.1.3. Ocena pracy serca 
po zabiegach doświadczalnych

Po wielu zabiegach doświadczalnych na sercu ich następstwa 
ocenia się, badając pojemność minutową i zużycie tlenu przez 
m. serca. Dokładniejszych informacji dostarcza obliczenie pra
cy serca (przy różnych ciśnieniach w lewym przedsionku) 
i tzw. krzywe czynności prawej lub lewej komory (patrz da
lej). Ponadto można oceniać skuteczność pracy mechanicznej 
serca, korelując zużycie tlenu z obliczoną pracą serca.

Metody pomiaru pojemności minutowej serca.
1. Zasada Ficka

a. Oznaczanie pojemności minutowej za pomocą tlenku 
węgla.

b. Oznaczanie pojemności minutowej za pomocą obcego 
gazu obojętnego (podtlenek azotu).

2. Zasada rozcieńczania wskaźnika
a. Wskaźniki zmieniające gęstość optyczną krwi — barw

niki — błękit Evansa, Kardiogreen.
b. Wskaźniki izotopowe. Do najczęściej stosowanych na

leżą chlorek rubidu (86Rb), ksenon (133Xe), chlorek po
tasowy (42K).

c. Wskaźniki termiczne.
3. Za pomocą przepływomierza elektromagnetycznego
4. Za pomocą ultradźwięków (Doppler)
Wartości prawidłowe pojemności minutowej podane są da

lej (12.1.5). Wartości uzyskane za pomocą metody rozcieńcze
nia wskaźników barwnikowych dają według Jacobsona (6) 
wyniki średnio o 44,7% wyższe w warunkach spoczynku i 64% 
wyższe w czasie wysiłku.

Różnice w wynikach podawanych przez różnych autorów 
są związane z różnicami w wytresowaniu psów. Liczba ude
rzeń serca u psów dobrze wytresowanych jest mniejsza niż 
u nie tresowanych. W znieczuleniu czynność serca ulega przy
spieszeniu. Wpływ znieczulenia na pojemność minutową jest 
trudny do ustalenia. Zależy ona od jego głębokości. W znie
czuleniu pentobarbitalem rzut skurczowy i pojemność minu
towa obniżają się.

Zużycie tlenu przez m. serca.
Pomiar zużycia tlenu przez m. serca wymaga obliczenia 

przepływu wieńcowego oraz zawartości tlenu we krwi żylnej 
wieńcowej i tętniczej.
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Tabela 12.3.

Podstawowe normy hemodynamiki i pracy serca u psa

Według Weisse
U psa nie uśpio
nego wg Bishopa 

(10)
U psa w znieczule
niu Schenk (4,12)

Częstość skurczów serca 115 ±9 (67 — 155) 90—124 172 ±8
(liczba uderzeń/min.)
Średnie ciśnienie aortalne w mmHg 117 ±7 (76 — 155) 95 — 114 110 ± 4
Ciśnienie aortalne w fazie rozkurczu 102 + 5 (68 — 127)
w mmHg
Ciśnienie w prawym przedsionku 0,2 — 1,2 1,5 (0 — 6)
w mmHg
Ciśnienie w lewym przedsionku 3,9 2,4 —3,7
w mmHg
Ciśnienie w t. płucnej w mmHg 13,9 — 14,8
Pojemność minutowa 2,30 + 0,19 (1,61 — 3,5) 2,5 —3,1 2,62 ± 0,16
w ml/kg/min. 127 ± 14 (75 — 220) 118 — 158 131 ±8
Rzut skurczowy 21 ± 22 (11—37) 25—36 15,3 ±8
w ml/kg ciężaru ciała 1,1 1,15 — 1,82 0,8 ± 0,1
Praca wykonana w czasie skurczu 36,6 ±4 (11,5 — 64,5) 27,5 ± 25
komory lewej w gmM
Praca serca w KgM/min. 4,2 ± 0,3 4,7 ± 0,3
Wydajność pracy serca w °/o 20 —3O°/o 7 — 54%
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Prawidłowy przepływ przez naczynia wieńcowe u psa wy
nosi od 100 do 150 ml/100 g lewej komory serca/min. Zużycie 
tlenu przez zdrowy mięsień sercowy waha się od 10 ml 
O2/100 g lewej komory/min. u psa uśpionego do około 20 ml 
O2/100 g/min. u psa nie uśpionego.

Krzywe pracy komór (13,15).
Do wykreślenia krzywej pracy komór potrzebne jest obli

czenie pojemności minutowej przy różnych ciśnieniach w 
przedsionku. U psa zdrowego lub dla oceny pracy serca po 
zabiegach badanie to wykonuje się po infuzji dożylnej płynu 
Tyrode'a. Przez cewnik założony do żyły głównej przetacza 
się od 300 do 500 ml płynu przez około 5 min., do momentu, 
w którym pojemność minutowa osiągnie wartość maksymal
ną. Krzywą wykreśla się, odkładając wartości pojemności mi
nutowej na osi rzędnych, a ciśnienia w lewym lub prawym 
przedsionku na osi odciętych (10). Bishop, prowadząc takie 
badania u zdrowych, nie uśpionych psów, w warunkach ma
ksymalnej pracy komór obserwował przyspieszenie czynności 
serca do 152— 185/min. (od uprzednio obserwowanej 90— 
124/min.), wzrost pojemności minutowej do 277 — 348 ml/ 
/min./kg (w warunkach spoczynkowych 130 ml/min./kg) 
i wzrost rzutu skurczowego do 1,8—2,1 ml/min./kg (w warun
kach spoczynkowych 1,1 — 1,8 ml/min./kg).

Praca serca (4,12,14).
Wydatek energetyczny lewej komory, związany z jej uży

teczną pracą można określić na podstawie średniego ciśnie
nia tętniczego w tętnicy głównej i pojemności minutowej 
serca. Podobnie można wyliczyć pracę komory prawej, przyj
mując oczywiście wartość średniego ciśnienia w tętnicy płuc
nej. Od oznaczonej wartości ciśnienia w tętnicy głównej lub 
w tętnicy płucnej należy odjąć wartość końcowego ciśnienia 
końcoworozkurczowego krwi w komorze lewej lub prawej, 
gdyż nie jest ono związane ze skurczem komorowym. Ciśnie
nie końcoworozkurczowe jest znikome i wynosi w przybliże
niu 5 mmHg w prawej komorze i 10 mmHg w lewej (w wa
runkach prawidłowych).

wV2
Wzór dla obliczenia pracy serca: W = QR + —— 

gdzie: 2g
Q — pojemność minutowa serca,
W — praca serca w gramach na metr,
R — średnie ciśnienie w tętnicy głównej w mmHg,
w — objętość wyrzucanej krwi w gramach,
g — 9,8.

149

http://rcin.org.pl



Średnia szybkość V — w czasie rzutu skurczowego 
w cm/sek. — w opuszce aorty lub w tętnicy głównej równa 
się pojemności wyrzutowej, wyrażonej w ml, podzielonej 
przez powierzchnię przekroju opuszki aorty lub podstawy 
t. płucnej i pomnożonej przez czas trwania wyrzutu w se
kundach.

Efektywną pracę lewej komory serca w czasie pojedyncze
go skurczu można obliczyć ze wzoru:

Praca _ Rzut skurczowy X (LVS— LVEDP) X 1,36
(w gramometrach) 100
gdzie:

LVS ■— średnie ciśnienie w lewej komorze w czasie skurczu (lub 
wg niektórych dla uproszczenia średnie ciśnienie aortalne),
LVEDP — średnie ciśnienie końcoworozkurczowe w lewej komo
rze, 1,36 — współczynnik wynikający z wyliczenia ciśnienia 
w mmHg.

Terminem wydolność mechaniczna (skuteczność pracy ser
ca — left ventricular efficiency) określa się pracę wykonaną 
na jednostkę zużytej energii. Przedstawić można to w postaci 
następującego wzoru:

Skuteczność pracy _ Praca lewej komory KgM/min./lOO 
lewej komory serca (całkowite zużycie O2 przez komorę

— zużycie O2 spoczynkowe) X 2,057

Zużycie tlenu oblicza się z wielkości przepływu krwi wień
cowej przez lewą komorę i tlenowej różnicy tętniczo-żylnej 
w naczyniach wieńcowych. Wartość tę mnoży się przez liczbę 
2,057 stanowiącą ekwiwalent energetyczny 1 ml O2 wyrażony 
w kilogramometrach.

12.1.4. Metody pomiaru przepływu wieńcowego

Określanie przepływu wieńcowego z krzywych wyrzutu ser
cowego na podstawie rozcieńczenia wskaźnika (barwnika lub 
izotopu) okazało się niepraktyczne, gdyż nie udaje się wów
czas dokładnie określić komponenty reprezentującej przepływ 
wieńcowy.

Wiele metod polega na używaniu pierwiastków promienio
twórczych i opiera się na zasadzie Ficka (wprowadzenie izo
topu promieniotwórczego dożylnie, do tętnicy wieńcowej lub 
do lewej komory z następowym liczeniem impulsów z okoli
cy przedsercowej, pobieraniem próbek krwi z zatoki wieńco
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wej dla pomiaru radioaktywności lub pomiarem aktywności 
wyciętego serca).

Tabela 12.4.
Porównanie ciężaru ciała i ciężaru serca u psów (wg Blocha)

Ciężar ciała
(kg)

Ciężar serca
(g)

Ciężar ciała 
(kg)

Ciężar serca
(g)

11,0 98,0 15,0 119,5
11,5 99,4 15,5 125,5
12,0 100,0 16,0 131,5
12,5 101,4 16,5 137,5
13,0 102,5 17,0 143,5
13,5 104,8 18,0 156,0
14,0 1081,0 19,0 166,0
14,5 113,0 20,0 170,5

21,0 173,5
22,0 176,0

Najczęściej stosuje się ksenon (133Xe), krypton (85Kr) lub 
chlorek rubidu (86Rb). Dokładne omówienie techniki wykona
nia badania przepływu i teoretyczne podstawy metody zna
leźć można w pracach Lindera, Johanssona, Rossa i innych 
(7,8,9,11). Wartości prawidłowe przepływu wieńcowego w wa
runkach prawidłowych u psa wynoszą od 4 do 5% pojemno
ści minutowej. Zazwyczaj wartości przepływu podaje się 
w ml/min./lOO g lewej lub prawej komory serca. (Dla upro
szczenia można przyjąć, że ciężar serca wynosi 0,92% ciężaru 
ciała, a ciężar lewej komory serca 42% ciężaru serca).

Rozmiary serca u zdrowych zwierząt 
(wskaźnik ciężaru serca Z ciężar ciała)

Tabela 12.5.

Zwierzę Wskaźnik
Królik 0,29
Świnka morska 0,31
Szczur 0,32 — 0,41
Mysz 0,52 — 0,64
Pies 0,72 — 0,88

Poniżej podane są wartości przepływu przez poszczególne 
tętnice wieńcowe u psa według Rossa (11). Badanie przepro
wadzono za pomocą 133Xe. Wyniki podane są w ml/min./lOO g 
ciężaru serca:

t. wieńcowa lewa (główny pień) 80—160 ml/min./lOO g,
t. zstępująca przednia 70— 90 ml/min./lOO g,
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t. okalająca 71 — 100 ml/min./lOO g,
t. wieńcowa prawa 92— 116 ml/min./lOO g.
W doświadczeniach ostrych z użyciem krążenia pozaustro- 

jowego przepływ wieńcowy można oceniać za pomocą pomia
ru wypływu z zatoki wieńcowej (odzwierciedla to głównie 
przepływ przez lewą t. wieńcową). Wartości uzyskane w taki 
sposób są niższe i wynoszą średnio 1,08 ml/min./g lewej ko
mory.

12.2. Odmienności krążenia pozaustrojowego 
u cieląt i owiec

Technika krążenia pozaustrojowego u psów została omówiona 
w rozdziale poświęconym perfuzji narządów. W niniejszym 
rozdziale krótko omówione zostaną niektóre zasady ogólne, 
związane z krążeniem pozaustrojowym u innych gatunków 
zwierząt używanych w badaniach kardiochirurgicznych.

Krążenie pozaustrojowe u owiec (2,3).
W wielu pracowniach zabiegi doświadczalne na sercu prze

prowadza się na owcach. Zwierzęta te są tanie, łatwo osią
galne, utrzymanie ich w doświadczeniach chronicznych nie 
sprawia specjalnych kłopotów. Nie do pogardzenia jest fakt, 
że dostarczają one ponadto corocznie pewną ilość wełny.

Z anatomicznego punktu widzenia owce są łatwiejsze do 
operowania niż cielęta. Wielkość ich serca odpowiada wiel
kości serca człowieka. Należy pamiętać o trzech szczegółach 
anatomicznych:

1. Od łuku aorty odchodzi jedynie jedna gałąź — pień ra- 
mienno-głowowy (aorta przednia). W doświadczeniach z za
stosowaniem całkowitego krążenia pozaustrojowego, jeżeli 
potrzebne jest zaciśnięcie aorty, należy dokładnie ją wypre
parować, tak aby nie upośledzić krążenia mózgowego.

2. Zazwyczaj stwierdza się ż. nieparzystą po stronie lewej, 
która stanowi pozostałość płodowego przewodu Cuviera i dre
nuje krew do zatoki wieńcowej. Można ją bezkarnie zawiązać, 
co powoduje, że przepływ żylny staje się podobny do spoty
kanego u ludzi.

3. Tętnica udowa przebiega zagłębiona w tkance m. lędż- 
wiowo-biodrowego, na 1 cm od brzegu przyśrodkowego mię
śnia. Znajduje się ją najłatwiej, wykonując cięcie 2 cm po
niżej więzadła pachwinowego i równolegle do niego.

Wielką zaletą owiec do badań z użyciem krążenia poza- 
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ustrojowego jest fakt, że nie stwierdza się między nimi nie
zgodności dotyczących silnych antygenów erytrocytarnych. 
Nie trzeba wykonywać próby krzyżowej. Owcy można bez 
kłopotu pobrać 1500 ml krwi (przetaczając sól), którą później 
wypełnia się układ. Istnieją jednakże pewne problemy z de
fibrylacją serca owiec. Nie udaje się ona, gdy stosuje się prąd 
zmienny. Defibrylację serca przeprowadza się stosując impul
sy prądu stałego (elektrody przykładane na powierzchni 
serca).

Krążenie pozaustrojowe u cieląt (5).
Cielęta są bardzo dobrymi zwierzętami doświadczalnymi, 

szczególnie w doświadczalnych przeszczepach serca i płuc 
oraz w badaniach nad sztucznymi narządami. Naczynia krwio
nośne są duże, dostęp do nich jest prosty, ściana zaś dosta
tecznie gruba, co sprawia, że szycie ich jest łatwe.

Serce cieląt jest zbliżone wielkością do serca człowieka. 
Serce 6-tygodniowego cielęcia waży około 300 — 400 g, a pod
stawa aorty ma średnicę 25 mm, zaś ściana aorty w tym miej
scu ma grubość 2 — 4 mm. Aorta wstępująca u cieląt rozdziela 
się w odległości około 2,5 — 3 cm od pierścienia aortalnego 
na pień ramienno-głowowy i aortę zstępującą. Dla uzyskania 
dostatecznej ekspozycji do zabiegu na zastawkach aorty obie 
tętnice muszą być zaciśnięte. Oznacza to, że obie tętnice na
leży perfundować w czasie zabiegu. Często stwierdza się prze
trwały przewód tętniczy, który trzeba podwiązać.

W. Donawick i wsp. podają pewne odmienności techniki 
krążenia pozaustrojowego u tych zwierząt.

Ze względu na niewielkie rozmiary t. udowej krew tętni
cza powraca przez t. udową i t. piersiową wewnętrzną. Począt
kowa dawka heparyny wynosi 5 mg/kg ciężaru ciała. Co go
dzinę trzeba podawać dodatkowe ilości heparyny (2 mg/kg). 
Układ pozaustrojowy wypełnia się 2000 ml krwi heparynizo- 
wanej, 1000 ml zbuforowanego roztworu soli kuchennej 
i 500 ml dekstranu niskocząsteczkowego (najlepiej krew wła
sna cielęcia pobierana w ciągu 2 tygodni przed zabiegiem 
operacyjnym). Przepływ należy tak regulować, aby jego szyb
kość wynosiła 50 — 80 ml/kg/min.

W przypadku rozpoczynającego się migotania komór podaje 
się powierzchniowo chlorowodorek lidokainy. Jeżeli do wy
pełnienia układu perfuzyjnego używa się krwi innego zwie
rzęcia, trzeba pamiętać, że u cieląt zidentyfikowano już około 
50 antygenów krwinek czerwonych. Jednak tylko jeden anty
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gen J w przypadku obecności przeciwciał anty J może być 
odpowiedzialny za odczyn hemolityczny. Stwierdza się ten 
antygen u około 55% cieląt. Przeciwciała anty J u około 25% 
zwierząt.

12.3. Modele doświadczalne wad serca
Wytwarzanie doświadczalnych wad serca przypominających 
wady występujące u ludzi ma na celu stworzenie modeli do 
badań fizjopatologicznych oraz umożliwienie oceny nowych 
metod leczenia.

12.3.1. Ubytki w przegrodzie międzyprzedsionkowej
i międzykomórkowej (2, 5, 11, 13, 20, 24, 29—31)

Wytworzenie ubytku w przegrodzie międzyprzedsionkowej.
Metoda Blalocka i Hanlona (2). Torakotomia prawostronna 

przez IV międzyżebrze. Po nacięciu osierdzia preparuje się 
miejsce wejścia prawej ż. płucnej do lewego przedsionka. Po 
założeniu zacisku naczyniowego na okolicę przegrody w tej 
okolicy nacina się poprzecznie prawy przedsionek i prawą 
ż. płucną. Uwidacznia się przegroda międzyprzedsionkowa, 
której niewielki odcinek wycina się. Po wycięciu części prze
grody zaszywa się otwór w przedsionku i ż. płucnej (ryc.
12.1. ).

Ryc. 12.1. Wytworzenie ubytku 
w przegrodzie międzyprzed- 
sionkowej (wg Blalocka): A — 
zaznaczone miejsce cięcia, B 
— stan po zabiegu.
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Friend i wsp. podają nowy sposób wykonania doświadczal
nego ubytku w przegrodzie międzyprzedsionkowej oraz ob
szerne piśmiennictwo wraz z krytycznym przeglądem dawniej 
stosowanych sposobów (11). Ich metoda polega na wycięciu 
okrągłego otworu w przegrodzie za pomocą trepanu używa
nego do przeszczepiania rogówki. Po dojściu do serca po stro
nie prawej (torakotomia prawostronna przez V międzyżebrze) 
i otwarciu osierdzia wstrzymuje się dopływ krwi do prawego 
serca za pomocą tasiemek założonych na ż. ż. główne. Rozcina 
się na przestrzeni około 3 cm prawy przedsionek w linii ż. ż. 
głównych. Identyfikuje się miejsce odpowiadające septum 
secundum i w środku tego miejsca zakłada się szew jedwabny 
nie zawiązując go. Czas zamknięcia dopływu nie przekracza 
60 — 90 sek. Jeżeli są kłopoty ze znalezieniem tego miejsca, 
wówczas zamyka się linię cięcia ściany przedsionka za po
mocą zacisku i zdejmuje zaciski z ż. ż. głównych. Przerwany 
zabieg można po chwili powtórzyć. Następnie nawleka się 
trepan na zewnętrzne końce szwu założonego na septum se
cundum i po otwarciu przedsionka pod kontrolą wzroku wy
cina okrągły ubytek. Po odpowietrzemu przedsionek zaszy
wa się. Większość zwierząt przeżywa zabieg, co umożliwia 
dalsze badania fizjologiczne.

Schuster podaje nowy sposób wykonania ubytku w prze
grodzie międzyprzedsionkowej, bez używania specjalnych 
instrumentów i bez zaciskania czasowego dopływu krwi do 
serca (29).

Wytworzenie ubytku w przegrodzie międzykomorowej.
Metodę opracował Kay i wsp. (20). Ubytek w przegrodzie 

wytwarza się, stosując przyrząd podobny do borowania kor
ków. Torakotomia lewostronna przez IV międzyżebrze. Osier
dzie nacina się od przodu od n. przeponowego. Na ścianę pra
wej komory, tuż poniżej miejsca odejścia t. płucnej, zakłada 
się 3 szwy materacowe, a wokół nich szew kapciuchowy i na
cina się ścianę komory wprowadzając do niej następnie palec. 
Po wycofaniu go wprowadza się do komory kardiotom (ma
ksymalna średnica 9,3 mm). Po dojściu kardiotomem do prze
grody łączy się jego zewnętrzny koniec z pompą ssącą i wy
konuje nim ruchy obrotowe, starając się przejść przez ścianę 
przegrody. W momencie wycofywania kardiotomu z serca 
zwiększa się działanie ssące pompy, a następnie ponownie 
wprowadza się palec do komory w celu poszerzenia wytwo
rzonego otworu w przegrodzie. Średnica boru nie może prze
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kraczać 9,3 mm, ponieważ przy wytworzeniu większego ubyt
ku psy padają w 24 godz. po zabiegu w wyniku niewydol
ności krążenia.

12.3.2. Wady zastawkowe

Niedomykalność zastawki dwudzielnej (6, 7, 14).
Istnieje wiele metod doświadczalnego wywoływania niedo

mykalności zastawki dwudzielnej. Model taki ma na celu 
umożliwienie badania zaburzeń fizjopatologicznych powstają
cego nadciśnienia płucnego. Niedomykalność wywołuje się 
przecinając nici ścięgniste albo płatki zastawki dwudzielnej.

Metoda Hallera i Morrow. Przecięcie płatków zastawki dwu
dzielnej (14). Pies w ułożeniu na prawym boku. Torakotomia 
po stronie lewej przez IV międzyżebrze. Po otwarciu osier
dzia na lewe uszko serca zakłada się zacisk i po wykonaniu 
szwu kapciuchowego nacina się uszko. Następnie przez nie 
wprowadza się do lewego przedsionka palec z walwulotomem. 
Rozcina się płatki zastawki dwudzielnej. Po stwierdzeniu, że 
pojawił się zwrotny prąd krwi, w czasie skurczu komory za
szywa się nacięte uszko serca. Nacięcie zastawek jest dość 
trudne, ponieważ niemożliwe jest ich unieruchomienie w mo
mencie zabiegu.

Przecięcie nici ścięgnistych. Ten sposób wywołania niedo
mykalności zastawki dwudzielnej może być korzystniejszy, 
ponieważ powstaje zwrotny prąd krwi do lewego przedsionka, 
bez uszkodzenia zastawek.

Torakotomia po stronie lewej przez V międzyżebrze. Osier
dzie otwiera się nacinając je do przodu od n. przeponowego. 
W celu naciągnięcia serca w momencie przecinania nici ścię
gnistych, na koniuszek serca zakłada się szew. Na ścianę le
wej komory serca, do przodu od t. okalającej lewej, zakłada 
się mały szew kapciuchowy. Przez niewielkie nacięcie wpro
wadza się do jamy lewej komory zakrzywiony zgłębnik den
tystyczny, którego wewnętrzna powierzchnia ma ostry, tnący 
brzeg. Początkowo wprowadza się go w kierunku przegrody 
w takim ustawieniu, aby część zakrzywiona skierowana była 
ku koniuszkowi serca. Po dojściu do przegrody zgłębnik prze
kręca się o 90° do tyłu lub do przodu. W ten sposób zaczepia 
się go o przyśrodkową nić ścięgnistą przedniego lub tylnego 
m. brodawkowatego. Pociągając za zgłębnik przecina się za
czepioną nić ścięgnistą. Po wyjęciu zgłębnika komorę zaszy
wa się. Przecięcie obu nici ścięgnistych powoduje ostry obrzęk 
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płuc i zwierzę pada w 24 godz. po zabiegu. Przecięcie jednej 
z nici powoduje znaczny prąd zwrotny, pozwala jednak na 
przeżycie zwierzęcia.

Niedokrwienie mm. brodawkowatych (27).
Miller opracował sposób doświadczalnego niedokrwienia 

m.m. brodawkowatych. Model taki pozwala na badanie wpły
wu uszkodzenia m.m. brodawkowatych na czynność zastawki 
dwudzielnej. Sposób ten pozwala na selektywne uszkodzenie 
m.m. brodawkowatych bez zaburzenia czynności nici ścięgni- 
stych, płatków zastawki, pierścienia i lewej komory serca. 
Torakotomia lewostronna. Szew kapciuchowy na lewe uszko 
serca. Wprowadzając palec wskazujący do lewego przedsion
ka, a następnie przez lewe ujście do lewej komory wyczuwa 
się brzegi mm. brodawkowatych. Od zewnątrz, przez ścianę 
lewej komory zakłada się szwy na 4 brzegi mm. brodawkowa
tych. Trzeba zwrócić uwagę, żeby nie chwycić w szew nici 
ścięgnistych (palec wprowadzony do lewej komory pozwala 
na prawidłowe założenie szwów). Szwy zawiązuje się, co pro
wadzi do niedokrwienia mm. brodawkowatych i przylegającej 
ściany komory. Zamknięcie uszka i klatki piersiowej w sposób 
typowy (ryc. 12.2.).

Ryc. 12.2. Niedokrwienie m.m. bro
dawkowatych (wg Millera). Palec 
wprowadzony przez przedsionek do 
komory. Szew założony od zewnątrz 
przez ścianę m. serca po zawiązaniu 
powoduje niedokrwienie m.m. bro
dawkowatych.

Doświadczalne zwężenie lewego ujścia żylnego (4, 9, 10, 
15, 22).
Model doświadczalny stosowany jest w badaniach nad 
wpływem przewlekłego podwyższenia ciśnienia w lewym 
przedsionku na krążenie płucne.

Hawe i wsp. (15) opracowali sposób pozwalający na uzy
skanie dowolnie wysokiego ciśnienia w lewym przedsionku 
w następstwie zwężenia lewego ujścia żylnego przez wszycie 
pokrytych teflonem pierścionków stalowych. Zewnętrzna śred
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nica pierścienia wynosiła od 2 do 3 cm. Średnicę wewnętrzną 
(otwór pierścienia) dobierano w taki sposób, aby uzyskać po
żądany wzrost ciśnienia w lewym przedsionku. Zabieg wyko
nuje się w krążeniu pozaustrojowym.

Ferrier i Frech opracowali sposób pozwalający na kontro
lowane w czasie doświadczenia zwężenie lub pełne zamknię
cie lewego ujścia żylnego (10). Model ich jest bardziej przy
datny do badań nad hemodynamiką krążenia płucnego w wa
runkach ostrego nadciśnienia płucnego. Część zwierząt prze
żywa zabieg, co umożliwia powtarzanie badań. Zasada polega 
na umieszczeniu między płatkami zastawki w lewym ujściu 
żylnym balonika, który później w celu rozdęcia można wy
pełnić płynem lub powietrzem. Stosuje się zewnętrzny balo
nik z rurki dotchawiczej, który ma dwa przewody — dłuższy 
(36 cm), służący do wypełnienia balonu w okresie poopera
cyjny111» i krótszy, który zawiązuje się w miejscu połączenia 
z balonem. Służy on do stabilizacji balonu w odpowiedniej 
pozycji przez przyszycie go do komory serca.

Balony wprowadza się przez lewe uszko za pomocą spe
cjalnego prowadnika. Balon musi być sylikonowany, gdyż 
w przeciwnym przypadku powstają skrzepliny, które tworzą 
materiał zatorowy.

Wytworzenie niedomykalności zastawek aortalnych (23, 28).
Sposób opracowany przez Roske i Morrow (28). Zabieg po

lega na wycięciu części płatka zastawki aortalnej za pomocą 
specjalnej sztancy teleskopowej, o podwójnej ścianie. We
wnętrzny przewód sztancy ma ostry brzeg i po odpowiednim 
ustawieniu wycina otwór w płatku zastawki. Torakotomia pra
wostronna przez III międzyżebrze. Na obie żyły główne za
kłada się miękki zacisk gumowy. Po zamknięciu dopływu i za
ciśnięciu aorty wykonuje się niewielkie podłużne cięcie 
w aorcie wstępującej i wprowadza przez nie sztancę. Po wy
cięciu otworu w płatku zastawki (w zależności od średnicy 
sztancy otwór ma wielkość od 2,1 do 6,4 mm) i odpowietrze
niu przyrząd wyjmuje się i aortę zaszywa.

Przerostowe zwężenie podzastawkowe lewego ujścia tętni
czego (3, 16).

W pierwszym etapie wykonuje się zwężenie aorty wstępu
jącej według sposobu Gaertnera i Blalocka. Torakotomia pra
wostronna. Otwarcie osierdzia. Założenie specjalnego klemu 
naczyniowego na aortę wstępującą przed odejściem pnia ra-
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Ryc. 12.3. Koarktacja aorty wstępującej: A — zacisk założony na 
aortę wstępującą; B — cięcie ściany aorty; C — zeszycie brzegów 
linii cięcia w kształcie litery V.

mienno-głowowego, przez co zwęża się światło do 25%. Wyci
na się niewielki odcinek ściany aorty, w wyniku czego po- 
wstaje ubytek w kształcie litery V, którego brzegi zamyka 
się szwem ciągłym (ryc. 12.3.).

Zabieg taki prowadzi do przerostu lewej komory serca ze 
wszystkimi wynikającymi z tego zaburzeniami hemodyna
micznymi. Powstaje u zwierząt zwężenie przerostowe. W dru
gim etapie (po kilku tygodniach) likwiduje się wykonane 
uprzednio zwężenie aorty.

Niedomykalność zastawki trójdzielnej.
Sposób Veitha i Throwera. Torakotomia prawostronna przez 

IV międzyżebrze. Po otwarciu osierdzia i założeniu na prawe 
uszko szwu kapciuchowego wprowadza się do przedsionka 
walwulotom Bargera. Przecina się nici ścięgniste zastawki 
trójdzielnej. Stopień niedomykalności kontroluje się palcem 
po wyjęciu walwulotomu.

Nici ścięgniste można również przeciąć w sposób analogicz
ny do opisanego przy wytwarzaniu niedomykalności zastawki 
dwudzielnej.

Zwężenie ujścia t. płucnej (8, 16, 17, 18, 19).
Kay i Thomas (19) opracowali sposób zwężenia ujścia t. 

płucnej za pomocą pędzlowania zastawek t. płucnej po jej 
otwarciu (przy czasowo zamkniętym dopływie) dymiącym 
kwasem azotowym. Sposób ten prowadzi do przerostu prawej 
komory serca i zwężenia t. płucnej w okolicy zastawek.

Inny sposób zwężenia ujścia t. płucnej (Kay, Kaiser i Gaer- 
tner) polega na częściowym zeszyciu zastawek pod kontrolą 
wzroku (10). U psów w hipotermii (31—33°) zabieg wykonuje 
się z dostępu przez IV międzyżebrze po stronie lewej. W mo- 
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menele nacięcia t. płucnej i zakładania szwów zastawkowych 
wstrzymuje się na 3—5 min. dopływ krwi przez zaciśnięcie 
obu ż.ż. głównych.

12.3.3. Koarktacja aorty (3)

Bounous, Schumacker i Hawtof przeprowadzili zwężenie aorty 
na trzech poziomach: powyżej zastawek aortalnych, poza odej
ściem t. podobojczykowej lewej i tuż powyżej przepony. 
Zwężenie osiągano wycinając klinowo odcinek ściany aorty 
po założeniu specjalnie wygiętego zacisku. Brzegi aorty 
po wycięciu zeszywano. Nadciśnienie trwałe uzyskiwano 
u wszystkich zwierząt ze zwężeniem aorty zstępującej, nato
miast nie obserwowano go u psów ze zwężeniem ponad za
stawkowym.

12.3.4. Sposoby wywołania sinicy u psów

Wrodzone wady serca występują u psów niesłychanie rzadko. 
Wynika stąd potrzeba modelu doświadczalnego, stwarzające
go warunki hemodynamiczne do znacznego przecieku z lewa 
na prawo, w celu prowadzenia badań patofizjologicznych. 
Pierwszą podstawową metodę opracował Blalock. Zabieg po
legał na zespoleniu tętnicy i żyły płucnej.

Wszystkie opracowane dotąd modele doświadczalne można 
podzielić na cztery grupy (1, 12.):

a) przetoki tętniczo-żylne między t. płucną i lewym przed
sionkiem,

b) wytworzenie ubytku w przegrodzie międzyprzedsionko- 
wej wraz ze zwiększeniem ciśnienia w prawej połowie serca,

c) częściowe skierowanie krwi z układu ż. głównej dolnej * 
do lewego przedsionka (26, 33),

d) skierowanie całej krwi z ż. głównej dolnej do lewego 
przedsionka lub ż. płucnej (33).

* Według weterynaryjnego mianownictwa anatomicznego — ż. 
głównej lewej.

Sposoby zaliczone do grupy a, b i większość z grupy d ob
ciążone są znaczną śmiertelnością, co nie pozwala na prowa
dzenie powtarzanych badań hemodynamicznych.

Poniżej omówione zostaną: metoda Mendlowitza i Leslie 
(grupa a), metoda Miyauchi i wsp. (grupa c), Zaroffa i Baillie 
(grupa d).
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Metoda Mendlowitza i Leslie (25).
Torakotomia lewostronna przez IV międzyżebrze. Po wypre

parowaniu lewej t. płucnej w miejscu odejścia od pnia głów
nego zakłada się na nią zacisk naczyniowy. Następnie nacina 
się podłużnie t. płucną oraz lewy przedsionek i wykonuje 
zespolenie między nimi. Po zdjęciu zacisku stwierdza się wy
czuwalny szmer.

W wyniku wytworzenia takiego zespolenia wysycenie tle
nem krwi tętniczej spada bardzo wyraźnie, stwierdza się si
nicę, a u psów, które żyją dostatecznie długo, zmiany kostne 
rozrostowe.

Metoda Miyauchi i wsp.
Miyauchi i wsp. (26) po sprawdzeniu innych, dawniej sto

sowanych sposobów wywoływania sinicy za najlepszy uważa 
zespolenie żyły głównej dolnej za pomocą przeszczepu dakro- 
nowego (heparynizowanego) z lewym przedsionkiem. Zabieg 
wykonuje się przez lewą połowę klatki piersiowej, ponieważ 
dostęp ten jest wygodniejszy od torakotomii prawostronnej. 
U wszystkich psów wystąpiła sinica. Nie stwierdzano zakrze
pu w przeszczepie. Zespolenie bezpośrednie ż. głównej dolnej 
z lewym przedsionkiem (koniec do boku, po przecięciu żyły) 
pozwala na uniknięcie stosowania przeszczepu sztucznego. 
U części zwierząt operowanych tym sposobem powstaje jed
nak zwężenie w miejscu zespolenia (ryc. 12.4.).

Metoda Zaroffi i Baillie.
Opracowany przez Zaroffa (33) sposób polega na zespoleniu 

v.cava interior z lewym przedsionkiem przez prawostronną 
torakotomię.

Ryc. 12.4. Sposoby wywołania sinicy u psów: A — zespolenie v. cava 
inferior z lewym przedsionkiem; B — zespolenie v. cava inferior 
z lewym przedsionkiem za pomocą przeszczepu.
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Wykonanie. Torakotomia prawostronna w VI między- 
żebrzu. Częściowe zaciśnięcie ż. głównej dolnej tuż poniżej 
miejsca wejścia do prawego przedsionka i założenie przeszcze
pu teflonowego pomiędzy ż. główną dolną (koniec do boku). 
Drugi odcinek przeszczepu zespala się z lewym przedsionkiem. 
Po wykonaniu zespoleń i zdjęciu zacisków zawiązuje się 
v. cava inferior powyżej zespolenia (tuż poniżej wejścia do 
przedsionka), kierując w ten sposób całą krew tego układu 
do lewego serca, z ominięciem płuc. Podwiązywanie v. cava 
musi odbywać się powoli, ponieważ w przeciwnym przypadku 
psy padają prawie natychmiast wskutek zaburzeń równowagi 
kwasowo-zasadowej. W czasie zaciskania v. cava trzeba po
dawać zwierzęciu dwuwęglany. W ten sposób część psów 
udaje się utrzymać przy życiu do dalszych badań. Zabieg po
woduje utrwaloną zasadowicę oddechową (pH 7,50, pCOg 24, 
pO2 39—40).

Baillie opracował ostatnio sposób wywołania sinicy prze
wlekłej, obciążony bardzo niewielką śmiertelnością (1). Wy
konuje on zespolenie ż. głównej dolnej (bok do boku) z dol
ną ż. płucną po stronie prawej. Żyłę główną zawiązuje się 
w miejscu wejścia do prawego przedsionka tuż powyżej wy
tworzonej przetoki.

12.4. Zapalenie osierdzia. 
Zapalenie wsierdzia. Tamponada serca

Model doświadczalnego zapalenia osierdzia pozwala na ba
danie zaburzeń fizjopatologicznych, towarzyszących postępu
jącej zastoinowej niewydolności krążenia. Wstrzyknięcie 
bakterii zdrowym zwierzętom nie powoduje u nich zapalenia 
wsierdzia (3). Lillehei opracował sposób wywołania zapalenia 
wsierdzia u psów z przetoką tętniczo-żylną.

Zapalenie osierdzia u psów.
Istnieje wiele metod wywołania zapalenia osierdzia po 

wprowadzeniu preparatów drażniących do worka osierdziowe
go (6). Najskuteczniejsza z nich została opracowana przez 
Fishmana (4). Polega ona na otoczeniu serca (wewnątrz worka 
osierdziowego) torebką celofanową. Na skutek tego dochodzi 
do odczynu wysiękowego wewnątrz worka osierdziowego. Po 
2 tygodniach rozwijają się objawy niewydolności krążenia 
i wodobrzusze. Jeżeli nie wyjmie się torebki, psy padają po 
upływie 4—6 tygodni.
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Davis i Lindsay (2) zmodyfikowali ten sposób dla uzyskania 
modelu przewlekłego zapalenia osierdzia. Serce otacza się 
torebkę celofanową nie zaszywając ponad nią osierdzia. Po
zwala to na odpływ części tworzącego się płynu odczynowego 
i dłuższe przeżycie zwierząt.

Gruźlicze zapalenie osierdzia u królików (7).
Króliki ważące około 5 kg immunizuje się śródskórnie za

wiesiną zabitych prątków gruźlicy bydlęcej. Wstrzykuje się 
1 ml zawiesiny prątków zmieszanej z pełnym adjuwantem 
Freunda. Po 6—12 tygodniach sprawdza się testem skórnym 
stopień uczulenia. W przypadku wyniku dodatniego do osier
dzia wprowadza się operacyjnie żywe prątki gruźlicy bydlę
cej (0,5 ml zawiesiny prątków w mleku).

Wywołanie zapalenia wsierdzia u psów metodą Lilleheia (5).
W pierwszym etapie wykonuje się przetokę tętniczo-żylną 

między aortą i ż. główną dolną poniżej naczyń nerkowych.
Można również wykonać dwie przetoki tętniczo-żylne: obu

stronnie — między t. biodrową zewnętrzną i ż. biodrową 
wspólną lub jednostronnie — między t. biodrową wspólną i ż. 
biodrową wspólną oraz między t. udową i ż. udową.

Po wygojeniu rany operacyjnej psu wstrzykuje się codzien
nie przez 5—7 dni paciorkowce uzyskane od chorych ludzi 
(paciorkowiec beta hemolizujący, grupy D, według Lancefield, 
szczep 1 F). Wstrzykuje się dożylnie od 0,05 do 0,5 ml 24-go- 
dzinnej hodowli paciorkowców (liczba kolonii w 24-godzin- 
nej hodowli wynosi 1,5 X 109 w 1 ml). Szybkość wystąpienia 
zmian jest zależna od dawki i rozmiarów przetoki: po poda
niu 0,5 ml przez 5 dni psom z przetoką między aortą i ż. głów
ną dolną zapalenie wsierdzia występuje u wszystkich zwie
rząt). U części psów obserwuje się ponadto zmiany w ner
kach o typie rozplemowego kłębkowego zapalenia nerek.

Sposób wywołania doświadczalnej tamponady serca według 
Craiga (1).

Model ten jest przydatny do badań hemodynamicznych 
i dla oceny pracy serca w warunkach stopniowego zbierania 
się płynu w worku osierdziowym aż do momentu tamponady 
serca. Przez V międzyżebrze po stronie lewej otwiera się klatkę 
piersiową i wprowadza do osierdzia cienki cewnik. Osierdzie 
w miejscu wprowadzenia cewnika uszczelnia się klejem tkan
kowym. W celu upewnienia się, jaka jest maksymalna pojem
ność worka osierdziowego, wprowadza się na bardzo krótki 
okres fizjologiczny roztwór soli kuchennej, ogrzany do temp. 
37°.
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Po wypuszczeniu płynu z osierdzia cewnik wyprowadza się 
na zewnątrz, umocowując go w okolicy grzbietowej, aby za
pobiec wygryzieniu lub wyrwaniu przez psa. Zwykle do tam- 
ponady dochodzi po wprowadzeniu od 100 do 200 ml fizjolo
gicznego roztworu soli kuchennej.

12.5. Wywoływanie zaburzeń rytmu serca
Migotanie przedsionków u psa można wywołać przykładając 
na powierzchnię prawego przedsionka kilka kryształków ako- 
nityny lub też za pomocą bezpośredniej stymulacji elektrycz
nej (600—1000 impulsów na minutę). Liczba uderzeń serca 
zwiększa się, dochodząc do 200/min.

Wywołanie bloku serca stanowi model doświadczalny nie
zbędny do badania różnego rodzaju stymulatorów i rozrusz
ników.

Istnieje wiele metod uszkodzenia pęczka Hisa. Starzl (3) 
pierwszy opracował sposób przecięcia pęczka Hisa z dostępu 
przez prawy przedsionek (przy zamkniętym dopływie). Co- 
nolly (1) wprowadził sposób zniszczenia pęczka Hisa za po
mocą elektrokoagulacji. Weberdink opracował sposób zni
szczenia pęczka Hisa za pomocą elektrokoagulacji bez otwie
rania serca. Pod kontrolą rtg elektrodę wprowadza się przez 
układ naczyniowy do prawego przedsionka. Krytyczne omó
wienie skuteczności proponowanych metod znaleźć można 
w pracy Smitha i Magassy (2).

Poniżej omówione zostaną dwa z wymienionych sposobów. 
Metodę Starzla opisano w rozdziale o niewydolności krążenia.

Sposób Smitha i Magassy (2).
Torakotomia przez. V międzyżebrze i mostek, z otwarciem 

obu opłucnych. Otwarcie osierdzia do przodu od n. przepo
nowego. Szew kapciuchowy w środku bocznej ściany prawego 
przedsionka obejmujący przestrzeń około 1 cm. Przez nie
wielkie nacięcie wprowadza się do jamy prawego przedsionka 
końcówkę elektrokoagulatora, która jednocześnie może słu
żyć jako V odprowadzenie elektrokardiograficzne. Przesuwa
jąc elektrodę w kierunku komory lokalizuje się okolicę wę
zła przedsionkowo-komorowego (na podstawie bardzo wyraź
nych i wysokich załamków P i QRS). W tym miejscu węzeł 
poddawano działaniu elektrokoagulacji przez 2—3 sek.

Sposób Conolly (1).
Torakotomia prawostronna przez V międzyżebrze. Otwarcie 

osierdzia do przodu od n. przeponowego. Zaciśnięcie dopływu 
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do serca za pomocą zamknięcia obu żył głównych tasiemką. 
Podwiązanie v. azygos dextra. Na przednio-bocznej ścianie 
prawego przedsionka zakłada się szew kapciuchowy (mniej 
więcej w połowie drogi między ujściem ż. głównej dolnej 
i prawym uszkiem). Po otwarciu przedsionka i odessaniu krwi 
uwidocznia się przegroda.

W celu przecięcia pęczka Hisa wykonuje się pionowe na
cięcie przegrody międzyprzedsionkowej tuż powyżej zastawki 
trójdzielnej, około 1,75 cm do przodu od zatoki wieńcowej. 
Następnie miejsce wykonanego cięcia przypala się elektro- 
koagulatorem. Szew kapciuchowy zawiązuje się, zwalnia się 
zacisk z ż.ż. głównych zaszywa się osierdzie i klatkę piersio
wą. Następstwa przecięcia pęczka Hisa stwierdza się natych
miast po zabiegu. Jeżeli nie ma zwolnienia czynności komór, 
należy próbować ponownego nacięcia tej okolicy.

12.6. Zwężenie naczyń wieńcowych.
Doświadczalny zawał mięśnia sercowego

Pies jest zwierzęciem najczęściej używanym w badaniach do
świadczalnych chirurgii naczyń wieńcowych. Niektóre cechy 
anatomiczne i fizjologiczne krążenia wieńcowego u psów ma
ją zasadnicze znaczenie w tego typu doświadczeniach. Lewa 
t. wieńcowa zaopatruje około 90% mięśnia serca. Dzieli się 
ona tuż w miejscu odejścia od aorty, co sprawia, że kaniula- 
cja jej jest bardzo trudna. Gregg przygotował specjalny ro
dzaj kaniuli do kaniulacji naczyń wieńcowych u psa (7).

U psów nie występuje naturalna miażdżyca naczyń wieńco
wych. Sabiston i wsp. (14) wywołali rozległe zmiany miaż
dżycowe naczyń wieńcowych u psów z niedoczynnością tar
czycy (po jej usunięciu), które karmiono dietą z wysoką za
wartością cholesterolu (dodatkowo wykonywano zwężenie 
aorty zstępującej).

12.6.1. Wywołanie miażdżycy naczyń 
wieńcowych u psa

Dokładny protokół doświadczalny wywoływania miażdżycy 
naczyń wieńcowych u psów przedstawia się następująco: 
w pierwszym etapie wykonuje się zwężenie aorty zstępującej 
według Gaertnera i Blalocka, zwężając o 80% światło tętnicy 
(patrz podrozdz. 3.43). Po upływie 1—2 tygodni usuwa się 
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operacyjnie tarczycę, podając po zabiegu jod promieniotwórczy 
w celu zniszczenia pozostałych fragmentów tkanki tarczyco
wej (0,6 mCi/kg ciężaru ciała). Od czasu drugiego zabiegu 
zwierzęta karmi się dietą bogatocholesterolową (5% dodatek 
cholesterolu do diety standardowej). Sposób przygotowania 
pożywienia wygląda następująco: kryształki cholesterolu roz
puszcza się w eterze, a następnie w odpowiedniej proporcji 
dodaje do karmy. Po odparowaniu eteru cholesterol wykry- 
stalizowuje i jest dokładnie zmieszany z karmą. Psy otrzymu
ją taką dietę przez 18 miesięcy. Przez ostatnie 9 miesięcy po- 
daje się im dodatkowo propylotiouracyl w dawce 500 mg 
dziennie. U wszystkich psów obserwuje się znaczne podwyż
szenie poziomu cholesterolu w surowicy krwi (do 900 mg%). 
U 80% psów pod koniec 18 miesięcy stwierdza się zmiany 
w naczyniach wieńcowych prawie identyczne z blaszkami 
miażdżycowymi występującymi u ludzi.

12.6.2. Zwężenie lub zawiązanie t.t. wieńcowych.
Zawał mięśnia sercowego *

* W rozdziale podano nazwy tętnic wieńcowych według ludzkiej 
nomenklatury anatomicznej. Według weterynaryjnego mianownictwa 
anatomicznego u psa występują dwa główne naczynia wieńcowe: 
t. wieńcowa lewa (a. coronaria sinistra) i t. wieńcowa prawa (a. co
ronaria dextra). A. coronaria sinistra dzieli się na: 1) ramus inter- 
ventricularis paraconalis (dawniej r. descendens sinister), 2) ramus 
circumflexus. A coronaria dextra po oddaniu gałązek do przegrody 
(rami septales) przechodzi w ramus interventricularis subsinosus 
(dawniej r. descendens dexter).

Lewa t. wieńcowa, zaopatrująca około 90% mięśnia serca, 
dzieli się bardzo blisko miejsca odejścia od aorty na dwie 
gałęzie — t. zstępującą przednią i t. okalającą. Od t. zstępują
cej przedniej odchodzą gałęzie do przegrody (ryc. 12.5). Za
wiązanie głównego pnia t. wieńcowej lewej powoduje śmierć 
zwierzęcia w ciągu kilku do kilkunastu godzin. Zawiązanie 
t. zstępującej przedniej w miejscu jej odejścia od t. wieńco
wej lewej powoduje migotanie komór i zwykle zwierzę pada. 
Zawiązanie t. zstępującej przedniej poniżej gałęzi odchodzą
cych do przegrody obciążone jest mniejszą śmiertelnością 
(tab. 12.6.). Zawiązanie t. okalającej przedniej powoduje wyż
szą śmiertelność niż zawiązanie t. zstępującej przedniej po
niżej naczyń przegrodowych. Zawiązanie prawej t. wieńcowej 
psy zwykle tolerują dobrze.

Według Pifarre śmiertelność wynosi około 10%, pod wa-
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Ryc. 12.5. Schemat przedstawiają
cy naczynia wieńcowe psa: 1 — 
główny pień t. wieńcowej lewej, 
2 — t. okalająca, 3 — t. zstępują
ca przednia. Gałęzie do przegrody 
odchodzą od głównego pnia i od 
t. zstępującej przedniej.

runkiem przeprowadzenia defibrylacji w przypadku migotania 
komór po podwiązaniu tętnicy. Z wszystkich zwierząt, które 
przeżywają, mimo że stwierdza się anatomopatologiczne ob
jawy zawału, można wykazać krążenie oboczne między lewą 
a prawą t. wieńcową.

Następstwa podwiązania głównych pni t.t. wieńcowych oraz 
dwu głównych gałęzi t. wieńcowej lewej podane są w ta
beli 12.6.

Powyższe uwagi wskazują na trudności w uzyskaniu ta
kiego modelu doświadczalnego zawału, w którym zwierzęta 
przeżywałyby dostatecznie długi okres, aby możliwe było 
wykonanie badań hemodynamicznych, badań nad skuteczno
ścią zabiegów rewaskularyzacyjnych m. serca oraz prób wy
cinania zawału (2, 4, 10).

Tabela 12.6.
Następstwa podwiązania tętnic wieńcowych u psa

Miejsce zawiązania Migotanie Śmiertelność

T. wieńcowa lewa 
pień główny 75 —100%

100%
w ciągu 24 godz.

t. zstępująca przednia 
(poniżej gałęzi odcho
dzących do przegrody)

t. okalająca

T. wieńcowa prawa

40«/.

50»/.

10 —20«/o

od 13»/. (3)
do 75% (6)

75»/.
w ciągu 48 godz.
od 10% (12)
do 40% (8)
w ciągu 24 godz.
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Najczęściej zatem wykonuje się podwiązanie t. zstępującej 
przedniej w odległości około 1,5—2 cm od miejsca podziału 
lewej t. wieńcowej (poniżej odejścia gałęzi do górnej części 
przegrody).

Od czasu wprowadzenia specjalnych ameroidalnych zwężek 
naczyniowych (19) coraz częściej zawał doświadczalny wywo
ływany jest przez zwężenie t. zstępującej przedniej (poniżej 
odejścia górnych gałęzi odchodzących do przegrody). Ame- 
roid jest pochodną kazeiny, która jest substancją hydrofilną. 
Wchłaniając wodę powoli obrzmiewa stopniowo, zwężając 
światło naczynia. Ponieważ zwężka otoczona jest stalowym 
kołnierzykiem, może ona powiększać swą objętość jedynie 
kosztem zwężenia naczynia znajdującego się w środku (ryc. 
12.6). Na podstawie doświadczeń określono, że zmniejszenie 
światła otworu wewnętrznego zwężki od 3 do 1,6 mm nastę
puje po 26 dniach. Tętnica wieńcowa lewa i początkowe od
cinki jej dwu gałęzi mają średnicę od 4,5 do 3 mm. Ustalono, 
że pies nie pada po zwężeniu głównego pnia t. wieńcowej le
wej o 50%, t. zstępującej przedniej o 50% lub t. okalającej 
o 40%. Zwężenie takie powoduje natomiast wyraźne objawy 
niedokrwienia i zawału.

Podwiązanie lub zwężenie t. wieńcowej prawej. Torakoto
mia lewostronna przez V międzyżebrze. Otwarcie osierdzia. 
T. wieńcową prawą podwiązuje się lub zwęża w miejscu jej 
odejścia od aorty. Po zawiązaniu i przecięciu tętnicy należy 
odczekać około godziny, aby upewnić się, że nie pojawi się 
migotanie komór. W wyniku zawiązania t. wieńcowej prawej 
na tym poziomie dochodzi do rozległego zawału zajmujące
go od 40 do 70% powierzchni prawej komory.

Zawiązanie lub zwężenie t. zstępującej przedniej. Torako
tomia lewostronna przez V międzyżebrze. Otwarcie osierdzia 
do przodu od n. przeponowego. Zakłada się szew na uszko

Ryc. 12.6. A — zwężka ameroidalna stosowana w celu zwężenia 
t.t. wieńcowych lub t. nerkowej; B — zwężka założona na tętnicę. 
Pierścień stalowy otaczający ameroid przekręcony o 45°, aby zapo
biec wyślizgnięciu się tętnicy. 
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lewe w celu jego odciągnięcia. W okolicy podziału t. wień
cowej lewej wstrzykuje się podnasierdziowo 3 ml 1% roztwo
ru prokainy. Nacina się osierdzie i za pomocą zgłębnika wy
dziela się t. zstępującą przednią. Zawiązanie lub założenie 
zwężki powinno się znajdować około 1—1,5 cm od miejsca po
działu (poniżej odejścia pierwszych gałęzi przegrodowych).

Salazar (15) opracował noWy sposób wywołania zawału 
serca u psów bez otwierania klatki piersiowej i podwiązy- 
wania t.t. wieńcowych. Zasada, na której opiera się jego me
toda, polega na odwróceniu prawidłowego napięcia elektrycz
nego między śródbłonkiem t. wieńcowej (—) a jej ścianą ze
wnętrzną (+), co powoduje, że ujemnie naładowane elemen
ty morfotyczne krwi przyklejają się do śródbłonka, zapo
czątkowując tworzenie skrzepliny. Przez t. szyjną wspólną 
po stronie lewej wprowadza się do t. wieńcowej lewej lub do 
jednej z jej gałęzi specjalną elektrodę pokrytą na całym prze
biegu (z wyjątkiem końca wprowadzanego do naczyń wień
cowych) teflonem. U 40% psów dochodzi do migotania komór, 
którego zwykle nie daje się opanować. U pozostałych powsta- 
je skrzeplina w t. wieńcowej z następowym niedokrwieniem 
m. serca. Zwierzęta przeżywają różnie długo w zależności od 
miejsca zamknięcia t. wieńcowej i rozległości zawału.

12.6.3. Rewaskularyzacja mięśnia serca 
(1,5, 9,11,13)

Zabiegi poprawiające ukrwienie m. serca wykonuje się w pra
cowni doświadczalnej głównie dla sprawdzenia ich skuteczno
ści przed wprowadzeniem do kliniki. Doświadczenia tego 
typu stwarzają możliwość znacznie dokładniejszego spraw
dzenia następstw hemodynamicznych w zakresie krążenia 
wieńcowego. Omówiona zostanie krótko technika podstawo
wego typu operacji Vineberga, wykonanie przeszczepu żylne- 
go między aortą i mięśniem lewej komory oraz sztuczny mo
del do badania wpływu rewaskularyzacji na poprawę krąże
nia wieńcowego według Smitha. Nie będą omawiane operacje 
plastyczne naczyń wieńcowych, ponieważ nie stanowią one 
sensu stricto modelu doświadczalnego.

Wszczepienie t. piersiowej wewnętrznej do mięśnia lewej 
komory serca (1, 9).

Torakotomia przez V międzyżebrze po stronie lewej. Osier
dzie otwarte do przodu od n. przeponowego. Preparuje się 
t. piersiową wewnętrzną (a. thoracica interna) od miejsca jej 
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odejścia od aorty aż do VI przestrzeni międzyżebrowej. Zwra
ca się uwagę, aby unikać niepotrzebnego urazu tętnicy, który 
zwiększa ryzyko powstania zakrzepu po operacji. Wytwarza 
się tunel w ścianie komory, który przebiega równolegle do 
t. zstępującej przedniej. Dwie do czterech gałęzi międzyże
browych wypreparowanej t. piersiowej wewnętrznej pozosta
wia się nie podwiązane i stanowią one drogę dopływu krwi 
do m. serca. Po wprowadzeniu do tunelu t. piersiowej we
wnętrznej jej dystalny koniec podwiązuje się lub pozostawia 
otwarty.

Wykonanie przeszczepu żylnego od aorty do mięśnia ko
mory serca (11).

Przygotowanie ż. jarzmowej zewnętrznej jako przeszczepu. 
Boczne gałęzie żyły w okolicy obojczyka (dolny odcinek wy
preparowanej żyły) pozostawia się nie podwiązane, zostawia
jąc 2-—4-milimetrowe odcinki każdej z nich. Torakotomia le
wostronna przez VI międzyżebrze. Aortę zstępującą zaciska 
się częściowo klemem naczyniowym (Satinsky) i nacina ścia
nę aorty w celu wykonania zespolenia (koniec do boku) 
z przeszczepem żylnym. Dystalny koniec przeszczepu żylnego 
pozostawia się częściowo otwarty, zakładając 1 szew jed
wabny, który zbliża oba brzegi do siebie, wytwarzając w prze
szczepie dwa małe otwory końcowe. Szew ten służy jako 
„lejc" w czasie wprowadzania przeszczepu żylnego do tunelu 
w ścianie komory. W ten sposób krew dopływa przez częścio-

Ryc. 12.7. Rewaskularyzacja m. serca za pomocą przeszczepu żylnego. 
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wo otwarty koniec dystalny żyły oraz przez otwarte 2—4 
bocznice (ryc. 12.7).

Ocena skuteczności zabiegów mających na celu poprawę 
ukrwienia m. serca.

Ocena ta często jest trudna. Jeżeli zabieg mający na celu 
poprawę ukrwienia wykonano bez uprzedniego podwiązania 
którejś z tętnic wieńcowych, wówczas pewnego rodzaju 
sprawdzianem jest przeżycie zwierząt po podwiązaniu t. zstę
pującej przedniej (wykonanym w czasie drugiego zabiegu) lub 
ocena wpływu wstecznego po przecięciu lewej t. wieńcowej. 
Skuteczność zabiegu można ocenić, badając przepływ kapilar
ny przez m. serca za pomocą izotopu rubidu lub ksenonu 
(patrz 12.1.4) lub wykonując angiografię naczyń wieńcowych.

Wykonanie angiografii naczyń wieńcowych po implantacji 
t. piersiowej wewnętrznej.

Przez cewnik wprowadzony do t. podobojczykowej lub le
piej do t. piersiowej wewnętrznej podaje się odpowiednio 20 
lub 3 ml środka cieniującego w ciągu 5—10 sek. (urografina 
75%). Zdjęcia wykonuje się po 5, 10, 20 i 40 sek., a następnie 
po 1 i 2 min. Warunki ekspozycji V 300 mA, 0,08 sek. i 85 kV. 
U zwierząt uśpionych wykonuje się badanie mikroskopowe 
m. serca.

Można ponadto wypełnić układ naczyń wieńcowych masą 
plastyczną, np. masą Schlesingera. Jest ona złożona z płynnej 
żelatyny z dodatkiem siarczanu barowego. Dokładny skład, 
sposób przygotowania i wprowadzania do układu naczyniowe
go znaleźć można w pracy Schlessingera (16).

Smith i wsp. (17) opracowali model doświadczalny, który 
pozwala na ocenę przepływu wieńcowego w czasie ostrego 
zamknięcia przepływu przez lewą t. wieńcową oraz po re- 
waskularyzacji m. serca (ryc. 12.8.).

Szeroka torakotomia przez IV międzyżebrze. Kaniulacja na
czyń niezbędnych dla prowadzenia krążenia pozaustrojowego 
(krew pobierana z obu żył głównych odprowadzana jest do 
t. udowej). Dla pomiaru wypływu wieńcowego przez ż. bez
imienną wprowadza się cewnik do prawego przedsionka, do 
zatoki wieńcowej. Kaniula wprowadzona do t. pnia ramien- 
no-głowowego połączona jest przewodem z igłą o bocznych 
otworkach, którą wkłuwa się w ścianę lewej komory po ko
lejnym podwiązywaniu t.t. wieńcowych. Dopływ krwi do 
mięśnia komory odbywa się za pomocą kalibrowanej pompy 
pozwalającej na pomiar objętości wpływającej krwi.

Prawidłowe wartości (mierzonego metodą wypływu) prze
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pływu wieńcowego wyniosły od 32 do 176 ml/min. (18). Śred
nio przepływ wieńcowy wynosił 0,39 ml/g ciężaru serca/min., 
a po przeliczeniu na ciężar lewej komory 1,08 ml/g ciężaru le
wej komory min. W czasie krążenia pozaustrojowego prze
pływ wieńcowy wynosił 1,39 ml/g ciężaru lewej komory/min. 
W minutę po zaciśnięciu tętnic wieńcowych uzyskana wielkość 
przepływu wyniosła 9% wartości prawidłowej. Rewaskulary- 
zacja mięśnia komory.w tym sztucznym układzie znacznie po
prawiła przepływ wieńcowy. Wyniósł oji 0,69 ml/g ciężaru 
lewej komory/min.

Ryc. 12.8. Model doświadczalny badania rewaskularyzacji m. serca 
u psa (wg Smitha): A —- cewnik w zatoce wieńcowej, B — cewnik 
wyprowadzający krew żylną do krążenia pozaustrojowego, C — 
cewnik służący do infuzji krwi do m. serca, D — cewnik w pniu ra- 
mienno-głowowym aorty, E — cewnik w lewej t. udowej, przez któ
ry krew jest odprowadzana z układu perfuzyjnego, F — igła wpro
wadzona do m. lewej komory.

12.7. Wywołanie ostrej i przewlekłej 
niewydolności krążenia

Modele doświadczalne ostrej niewydolności krążenia u psów 
są przydatne w badaniach skuteczności różnych sposobów 
krążenia wspomaganego.

Doświadczalna przewlekła niewydolność krążenia stanowi 
model ułatwiający badanie wielu ogólnoustrojowych zaburzeń 
fizjopatologicznych.
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12.7.1. Wywołanie ostrej lewokomorowej 
niewydolności krążenia u psów

Istnieje wiele metod wywołania doświadczalnej ostrej niewy
dolności krążenia. Należą do nich: 1) operacyjne zaburzenie 
prawidłowej hemodynamiki serca: wytworzenie dużej niedo
mykalności zastawki dwudzielnej, zwężenie aorty skojarzone 
z podawaniem dużych dawek inderalu (0,5—1 mg/kg ciężaru 
ciała) (4,8); 2) bezpośrednie uszkodzenie m. serca; 3) gwał
towne zwiększenie objętości przestrzeni wewnątrznaczynio
wej przez przetoczenie nadmiaru płynów oraz 4) zamknięcie 
krążenia wieńcowego określonego obszaru m. serca.

Sposoby wytwarzania „wad serca" omówione zostały w od
dzielnej części niniejszego rozdziału. Bezpośrednie uszkodze
nie m. serca można wywołać za pomocą miejscowego działa
nia wielu toksycznych preparatów, takich jak formalina, alko
hol, chlorek rtęci, azotyn srebra i inne (6). Ponieważ prepa
raty takie wywierają również ogólnoustrojowe działanie to
ksyczne, ocena zaburzeń wynikających z uszkodzenia serca 
jest dość trudna.

Najpewniejszym sposobem jest zamknięcie części krążenia 
wieńcowego. Można tego dokonać albo wywołując mikroza- 
tory naczyń wieńcowych za pomocą wstrzyknięcia drobnych 
kulek (sposób Blocha i Lilleheia; 3), albo za pomocą stopnio
wego podwiązywania naczyń wieńcowych określonego ob
szaru mięśnia lewej komory serca (metoda Ellisa; 6).

Kolejne podwiązywanie naczyń wieńcowych według Elli
sa (6).

Torakotomia przez IV międzyżebrze. Otwarcie osierdzia do 
przodu od n. przeponowego. Założenie szwu na koniuszek ser
ca dla ułatwienia ekspozycji przedniej i tylnej powierzchni 
lewej komory serca. Rozpoczyna się od podwiązywania gałę
zi dochodzących do koniuszka serca na tylnej powierzchni 
lewej komory. Jest to szczególnie ważne, ponieważ okazuje 
się, że w miarę podwiązywania kolejnych naczyń wieńco
wych serce staje się bardziej wrażliwe na wszystkie manipu
lacje i łatwiej dochodzi do migotania.

Kolejne podwiązki zakłada się w okolicy koniuszka na tyl
nej powierzchni lewej komory, wyżej zaś na przedniej jej 
powierzchni. Tętnicę zstępującą przednią zawiązuje się w od
ległości 1 cm od miejsca jej odejścia od głównego pnia lewej 
t. wieńcowej, co pozwala na zaoszczędzenie gałęzi dochodzą
cych do przegrody międzykomorowej. Dodatkowo zawiązuje 
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się wszystkie gałęzie t. zstępującej przedniej, aby zapobiec 
krążeniu obocznemu. Następnie zawiązuje się wszystkie bocz
ne gałęzie t. okalającej odchodzącej również od lewej t. wień
cowej. W ten sposób zawiązuje się wszystkie widoczne na
czynia zaopatrujące w krew część lewej komory serca. Wy
maga to założenia łącznie około 15 podwiązek.

Zawiązywanie kolejnych naczyń musi odbywać się powoli, 
ponieważ w przeciwnym razie dochodzi do gwałtownych za
burzeń rytmu i zwierzę pada. W miarę zawiązywania kolej
nych naczyń część ściany lewej komory przybiera zabarwie
nie sine. Ciśnienie w lewym przedsionku szybko wzrasta i za
zwyczaj rozwija się obrzęk płuc.

Kryteria skuteczności zastosowanej metody są następujące:
1. Wzrost ciśnienia w lewym przedsionku do wartości dwu

krotnie wyższych od wyjściowych.
2. Spadek rzutu minutowego serca do około 40% wartości 

wyjściowej.
3. Niewątpliwe objawy elektrokardiograficzne zawału m. 

serca (uniesienie S—T).
Sposób Blocha i Lilleheia (3).
Przez t. szyjną wprowadza się cewnik do aorty. Koniec je

go ustawia się tuż powyżej zastawek aortalnych (lokalizacja 
rentgenowska). W końcowej części cewnika znajduje się ba
lonik, który pozwala na krótkotrwałe zamknięcie światła 
aorty. Po ustawieniu cewnika w odpowiedniej pozycji wpro
wadza się do niego kulki o średnicy 297—350mp. wykonane 
z żywicy (Dowex) o niskim ciężarze właściwym. Wypełnia się 
balonik, zamykając w ten sposób światło aorty na okres 20 
sek. i w tym czasie wstrzykuje się kulki (popychając je nie
wielką ilością fizjologicznego roztworu soli kuchennej). Po
nieważ światło aorty jest zamknięte, kulki mogą przedostać 
się jedynie do krążenia wieńcowego. W celu uzyskania ostrej 
niewydolności serca wskutek zatorów naczyń wieńcowych na
leży wstrzyknąć 0,5 mg kulek na 1 g obliczonego ciężaru ser
ca (stosunek ciężaru serca do ciężaru ciała u psów — patrz 
tab. 12.4).

12.7.2. Wywołanie przewlekłej zastoinowej 
niewydolności krążenia (1, 4, 11, 12)

Model opracowany przez Veitha i Throwera (12).
Służy on badaniom nad zaburzeniami fizjopatologicznymi, 

towarzyszącymi niewydolności krążenia. Niewydolność krą- 

174
http://rcin.org.pl



żenią wywołuje się w dwu etapach. W pierwszym wytwarza 
się niedomykalność zastawki trójdzielnej, a po kilku tygod
niach zwężenie t. płucnej. Badania dotyczące składu płynów 
ustrojowych u psów z przewlekłą zastoinową niewydolnością 
krążenia podaje Moore i wsp.

Technika. I etap. Wytworzenie niedomykalności zastawki 
trójdzielnej. Torakotomia prawostronna przez IV międzyże- 
brze. Po otwarciu osierdzia i założeniu szwu kapciuchowego 
na prawe uszko wprowadza się do przedsionka walwulotom 
Bargera. Przecina się nici ścięgniste zastawki trójdzielnej. 
Stopień wytworzonej niedomykalności kontroluje się palcem. 
Po zaszyciu uszka zamyka się klatkę piersiową.

II etap. W 3 tygodnie po pierwszym zabiegu wytwarza się 
zwężenie t. płucnej. Należy uważać przy wprowadzaniu do 
znieczulenia, ponieważ psy po pierwszym zabiegu są bardziej 
wrażliwe na barbiturany. Wykonuje się torakotomię lewo
stronną przez IV międzyżebrze i po otwarciu osierdzia izoluje 
się t. płucną. Po założeniu zacisku na t. płucną, który nie za
myka całkowicie jej światła (zwęża do około 60%), wycina 
się klinowo brzeg tętnicy i zszywa brzegi. Uzyskuje się w ten 
sposób znaczne zwężenie światła tętnicy.

Śmiertelność w bezpośrednim okresie pooperacyjnym wy
nosi około 25%. U psów, które przeżywają, rozwija się prawo- 
komorowa niewydolność krążenia ze wzrostem ciśnienia żyl- 
nego, wodobrzuszem, obrzękami, małym rzutem minutowym 
serca.

Niewydolność krążenia w wyniku bloku serca według 
Starzla (11).

Starzl opracował sposób wywołania przewlekłego bloku 
serca w następstwie przecięcia pęczka Hisa.

Wykonanie. Torakotomia prawostronna przez IV między
żebrze. Zawiązanie ż. półnieparzystej. Zaciśnięcie obu żył 
głównych. Otwarcie prawego przedsionka w linii obu żył 
głównych. Niewielkie nacięcie okolicy połączenia przedsion- 
kowo-komorowego. 5—10 mm do przodu od zatoki wieńcowej. 
Przedsionek zaszywa się. Bezpośrednio po przecięciu pęczka 
Hisa obserwuje się zwolnienie czynności serca do 30—65 ude- 
rzeń/min. przy prawidłowej czynności 90—140 uderzeń/min. 
Ciśnienie w prawym przedsionku podwyższa się (do 20 cm 
H2O). W 2—16 tygodni po zabiegu u zwierząt rozwijają się 
objawy niewydolności krążenia z zastojem w płucach, po
większeniem wątroby i wodobrzuszem.
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12.7.3. Doświadczalny przerost serca. 
Kardiomegalia (1, 5, 7, 9, 10).

Przegląd piśmiennictwa, dotyczący tego problemu, znajdzie 
czytelnik w pracy Petropoulosa (9). Zasadniczym czynnikiem 
prowadzącym do przerostu m. serca jest zwiększona ilość 
pracy. Można to uzyskać w dwojaki sposób: 1) zwiększając 
opór obwodowy przez zwężenie aorty lub t. płucnej oraz 2) 
zmniejszając opór obwodowy przez wytworzenie przetoki tęt- 
niczo-żylnej, co zwiększa pojemność minutową serca (5).

U 75% zwierząt, u których wytworzono dużą przetokę tęt- 
niczo-żylną, powstaje zapalenie wsierdzia. Jest to najpew
niejsza z wielu stosowanych metod doświadczalnego zapale
nia wsierdzia.

Przerost serca u psa. Metoda Petropoulosa (9).
Zasada polega na wykonaniu dakronowego przeszczepu 

między aortą zstępującą i lewym przedsionkiem.
Torakotomia lewostronna przez IV międzyżebrze. Po otwar

ciu osierdzia wykonywano przeszczep dakronowy pomiędzy 
lewym przedsionkiem i bliższym odcinkiem aorty zstępującej 
(przeszczep powinien mieć średnicę 6 lub 8 mm; przy prze
szczepie o szerszym świetle zwierzę pada). Należy unikać za
gięcia przeszczepu.

Przerost serca u szczura i u królika (1).
1. Zwężenie aorty u szczura. Założenie pierścionka zwęża

jącego aortę brzuszną (tuż poniżej przepony). Średnica we
wnętrzna zwężki 0,8 mm dla szczurów o ciężarze około 200— 
250 g. Po 5—10 dniach dochodzi do powiększenia serca o 25— 
40%. Po 3 tygodniach większość szczurów pada wskutek nie
wydolności krążenia.

U królika zwężenie aorty brzusznej do 60% światła powo
duje przerost serca.

2. Nadciśnienie tętnicze wskutek zwężenia t. nerkowej 
(u zwierzęcia, któremu usunięto drugą nerkę) prowadzi po 
około 30 dniach do przerostu serca (o 30%).

12.7.4. Doświadczalne tętniaki komory serca (2)

Tętniaki lub tętniakowate rozszerzenie komory powstają zwy
kle w następstwie rozległego zawału m. serca. Po podwiąza
niu lewej t. wieńcowej serca psy zazwyczaj giną w ciągu 
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24 godz. Podwiązanie lub zwężenie jednej z gałęzi tej tętnicy 
nie powoduje zazwyczaj dostatecznie dużego obszaru martwi
cy. Stąd trudności z uzyskaniem modelu doświadczalnego tęt
niaka serca.

Austen i wsp. (2) opracowali model poszerzenia lewej ko
mory serca przez pęcherz moczowy innego psa. Pozwala to 
na badanie zaburzeń hemodynamicznych u zwierzęcia nie ob
ciążonego zawałem serca.

Wykonanie. Pęcherz moczowy pobiera się od innego psa, 
przecinając miejsce połączenia szyi i cewki moczowej. Otwór 
ten poszerza się ręcznie do rozmiarów 3 cm. Przyszywa się 
go do nieunaczynionej przestrzeni koniuszka serca psa. Pę
cherz nacina się od strony dna i od środka wycina się 2-cen- 
tymetrowy odcinek ściany komory serca, stwarzając w ten 
sposób połączenie między przyszytym pęcherzem a komorą 
serca. Pęcherz zaszywa się.

12.8. Przeszczepienie serca
Doświadczalne przeszczepienie serca stanowi model do badań 
nad hemodynamiką serca po całkowitym odnerwieniu, po
zwala na ocenę różnych sposobów przechowywania serca 
i wreszcie na przygotowanie do tego zabiegu u ludzi (4). He- 
terotopowe przeszczepienie serca u szczura jest prostym mo
delem pozwalającym na badanie mechanizmu procesu odrzu
cenia i sprawdzanie różnych sposobów terapii immunosupre- 
syjnej. Przeszczepienie serca u świń wymaga nieco odmiennej 
techniki (8).

12.8.1. Przeszczepienie serca u psa
Ortotopowe przeszczepienie serca u psa według Lowera 

i Shumwaya (3, 6).
Operacja dawcy. Torakotomia lewostronna przez IV mię- 

dzyżebrze. Podwiązanie v. azygos. Przygotowanie do zaciśnię
cia obu żył głównych przez założenie wokół nich tasiemek. 
Podanie heparyny (2 mg/kg). Umiarkowana hipotermia dawcy 
przez okładanie lodem (do 30°). Zaciśnięcie aorty i t. płucnej. 
Przecięcie aorty 1 cm poza ujściem naczyń wieńcowych. Prze
cięcie t. płucnej dystalnie do zastawek. Serce unosi się ręką 
ponad worek osierdzia i nacina się podłużnie wzdłuż bocznej 
ściany przedsionków. W analogiczny sposób przecina się 
się powierzchniowo w fizjologicznym roztworze soli kuchen
nej.
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Operacja biorcy. Torakotomia lewostronna przez IV mię- 
dzyżebrze. Podwiązanie żył bezimiennych. Pod obie żyły głów
ne zakłada się tasiemkę, którą później zawiązuje się wokół 
cewnika. Otwarcie osierdzia. Podanie heparyny (2 mg/kg cię
żaru ciała). Wprowadzenie cewnika przez ż. jarzmową ze
wnętrzną do ż. głównej dolnej, a następnie do t. udowej (do
prowadzenie krwi). Rozpoczęcie krążenia pozaustrojowego. 
Usunięcie serca biorcy (wg techniki operacyjnej powyżej).

Implantacja serca. Na oba brzegi przegrody międzyprzed- 
sionkowej szwy prowadzące. Zeszycie przedsionków dawcy 
i przegrody międzyprzedsionkowej do analogicznych struktur 
pozostałości serca biorcy. Zespolenie aorty i t. płucnej biorcy 
i dawcy. Jako pierwsze rozpoczyna się przepływ przez na
czynia wieńcowe. Po 10 minutach defibrylacja serca.

Wykonanie przeszczepu serca na szyję (2, 7).
Model doświadczalny pozwalający na badanie procesu od

rzucenia, badania elektrofizjologiczne, ocenę skuteczności 
immunosupresji. Pobranie serca od dawcy. Pies daw
ca, ważący od 5 do 10 kg, usypiany w sposób typowy. Obu
stronna torakotomia przez IV przestrzeń międzyżebrową. Sze
rokie otwarcie osierdzia. Podwiązanie i przecięcie ż. półnie- 
parzystej. Preparuje się ż. główną dolną, gałęzie luku aorty 
piersiowej oraz prawą i lewą t. płucną. Przygotowuje się do 
kaniulacji ż. główną górną i aortę zstępującą. Dawca otrzy
muje heparynę w dawce 2 mg/kg ciężaru ciała.

Następnie przystępuje się do izolowania serca dawcy z krą
żenia. Podwiązuje się kolejno gałęzie łuku aorty, dolną i gór
ną ż. główną oraz prawą i lewą gałąź głównego pnia t. płuc
nej. Przez ż. główną górną wprowadza się cewnik do prawego 
przedsionka, aby odprowadzić krew z naczyń wieńcowych 
w czasie perfuzji. Po przecięciu aorty zstępującej wprowadza 
się do odcinka dosercowego kaniulę, starając się uniknąć za
powietrzenia układu. Kaniula ta połączona jest z drenem 
wprowadzonym do t. udowej psa biorcy. W ten sposób moż
na rozpocząć perfuzję naczyń wieńcowych w 2 — 4 min. od 
chwili zamknięcia dopływu do serca dawcy. Następnie pod
wiązuje się i przecina żyły płucne. Wszystkie uprzednio 
podwiązane naczynia przecina się dystalnie od założonych 
podwiązek i usuwa się serce.

Przeszczepienie. Ż. jarzmową zewnętrzną i t. szyjną wspól
ną preparuje się w celu zespolenia ich z naczyniami serca 
dawcy. Implantację uzyskuje się zespalając: 1) lewą t. pod- 
obojczykową lub pień ramienno-głowowy serca dawcy (ko-
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A.Car.

Ryc. 12.9. Heterotopowe przeszczepienie serca psa na szyję. Schemat 
krążenia.

nieć do końca) z t. szyjną wspólną oraz 2) prawą lub lewą 
gałąź głównego pnia t. płucnej dawcy z ż. jarzmową zewnętrz
ną. Po zdjęciu zacisków wyjmuje się wprowadzone uprzednio 
cewniki służące do perfuzji naczyń wieńcowych. Serce umie
szcza się w kieszonce podskórnej (ryc. 12.9).

12.8.2. Przeszczepienie serca u szczura (1, 5)

Wykonanie przeszczepienia heterotopowego.
Najczęściej używa się szczurów szczepu Lewis, który jest 

wyjątkowo odporny na zakażenia dróg oddechowych.
Operacja biorcy. Biorcy, o wadze od 150 do 320 g, otwiera 

się jamę brzuszną cięciem pośrodkowym od wyrostka mie- 
czykowatego do pępka. Preparuje się aortę i ż. główną dolną 
nie starając się oddzielić ich od siebie. Po założeniu zacisków 
nacina się podłużnie aortę na długości 2 — 3 mm i zakłada 
szwy prowadzące „lejce" na brzegi cięcia w górnym i dolnym 
biegunie.

Operacja dawcy. Po uśpieniu szczura, otwiera mu się jamę 
brzuszną i wstrzykuje do ż. głównej dolnej 300 j. heparyny. 
Otwiera się klatkę piersiową. Żyły główne zawiązuje się jed
wabiem 4 — 0. Aortę i główny pień t. płucnej przecina się, 
pozostawiając przy sercu 2 — 3-milimetrowy odcinek naczyń. 
Obie żyły główne przecina się dystalnie od założonych pod
wiązek, a następnie zawiązuje się żyły płucne wraz z lewym 
przedsionkiem i odcina od tkanki płucnej.
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Ryc. 12.10. Heterotopowy przeszczep serca u szczura do jamy brzusz
nej.

Implantacja serca. Serce dawcy układa się w jamie brzusz
nej biorcy poprzecznie po prawej stronie. Założone uprzednio 
szwy stanowią początek szwu ciągłego zespolenia. Zespala się 
aortę wstępującą (koniec do boku) z aortą brzuszną. Następ
nie zespala się t. płucną z ż. główną dolną. Używa się szwu 
naczyniowego 8 — 0. Zaciski zdejmuje się w następującej ko
lejności: bliższy odcinek ż. głównej dolnej, dalszy odcinek 
ż. głównej dolnej i aorty, wreszcie bliższy odcinek aorty 
brzusznej (ryc. 12.10).
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13. METODY DOŚWIADCZEŃ NA PŁUCACH

13.1. Normy krążeniowo-oddechowe

Tabela 13.1.
Normy krążeniowo-oddechowe u zdrowego psa (1,2)

Parametry fizjologiczne

Objętość krwi krążącej
Objętość krwi krążącej

Hemotokryt w dużych naczy
niach
Obwodowe ciśnienie tętnicze 
Rzut minutowy serca
Opór naczyniowy w dużym 
krążeniu
Przepływ płucny
Ciśnienie w t. płucnej
Średnie ciśnienie kapilarne 
Opór naczyniowy w krążeniu 
płucnym
Ciśnienie w prawym przed
sionku
pH krwi tętniczej
Ciśnienie parcjalne O2
w tętnicy
Ciśnienie parcjalne CO2 
w tętnicy
Tętniczo-żylna różnica w za
wartości O2
Zużycie O2
Współczynnik oddechowy 
Częstość oddechów/min. 
Objętość przepływowa VT

Stosunek objętości przepływo 
wej do przestrzeni martwej 
vd/Vt
Wentylacja pęcherzyków

Wentylacja pęcherzyków

Jednostki miary Dane 
liczbowe

1/m2 pow. ciała 2,86 ± 0,42
ml/kg ciężaru 
ciała 104

mmHg
44 ±4
160 ± 20

l/min./m2 4,36 ± 0,97

dyn/sek-cm—!/m2 3079 ± 816
1/mm 2,3 —3,2
mmHg 16 ±3
mmHg 4—10

dyn/sek-cm—5/m2 295 ± 56

mmHg 2±2

mmHg

7,35 ± 0,05

97 ±8

mmHg 43,9 ±5,1

vol ’/o 4,20 ± 0,80
ml/min./m2 247 ± 57

ml/kg ciężaru 
ciała

0,7 ± 0,05
20 ±3

12,2 ± 2,2

l/min./kg ciężaru 
ciała

0,58 + 0,02

0,102 ± 0,013
ml/min./m2 3,48 ± 1,17
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Ciężar płuca u różnych zwierząt 
(w •/« ciężaru ciała)

Tabela 13.2.

Zwierzę Ciężar płuca
Pies 0,94 — 2,3
Mysz 1,1—1,71
Królik 0,53
Szczur 0,79

Tabela 13.3.
Częstość oddechów, objętość przepływowa, pojemność minutowa 
u różnych zwierząt

Zwierzę
Liczba 

oddechów 
(min.)

Pojemność
przepływowa

(ml)
minutowa

(1/min.)
Pies 13 — 22 251 — 432 4,1 —6,1
Mysz 163 0,15 0,023
Królik 53 — 69 19 — 21 1,02 — 1,45
Szczur 85 — 95 0,35 — 0,86 0,04 — 0,074

13.2. Wycięcie płuca u psa
Technika wycięcia płuca u psa nie różni się w zasadzie od 
stosowanej w klinice ludzkiej. Torakotomię wykonuje się 
w IV lub V międzyżebrzu. Po wypreparowaniu tętnicy, żył 
płucnych oraz głównego oskrzela na długości kilku cm za
ciska się to ostatnie tak, by zmiażdżyć śluzówkę. Następnie 
podwiązuje się oskrzele i zaszywa. U psa ściana oskrzeli jest 
twarda i krucha, dobrze więc pod szwy włożyć fragmenty 
tkanki tłuszczowej. Jamę opłucną drenuje się metodą syfo
nową do naczynia z wodą. Po kilku godzinach dren usuwa 
się. Jama opłucna bez płuca zarasta w ciągu 2 — 3 tygodni. 
Serce przesuwa się w stronę wolnej połowy klatki piersio
wej, powiększeniu ulega także pozostawione płuco.

13.3. Wycięcie śluzówki tchawicy i oskrzela

Metoda taka jest stosowana do badań nad gojeniem się ran 
śluzówki i tworzeniem zwężeń tchawicy i oskrzeli (1). Kli
nicznie wycięcie śluzówki wykonuje się w raku in situ.

Wycięcie śluzówki oskrzela. Przez torakotomię dochodzi 
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się do odpowiedniego oskrzela. Nacina się je podłużnie, a na
stępnie na tępo usuwa okrężnie śluzówkę na przestrzeni 
1 — 2 cm. Oskrzele zamyka się niewchłaniającym się szwem 
5 — 0. Zamyka się klatkę piersiową, drenując przez kilka go
dzin przez dren umieszczony pod wodą.

Wycięcie śluzówki tchawicy. Wykonuje się je podobnie, 
jak w oskrzelu z tym, iż dochodzi się do tchawicy przez szy
ję. Śluzówka tchawicy jest mocno przytwierdzona do podślu- 
zówki i trzeba ją usuwać na ostro. Krwawienie należy zatrzy
mać za pomocą miejscowego ucisku lub elektrokoagulacji. 
Niewielkie nawet krwawienie ciągłe spowoduje niedrożność 
dróg oddechowych.

13.4. Doświadczalna niedodma płuca
Model doświadczalnej niedodmy służy badaniom przepływu 
krwi przez nie wentylowane płuco, przecieku nie utlenowanej 
krwi, zdolności dostosowania wentylacji do potrzeb ustroju, 
mechanizmu wchłaniania powietrza z płuca z niedrożnym 
oskrzelem oraz mechanizmu rozprężania się niedodmowego 
płuca.

Najlepszą metodą wywoływania doświadczalnej niedodmy 
określonej powierzchni płucnej jest czasowe podwiązanie 
oskrzeli płatowych poprzez torakotomię. To podwiązanie 
oskrzela pośredniego po stronie prawej na okres 24 godz. do 
kilku dni wystarcza dla wywołania klinicznie uchwytnego 
przecieku krwi nieutlenowanej z prawa na lewo. Dla przy
kładu po 24-godzinnej niedrożności oskrzela pośredniego u psa 
oddychającego samoistnie powietrzem atmosferycznym ciśnie
nie parcjalne tlenu we krwi tętniczej obniża się poniżej 
60 mmHg, zaś ciśnienie parcjalne dwutlenku węgla obniża się 
poniżej 30 mmHg (wskutek tachypnoe). Jednocześnie wzrasta 
ciśnienie w t. płucnej oraz opór dróg oddechowych. Śmiertel
ność zwierząt po 24-godzinnej niedodmie wynosi około 20%, 
po 48-godzinnej 70%, a po 6-dniowej 100%.

Inne, starsze sposoby wywoływania niedodmy polegały na 
umieszczaniu w oskrzelu balona (1) lub zamykaniu jego świa
tła czopem śluzowym.

13.5. Doświadczalny zator płucny
Istnieje kilkanaście metod wywoływania zatoru płucnego. Po
niżej przedstawione zostanie kilka najczęściej stosowanych 
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podstawowych metod wywoływania zatorów skrzepliną, mi- 
krokulkami oraz tłuszczem.

13.5.1. Zator za pomocą skrzepliny
a. Wydziela się 5-centymetrowy odcinek prawej żyły jarzmo
wej, zamyka w dwu miejscach odległych o 5 cm zaciskami 
naczyniowymi, po uprzednim wypełnieniu tego odcinka krwią. 
Przez cienką igłę wstrzykuje się następnie 1 j. trombiny. Po 
6 min. zdejmuje się zacisk i mechanicznie uruchamia skrzep 
w kierunku serca (2).

Masywny zator płuc wywołuje się powtarzając pojedyn
cze zatory metodą skrzepliny wymasowanej z żyły jarzmowej 
kilkakrotnie w odstępach 10-minutowych.

b. Wytwarza się skrzep z krwi autogennej, mieszając 50 ml 
krwi z 0,5 ml tromboplastyny. Skrzep taki po około 30 min. 
ulega znacznemu obkurczeniu. Tnie się go na fragmenty 
0,5 X 1 cm i wstrzykuje do żyły strzykawką.

c. Ż. główną wydziela się z otaczających tkanek na prze
strzeni od jej rozwidlenia do ujścia żył nerkowych, zamyka 
na kilkucentymetrowym odcinku, do którego wprowadza się 
roztwór fenolu. Roztwór ten usuwa się następnie, przywraca 
prawidłowy przepływ krwi i po 7—14 dniach uruchamia me
chanicznie przyścienną skrzeplinę drogą przez laparotomię (4).

d. Metoda wywoływania przewlekłych zatorów płucnych 
polega na podawaniu dożylnie co kilka dni 0,5 ml/kg skrze
pów z krwi autogennej przez okres kilku tygodni (3).

Po pojedynczym zatorze płucnym skrzepliną zaklinowana 
w naczyniach płucnych zmniejsza swą wielkość w ciągu kilku 
dni, prawdopodobnie wskutek fibrynolizy. Po około 5 dniach 
u połowy zwierząt nie ma już śladu skrzepliny, u reszty wi
doczne są przyścienne pozostałości. Po 14 dniach praktycznie 
u żadnego zwierzęcia nie ma nawet śladów skrzepliny.

Po masywnym wypełnieniu rozgałęzień tętnicy płucnej 
skrzepliną również bardzo szybko dochodzi do obkurczenia 
się tej skrzepliny, a po 13—16 dniach stwierdza się jedynie 
niewielkie jej pozostałości. Po 6 tygodniach do 6 miesięcy 
znajduje się przyścienne zwłóknienie będące pozostałością 
zorganizowanych mas zatorowych.

13.5.2. Zator za pomocą mikrokulek
Inny sposób wywoływania doświadczalnego zatoru płucnego 
polega na podaniu do obwodowej żyły psa kulek szklanych 
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o średnicy 75u. w ilości 0,1 ml/kg ciężaru ciała. Podanie cał
kowitej dawki 0,48 ml/kg w 5 osobnych wstrzyknięciach pro
wadzi do bezdechu i zgonu zwierzęcia w 43 min., przy spadku 
ciśnienia tętniczego do 52 mmHg, wzroście ciśnienia w prawej 
komorze do 87 mmHg i wzroście ciśnienia rozkurczowego 
w prawej komorze do 13 mmHg (1).

13.5.3. Zator tłuszczowy

Najbardziej naturalnym modelem doświadczalnym jest dożyl
ne podanie zwierzęciu własnego lub allogennego szpiku kost
nego w ilości kilku ml na kg ciężaru ciała. Technika pobie
rania szpiku została opisana w rozdziale 3.8.

13.6. Doświadczalne zamknięcie jednej 
tętnicy płucnej

Zamknięcie jednej tętnicy płucnej na okres 4 godz. nie po
woduje Zgonu psa niezależnie od tego, czy płuco jest wenty
lowane, czy też nie. Przy zamknięciu na okres 5 — 6 godz. 
przeżycie zwierząt zaczyna być zależne od wentylacji płuca. 
Psy padają po rewaskularyzacji z powodu obrzęku płuc. Hi
stologicznie stwierdza się przepełnienie naczyń włosowatych 
płuc krwią, krwinkotoki do przestrzeni śródmiąższowej i pę
cherzyków płucnych. Zamknięcie jednej t. płucnej powoduje 
bardzo niewielkie zmiany hemodynamiczne w przeciwległym 
płucu. Na przykład po podwiązaniu prawej gałęzi t. płucnej 
ciśnienie to pozostaje w granicach 6 —14 mmHg (9 mmHg). 
Natomiast ciśnienie mierzone w lewej t. płucnej nie ulega 
zmianie. W czasie wysiłku ciśnienie w t. płucnej wzrasta 
o 12%, podczas gdy przepływ aortalny podnosi się aż o 52%.

13.7. Doświadczalne nadciśnienie płucne

Nadciśnienie płucne jest stanem, w którym ciśnienie t. płuc
nej jest trwale podwyższone. Zwiększony opór dla przepływu 
płucnego powinien więc znajdować się na poziomie mikro- 
krążenia płucnego lub w żyłach płucnych. Stąd wszystkie 
próby doświadczalnego wywoływania nadciśnienia płucnego 
polegają na zwiększeniu oporu naczyniowego na tym pozio
mie. Mimo wielu prób żadna z opisanych metod nie jest sku
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teczna. Być może potrzebny jest tu wieloletni okres obserwa
cji, u człowieka bowiem nadciśnienie rozwija się przez wiele 
lat. Zaprojektowanie odpowiedniego modelu doświadczalnego 
utrudnia brak dokładnej znajomości fizjologii krążenia płuc
nego wraz z krążeniem oskrzelowym, odpowiedzi tego układu 
naczyniowego na bodźce chemiczne, zależności przepływów 
od mechanizmu oddechowego i stanu napięcia mięśniówki 
oskrzeli.

Jedna z pierwszych metod wywoływania doświadczalnego 
nadciśnienia płucnego polegała na podwiązaniu żył płucnych 
(1,2,5). Nie prowadziło to jednak do trwałego wzrostu ciśnie
nia płucnego lub zmian morfologicznych spotykanych u czło
wieka. U psa podwiązanie żył jednego płuca nie powoduje 
powstania nadciśnienia płucnego. Po okresie jednego roku 
płuco ulega rozprężeniu i nie wykazuje żadnych szczegól
nych zmian morfologicznych (6). Niewątpliwą rolę zabezpie
czającą odgrywają tu połączenia między krążeniem płucnym 
a oskrzelowym.

Druga metoda polega na wywoływaniu częstych zatorów 
tętnicy płucnej (patrz 13.4). Stopień wzrostu ciśnienia płuc
nego nie jest tu proporcjonalny do stopnia zmniejszenia ło
żyska naczyniowego płuca. Wskazuje to na specjalny me
chanizm wzrostu ciśnienia płucnego w przypadku zatoru (2).

Doświadczalne zwężenie lewego ujścia żylnego rzadko pro
wadzi do powstania nadciśnienia płucnego. Natomiast do
świadczalne zaciskające zapalenie osierdzia jest metodą, któ
ra może doprowadzić do rozwoju nadciśnienia płucnego (4).

13.8. Doświadczalny obrzęk płuc

Patrz także 9.16. Perfuzja płuca oraz rozdział 11.10. Doświad
czalne płuco wstrząsowe.

13.8.1. Uwagi ogólne

Z punktu widzenia klinicznego obrzęk płuc polega na nagro
madzeniu płynu w świetle pęcherzyków płucnych i części 
dróg oddechowych z następowymi zaburzeniami wentylacji, 
utlenowania krwi przepływającej przez płuca i usuwania dwu
tlenku węgla. Klinicznie obrzęk płuc rozpoznaje się w okresie 
maksymalnego rozwoju zmian obrzękowych w tkance płucnej.

Z doświadczalnego punktu widzenia obrzęk płuc polega na 
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gromadzeniu się w przestrzeni pozanaczyniowej płuca płynu 
pochodzącego z naczyń.

Dochodzi do tego wskutek zwiększenia przepuszczalności 
ściany kapilarów płucnych. Skala zmian może tu być bardzo 
szeroka — od gromadzenia się wody w tkance śródmiąższo
wej płuca, poprzez przechodzenie białka i elementów morfo
logicznych krwi do tej tkanki, dalej aż do przestrzeni około 
dużych naczyń, pęcherzyków płucnych, a nawet oskrzelików. 
Z punktu widzenia patomechanizmu obrzęku ważna jest obję
tość i szybkość gromadzenia się płynu w przestrzeni poza
naczyniowej.

Zmierzyć objętość wody płucnej pozanaczyniowej można 
metodą rozcieńczenia podwójnego wskaźnika (3). Do żyły 
szyjnej wstrzykuje się jednocześnie: a) 10 mg zieleni indo- 
cyjaninowej, która pozostaje w naczyniach nie przechodząc 
do przestrzeni pozanaczyniowej oraz b) 10 p,Ci wody znako
wanej, która natychmiast rozmieszcza się w przestrzeni we
wnątrz i zewnątrznaczyniowej płuca. Zbiera się próbki z t. 
szyjnej i określa w nich stężenie podanych znaczników. 
Z krzywej stężenie/czas oblicza się objętość, w jakiej rozcień
czyły się znaczniki. Odejmując od objętości wody objętość 
wewnątrznaczyniową otrzymuje się dane mówiące o zawarto
ści wody pozanaczyniowej. Prawidłowa objętość pozanaczy
niowej wody płucnej u psa wynosi 3,85 + 0,41 ml/kg ciężaru 
ciała (7).

Charakterystyczne cechy obrzęku płuca, niezależnie od 
czynnika wywołującego, to: wzrost ciśnienia w t. płucnej, 
wzrost oporu naczyniowego płuca, obniżenie się ciśnienia 
w lewym przedsionku, spadek przepływu krwi przez płuco, 
zmniejszenie podatności (compliance) płuca, zmniejszenie się 
różnicy wysycenia O2 krwi do- i odpływającej, zwiększenie 
się ciężaru płuca i zawartości wody pozanaczyniowej (5).

13.8.2. Metody wywoływania
Najlepszą metodą wywoływania doświadczalnego obrzęku 
płuca jest perfuzja izolowanego płuca, w czasie której można 
regulować ciśnienie dopływu i odpływu, wielkość przepły
wu, wentylację, ciśnienie osmotyczne i onkotyczne przepły
wającej krwi itp. (patrz rozdz. 9.16. Perfuzja płuca). Można 
np. obniżyć osmolarność krwi perfundującej do 216 mOsm/1, 
dodając do 300 ml krwi 200 ml 2,5% roztworu glukozy w wo
dzie (6).

Inna metoda polega na masywnym przetoczeniu zwierzęciu 
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izotonicznego roztworu NaCl. Nie pozwala ona jednak na ilo
ściową regulację obrzęku.

Z innych metod należy wymienić obustronne przecięcie n.n. 
błędnych (4), podniesienie ciśnienia śródczaszkowego wstrzy
kiwaniem fibryny do cysterna magna (2) oraz dootrzewnowe 
wstrzykiwanie soli amonowych (1).

13.9. Przeszczepienie płuca

13.9.1. Autoprzeszczep płuca
Autoprzeszczep płuca jest modelem doświadczalnym dla ba
dań nad zachowaniem czynności płuca przechowywanego do 
przeszczepienia, nad wpływem krążenia oskrzelowego oraz 
odnerwienia na czynność płuca oraz jako doświadczenie kon
trolne przy alloprzeszczepach płuca. (Ryc. 13.1).

Technika autoprzeszczepiania płuca jest następująca: klat
kę piersiową otwiera się po stronie lewej w V międzyżebrzu, 
wydziela się struktury anatomiczne wnęki płuca, otwiera 
osierdzie. Zamyka się podwójnymi zaciskami lewe główne 
oskrzele, t. płucną oraz część lewego przedsionka z górną 
i dolną żyłą płuca. Należy uważać, by nie uszkodzić nerwu 
przeponowego. Odcina się płuco między zaciskami a następ
nie wypłukuje je z krwi izotonicznym roztworem NaCl o tem
peraturze 4°. Następnie zespala się kikuty t. płucnej, oskrzela 
oraz kołnierz przedsionka i żyły płucne z przedsionkiem. Nie 
zwraca się uwagi na przywrócenie unerwienia i krążenia 
oskrzelowego. Jamę opłucną drenuje się metodą syfonu do 
naczynia z wodą. Należy pamiętać, iż opłucna śródpiersiowa 
u psa jest bardzo cienka i łatwo ją uszkodzić, co powoduje,

Ryc. 13.1. Schematyczne przedstawienie 
techniki autoprzeszczepu płuca: 1 — płuco, 
2 — t. główna, 3 — n. błędny, 4 — t. płuc
na, 5 — lewe oskrzele, 6 — lewy przedsio
nek. 
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że praktycznie przy przeszczepianiu płuca otwiera się obie 
jamy opłucne.

13.9.2. Doświadczalny alloprzeszczep płuca
Technika przeszczepiania płuca od drugiego psa jest bardzo 
podobna do techniki autoprzeszczepiania. Płuco dawcy usuwa 
się, tak jak przedstawiono w opisie autoprzeszczepu. Biorcę 
zaś przygotowuje się następująco: wykonuje się torakotomie 
w V lewym międzyżebrzu, przecina się dolne więzadło płucne. 
Nacina się osierdzie, nie uszkadzając nerwu przeponowego 
i wyosabnia lewą t. płucną. Podwiązuje się także dwie lewe 
ż.ż. płucne. Zaciska się i odcina lewe oskrzele główne, tętnicę 
oraz żyły płucne wraz z fragmentem ściany przedsionka. Na
stępnie przenosi się przeszczep do klatki piersiowej i jako 
pierwsze zespala kikuty oskrzeli szwem materacowym, jeśli 
pasują do siebie średnicą, lub wgłabia jedno w drugie, jeśli 
istnieje wyraźna różnica ich światła. Linię szwów pokrywa się 
opłucną. Następnie zespala się żyły płucne wraz z mankietem 
przedsionka z przedsionkiem biorcy. Jako ostatnią zespala się 
t. płucną.

13.9.3. Problemy związane 
z przeszczepianiem płuca
Z problemów technicznych należy wyliczyć zmiany zakrzepo
we w żyłach płucnych, następnie martwicę oskrzela lub późne 
zwężenia. Inne zagadnienia to uszkodzenie płuca wskutek nie
dokrwienia oraz zakażenie tkanki płucnej. Przeszczepione płu
co jest tak dalece niewydolne, iż pozostawione samo w ustro
ju nie jest w stanie zapewnić prawidłowej wymiany gazowej.

Przyczyn niewydolności przeszczepionego płuca dopatry
wano się w braku krążenia oskrzelowego, przecięciu nerwów 
płucnych i uszkodzeniu naczyń chłonnych z następowym za
stojem chłonki. Żadne z wymienionych nie okazało się jednak 
bezwzględnie prawdziwe. Wiadomo dziś jednak, iż wycięcie 
lub wyłączenie zdrowego płuca natychmiast po przeszczepie
niu nie pozwala na dłuższe przeżycie zwierzęcia. Przeszcze
pione płuco pozostaje przez dłuższy czas niewydolne, o czym 
świadczy znacznie obniżone pobieranie tlenu, zmniejszona ob
jętość przepływowa oraz powietrza zalegającego. Przepływ 
krwi przez płuco jest obniżony, istnieją też zaburzenia dyfuzji 
gazów. Ilość surfaktantu, substarjcji obniżającej napięcie po
wierzchniowe, jest obniżona przez okres około 6 tygodni.
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Badania czynności płuca przeszczepionego wykazują znaczny 
wzrost jego oporu naczyniowego. Jest on tym większy, im 
dłuższe było niedokrwienie płuca. Dla przykładu: ciśnienie 
w t. płucnej w warunkach prawidłowych wynosi w konkret
nym doświadczeniu 19/10 mmHg (13), po zamknięciu prawej 
gałęzi tętnicy podnosi się jedynie o kilka mmHg. Ciśnienie 
w tętnicy świeżo przeszczepionego płuca po 70-minutowym 
okresie niedokrwienia wynosiło 20/11 mmHg (14), po zamknię
ciu zaś prawej gałęzi tętnicy podniosło się do 44/21 (29) 
mmHg. Obwodowe ciśnienie tętnicze oraz ciśnienie w lewym 
przedsionku nie ulegało zmianie.

13.10. Doświadczalne zachlystowe zapalenie płuc

Zachłystowe zapalenie płuc powstaje w następstwie przedo
stania się do dróg oddechowych kwaśnej treści żołądkowej, 
pokarmu białkowego i roślinnego, a w przypadkach wysokiej 
niedrożności — treści jelitowej. Badania doświadczalne mają 
na celu wyjaśnienie roli czynników chemicznych, fizycznych 
i bakteryjnych w patogenezie zmian płucnych.

Metody wywoływania zachłystowego zapalenia płuc.
Najstarsza metoda polega na instylacji do dróg oddecho

wych kwasu solnego w stężeniu podobnym do istniejącego 
w soku żołądkowym. Im niższe pH (począwszy od 2,4), tym 
większe zmiany w tkance płucnej. Nie odgrywają tu roli en
zymy proteolityczne (4). Podanie do tchawicy płynu o pH 
1,5 w dawce 2 ml/kg ciężaru ciała prowadzi do śmierci psa 
w ciągu 24 godz.

Podanie dotchawiczo płynu o pH 1,75*  zmieszanego z barw
nikiem powoduje ukazanie się go na powierzchni płuca już 
w ciągu 12 — 18 sek. zaś w ciągu 2 — 3 min. powstają roz
siane ogniska niedodmy (2). Podany dotchawiczo 0,1 n HC1 
zmienia pH do 2 — 4 w 10 min. do 4 — 5 w 15 min., do 7,4 
w 30 min. Proces neutralizacji HC1 w tchawicy postępuje więc 
bardzo szybko.

Podanie psu do tchawicy treści żołądkowej zanieczyszczo
nej treścią kałową, tak jak to ma miejsce przy zachłyśnięciu 
w niedrożności jelitowej, daje 100% śmiertelności. Podgrzanie 
treści do temp. 100° zmniejsza śmiertelność nie zmieniając 
pH treści. Prawdopodobnie neutralizacji ulega tu endotoksy- 
na bakteryjna.
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W płucach uszkodzonych podaniem kwasu solnego nie roz
wija się w początkowym okresie zakażenie bakteryjne. Włók
na mięsne podane do dróg oddechowych ulegają szybko roz
puszczaniu i są fagocytowane. Włókna roślinne natomiast po- 
zostają tam przez długie tygodnie.

Podanie do dróg oddechowych kwasu solnego powoduje 
u zwierzęcia natychmiastowy spadek ciśnienia tętniczego, 
bezdech i czasowe podniesienie się ciśnienia w t. płucnej. 
W okresie późniejszym nie stwierdza się ostrego nadciśnienia 
płucnego. Szybkiemu obniżeniu ulega ciśnienie cząstkowe tle
nu w krwi tętniczej, wskutek przecieku krwi nieutlenowanej 
z prawa na lewo. Obniża się nieco pH i podwyższa pCO2 krwi 
tętniczej. Zmniejsza się o 50% pojemność życiowa płuc. Zmia
ny morfologiczne polegają na wytworzeniu się drobnych 
ognisk niedodmy, pojawieniu się krwawych podbiegnięć na 
powierzchni płuc, krwinkotokach do pęcherzyków płucnych 
oraz pojawianiu się tam płynu białkowego, zniszczeniu na
błonka tchawicy i oskrzeli z krwawieniem do ich światła i na
ciekami zapalnymi w podłożu (1,3).

13.11. Perfuzja izolowanego płuca 
Patrz rozdz. 9.16. Perfuzja płuca
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14. METODY DOŚWIADCZEŃ NA NACZYNIACH 
KRWIONOŚNYCH I CHŁONNYCH

14.1. Normy obwodowego przepływu krwi

Podstawowe normy przepływu przez tętnice narządowe oraz 
same narządy u psa i szczura zostaną przedstawione na tabl.
14.1. 14.2., 14.3.

Tabela 14.1.
Przepływ krwi przez tętnice obwodowe u psów w znieczuleniu ogól
nym, mierzony przepływomierzem elektromagnetycznym (1)

Tętnica
Średni 

przepływ 
w 

ml/min.

Przepływ 
w ml/min./kg cięża

ru ciała ± 1 SD

Procent prze
pływu w aorcie 
' wstępującej

T. główna 
wstępująca 2730 110,6 ± 27,8 100
T. wieńcowa 
lewa 50 2,2 ± 1 2
T. szyjna 
prawa 168 9,5 ± 1,4 17,1
T. kręgowa 
prawa 45 1,8 ± 0,8 3,3
T. wątrobowa 96 5,9 ± 2,6 5,4
T. śledzionowa 61 3,5 ± 0,9 3,2
T. krezkowa 
górna 284 11,8 ±3,9 10,7
T. nerkowa 
lewa 245 10,5 ± 3,2 19,0
T. główna 
(końcowy ode.) 286 16,7 ± 6,4 15,1
T. udowa lewa 42 1,7 ± 0,7 3,0

14.2. Metody pomiaru przepływu krwi

14.2.1. Całkowity przepływ ustrojowy
Metoda rozcieńczenia barwnika.

Całkowity przepływ ustrojowy bada się, określając rzut mi
nutowy serca, najlepiej za pomocą metody rozcieńczenia
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Tabela 14.2.
Przepływ krwi przez narządy psa (3)

Narząd
Procentowy rozdział 

rzutu minutowego 
serca

Przepływ 
w ml/min./kg 
ciężaru ciała

Mózg 2,19 ±0,49 2,81 ± 0,83
Serce 4,61 ± 1,30 5,95 ± 2,03
Płuca 4,09 ± 3,36
Nerki 14,80 ± 4,89 18,74 ±7,01
Żołądek i dwunastnica 5,53 ± 2,26 7,18 ±3,31
Jelito cienkie 5,10 ± 1,24 6,49 ± 1,69
Jelito grube 1,83 ± 0,60 2,36 ± 0,93
Trzustka 0,58 ± 0,37 0,70 ± 0,39
Śledziona 1,96 ±0,70 2,46 ± 0,81
Narządy trzewne

(układ wrotny) 15,46 ± 3,54 19,81 ±5,67
Tętnica wątrobowa 2,59 ± 1,69 3,41 ± 1,78
Całkowity przepływ

wątrobowy 18,01 ± 3,45 22,95 ± 5,11

T a b e 1 a 14.3.
Przepływ krwi przez narządy szczura

Procent
Narząd ml/min./200 g rzutu minutowego

serca

Rzut minutowy serca 46,8 100
Mózg 0,65 1,2
Serce 1,34 3,8
Wątroba 3,1 6,7
Nerki 8,2 17,8
Kościec 20,5 44,2
Skóry 4,0 8,3

barwnika. Technika badania wygląda następująco: Do pra
wego serca podaje się, szybko wstrzykując, znaną objętość 
roztworu barwnika. Jednocześnie pobiera się ciągle próbki 
z tętnicy obwodowej. Po krótkim czasie barwnik dochodzi do 
miejsca pobierania próbek. Jego stężenie we krwi stale się 
zwiększa, osiągając wreszcie szczyt, by powoli zacząć się ob
niżać. Gdyby krew nie recyrkulowała, stężenie barwnika spa- 
dłoby do zera, stąd pole pod krzywą stężenia barwnika rów
nałoby się ilości podanego barwnika i pozwalałoby na odczy
tanie przepływu z równania
przepływ = ilość podanego barwnika w mg 

czas zniknięcia barwnika
I
0 stężenie barwnika w czasie
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Ponieważ jednak barwnik stosunkowo szybko recyrkuluje, 
odczyt z krzywej rozcieńczeń nie jest ścisły. Niemniej jednak 
nanosząc wartości na skalę półlogarytmiczną uzyskuje się 
prostą, która ekstrapolowana do zera wskaże wartość prze
pływu w czasie 0. W przypadkach takich, jak przeciek serco
wy z lewa na prawo, znaczne rozszerzenie komór z zalega
niem tam barwnika oraz zastój krwi z powodu niewydolności 
sercowej, krzywa spadku stężenia barwnika rozciąga się, po
krywa się z krzywą recyrkulacji, dając w rezultacie nieścisły 
odczyt. Podobnie dzieje się przy bardzo szybkiej recyrkula
cji.

Początkowo do zbierania próbek krwi używano poruszają
cej się tarczy z probówkami. Później skonstruowano densyto
metr, który pozwala na stałe określenie stężenia barwnika 
w przepływającej krwi. Jako barwnika używa się do tego ce
lu zieleni indocyjaninowej. Ma ona tę zaletę, iż nie interferuje 
w odczycie ze zredukowaną hemoglobiną i oksyhemoglobiną. 
Densytometr jest jednak wrażliwy na zawartość hemoglobiny 
we krwi przepływającej. Obecnie densytometry są połączone 
z komputerami, które automatycznie przeliczają i podają war
tości przepływu.

Zasada Ficka.
Przy braku densytometru można wrócić do starych metod 

oznaczania przepływu przy użyciu zasady Ficka. Cewnikując 
prawe serce, pobierając stamtąd próbkę mieszanej krwi żyl- 
nej, oznaczając w niej stężenia tlenu, znając jednocześnie 
stężenie tlenu we krwi tętniczej oraz wiedząc, jakie jest zu
życie tlenu, metodą spirometryczną można obliczyć rzut ser
ca. Zasada Ficka przedstawia się następująco:

przepływ krwi _ zużycie tlenu w ml/min.____________ ______
w ml/min. różnica "W stężeniu tlenu tętnicy i żyły w ml

Zasadniczą trudnością jest dokładne oznaczenie zużycia 
tlenu, metoda spirometryczna jest bowiem kłopotliwa i nie
dokładna, jeśli podaje się tlen przez maskę. Poza tym nie
zbędne jest podawanie tlenu do oddychania przez okres 
30 min. w celu całkowitego wypłukania azotu z dróg oddecho
wych.

14.2.2. Badanie przepływu krwi przez narządy

Badanie za pomocą przepływomierza elektromagnetycznego. 
Metoda ta nadaje się do mierzenia przepływu zarówno przez 
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określony narząd, jak też do oznaczania rzutu serca, mierząc 
przepływ przez wstępującą część luku tętnicy głównej.

Zasada przepływomierza elektromagnetycznego jest nastę
pująca: Jeśli ciało przewodzące elektryczność porusza się 
w polu magnetycznym, wytwarza się różnica potencjałów. Ta 
różnica potencjałów może być wykrywana za pomocą elektrod 
znajdujących się w czujniku, następnie notowana i przelicza
na na objętość przepływu. Za pomocą przepływomierza elek
tromagnetycznego można mierzyć przepływ w tętnicach na
wet o średnicy 1 mm oraz w żyłach o średnicy 5 mm. Zaletą 
metody jest bezpośredni i szybki pomiar w dowolnym punk
cie tętnicy, wadą zaś konieczność chirurgicznego odsłaniania 
tętnicy. Implantowane do naczynia elektrody nowego typu 
pozwalają ograniczyć zabieg chirurgiczny. Przed pomiarem 
przepływu należy skalibrować czujnik, przepuszczając krew 
przez naczynie krwionośne w warunkach ex vivo.

Zarówno krew psia, wołowa, jak i ludzka nadają się jedna
kowo do kalibrowania. Grubość ściany naczynia i ciepłota 
krwi nie odgrywają tu roli. Jedynie duże zmiany w hemato- 
krycie wymagają osobnego kalibrowania. Chodzi tu o różnice 
10—20 j. Przy bardzo niskich lub bardzo wysokich przepły
wach dokładność pomiarów jest zmniejszona.

Poza przepływomierzami elektromagnetycznymi stosuje się 
też ultradźwiękowe.

Pletyzmografia.
Zasadą pletyzmografii jest mierzenie przyrostu objętości 

kończyny lub narządu w jednostce czasu, wywołanym dopły
wem krwi przy zamkniętym odpływie żylnym. Dla przepro
wadzenia właściwego pomiaru niezbędne jest całkowite za
trzymanie odpływu żylnego. Układ naczyniowy jest w stanie 
pomieścić całą krew dopływającą w ciągu kilkunastu sekund, 
przy czym pomiar nie może zaburzać przepływu.

Kończynę umieszcza się w bardzo szczelnym pojemniku wy
pełnionym płynem lub powietrzem o temp. 30—34°. Pojemnik 
połączony jest z urządzeniem piszącym, które rejestruje zmia
nę objętości kończyny w pojemniku. Ponad pojemnikiem 
umieszcza się na kończynie mankiet sfigmomanometru. Wy
pełnia się go szybko do ciśnienia poniżej rozkurczowego ci
śnienia tętniczego, zamykając w ten sposób odpływ żyłny. 
Dopływająca do kończyny w pojemniku krew zwiększa gwał
townie objętość tej części kończyny w pojemniku, co powo
duje wypchnięcie pewnej ilości płynu z pojemnika, co jest 
rejestrowane w postaci wznoszącej się krzywej. Krzywa 
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w pierwszych 2—3 sek. pomiaru stanowi podstawę do oblicze
nia wielkości dopływu krwi do kończyny. Wadą pomiarów 
pletyzmograficznych jest to, iż mierzą one dopływ krwi do 
całej kończyny, nie różnicując dopływu do skóry, mięśni itd.

Innym rodzajem pletyzmografii jest tzw. strain gauge plet- 
hysmography. Zasada pomiarów polega na założeniu na koń
czynę rurki gumowej wypełnionej rtęcią, połączoną z elek
trycznym układem rejestrującym. Zwiększenie objętości koń
czyny powoduje rozciągnięcie rurki, tym samym wydłużenie 
i ścieńczenie słupa rtęci. Stwarza to zwiększony opór dla prze
pływających ładunków i jest rejestrowane, a przy znajomo
ści objętości kończyn może być przeliczone na wielkość do
pływu krwi.

Metody oznaczania przepływu oparte na wskaźniku oczy
szczania substancji testowych lub izotopów.

Do metod tych należy zaliczyć pomiar przepływu nerkowe
go za pomocą PAH, wątrobowego przy użyciu BSP, mózgowe
go przy użyciu podtlenku azotu, następnie przepływu tkanko
wego za pomocą oczyszczania z kryptonu i ksenonu radio
aktywnego. Chodzi tu o przepływ w tkance wątrobowej, ner
kowej, mięśniach i mózgu.

Przepływ kapilarny najlepiej jest badać metodą klirensu 
ksenonowego. 50 pg 133Xe rozpuszczonego w 0,1 ml izotcrnicz- 
nego roztworu NaCl wstrzykuje się w badaną tkankę, używa
jąc bardzo cienkiej igły i strzykawki tuberkulinowej. Z krzy
wej klirensu 133Xe oblicza się przepływ w ml/100 g tkanki.

Różnice, jakie czytelnik napotka między danymi przepływu 
podawanymi przez różnych autorów, wynikają głównie z me
tody pomiaru.

Istnieją zwykle znaczne różnice odczytu między pomiarami 
przepływu przepływomierzem elektromagnetycznym a metodą 
rozcieńczenia zieleni indocyjaninowej. Dla przykładu (2) rzut 
minutowy serca psa ważącego 14—18 kg mierzony w spoczyn
ku wynosi przy metodzie rozcieńczenia zieleni 3845 + 104 
ml/min., przy przepływomierzu elektromagnetycznym 2652 
± 154 ml/min. Przy wysiłku zwierzęcia różnice te są jeszcze 
większe 8817 ± 441 i 5356 ± 194 ml/min odpowiednio.

Całkowity opór naczyniowy oblicza się ze wzoru:

średnie ciśnienie tętnicze w mmHg —
CQN _ ośrodkowe ciśnienie żylne w mmHg X 80 dyn _  Sek./cm6

wskaźnik sercowy w l/min./m2
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Opór naczyniowy narządu oblicza się ze wzoru:

ONN
79920 X/średnie ciśnienie tętnicze w mmHg 
— średnie ciśnienie źylne w mmHg/ 
przepływ krwi przez narząd w ml/min. dyn — sek./cm5

14.3. Arteriografia tętnicy głównej
i jej rozgałęzień u psa

Dla wykonania pojedynczej arteriografii należy odsłonić 
z cięcia długości 2 cm t. udową, wprowadzić do niej cewnik 
na żądaną wysokość oraz wstrzyknąć 5 — 10 ml 60 — 80%

Ryc. 14.1. Technika arteriografii 
t. głównej i jej rozgałęzień u psa. 
Cewnik połączony ze strzykawką 
ze środkiem kontrastowym wpro
wadza się przez t. krzyżową (A), 
lub biodrową wewnętrzną (B) do 
t. głównej na żądaną wysokość. 
Pętla z cewnika, umieszczona pod 
skórą, pozwala na długotrwałe 
utrzymanie cewnika in situ.

środka kontrastowego. Tą drogą można uzyskać arteriogram 
t. głównej i jej odgałęzień oraz t. biodrowej i udowej po prze
ciwnej stronie niż wprowadzono cewnik.

Dla jednoczasowego uwidocznienia obydwu tętnic biodro
wych i udowych należy wprowadzić cewnik przez laparoto- 
mię do t. krzyżowej lub jednej z tętnic biodrowych wewnętrz
nych (ryc. 14.1.). Jest to technika stosowana do powtarzanych 
arteriografii. Cewnik można pozostawić w tętnicy przez kilka 
tygodni i wykonać w odstępach tygodniowych 6 — 10 arte
riografii. Warunkiem długotrwałego utrzymania cewnika jest 
wykonanie zabiegu w warunkach aseptycznych oraz zapobie
ganie zakażeniu w miejscu wprowadzenia cewnika.
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14.4. Szew naczyniowy u zwierząt doświadczalnych

Przy zakładaniu szwu naczyniowego u zwierząt doświadczal
nych obowiązują te same zasady, co w klinice. Pamiętać jed
nak należy, iż zwierzęta posiadają zdrowe, nie zmienione na
czynia, które przy manipulacjach (zwłaszcza żyły) ulegają 
znacznemu obkurczeniu. Aby tego uniknąć, zaleca się ostrzyk- 
nięcie przydanki naczynia 1% roztworem polokainy lub ksy- 
lokainy. Ponieważ nawet u dużych zwierząt, jak pies, światło, 
zwłaszcza tętnic, jest niewielkie, zaleca się stosowanie szwu 
przerywanego. Bezwzględnie należy unikać przypadkowego 
wszycia fragmentu przydanki w miejsce zespolenia naczynio
wego (14.2.). Prowadzi to bowiem do szybkiego zamknięcia się 
zespolenia. Przy zespalaniu wąskich tętnic u psa, jak t. ner
kowa, udowa, szyjna, a nawet płucna, zespolenie koniec do 
końca najlepiej wykonać zeszywając ze sobą dwie „łapy" (ryc.
14.3.).  Nie tylko zapobiega to zwężeniu, ale daje pełną rozcią
gliwość ściany naczynia w miejscu szwu i pozwala na prze
noszenie się fali tętna, jak w niezmienionej tętnicy.

Ryc. 14.2. Technika szwu naczynio
wego: A — widoczny „namiot" z nad
miaru przydanki: B — stan po odcię
ciu nadmiaru przydanki; C — przery
wany szew naczyniowy.

Ryc. 14.3. Technika zespolenia naczy
niowego przy wąskich tętnicach, me
todą dwu „łap".
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Nieco trudniejszy jest szew naczyniowy u małych zwierząt 
jak szczur czy mysz. Należy u nich zespalać odcięte naczynia 
z mankietem ze ściany większego naczynia, np. t. nerkowa 
z mankietem t. głównej. Należy używać lupy lub mikroskopu 
operacyjnego, narzędzi okulistycznych oraz szwów atrauma
tycznych 7—8—0.

14.5. Trombendarterektomia

Zabieg tego rodzaju wykonuje się dla badań gojenia się ścia
ny tętnicy po trombendarterektomii. Zwierzęta doświadczal
ne mają zdrowe tętnice, toteż usunięcie błony wewnętrznej 
wraz z częścią błony środkowej jest bardzo trudne. Zabieg 
ten nie odpowiada temu, co widzimy u chorych z miażdżyco- 
wo zmienionymi tętnicami. Zwłaszcza u psa wszystkie war
stwy ściany, szczególnie t. głównej, są silnie ze sobą związa
ne. Technika zabiegu jest następująca: otwiera się podłużnie 
światło dużej tętnicy na odcinku kilku cm i zeskrobuje błonę 
wewnętrzną częściowo z elementami błony środkowej. Tęt
nicę zamyka się następnie pojedynczymi szwami atraumatycz
nymi. Nieco łatwiej udaje się wykonać ten zabieg u królika, 
gdzie błona wewnętrzna jest łatwo usuwana.

14.6. Przeszczepy tętnicze

Naturalne przeszczepy tętnicze wykonywano w warunkach 
doświadczalnych jako próby przed wykorzystaniem metody 
w klinice. W chwili obecnej problem ten zeszedł na dalszy 
plan, niemniej jednak należy wspomnieć o nim z racji postę
pu, jaki dokonał się w tej dziedzinie.

14.6.1. Przeszczepy tętnicze allogenne

Kilkucentymetrowe odcinki tętnicy pobiera się w warunkach 
pełnej jałowości. Światło ich wypłukuje się z krwi izotonicz- 
nym roztworem NaCl. Następnie przeszczepia bezpośrednio 
drugiemu zwierzęciu lub też przechowuje w suchym lodzie 
o temp. —70° lub wyjaławia promieniami gamma i przeszcze
pia po pewnym czasie. Badania histologiczne przeprowadzone 
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po roku i dwu latach wykazują wyraźną przebudowę ściany 
tętnicy. Błona zewnętrzna zbudowana jest ze zbitej, częściowo 
zeszkliwiałej tkanki łącznej. Błona środkowa przedstawia się 
jako bezkomórkowe pasmo tkankowe z gęsto ułożonymi pas
mami włókien sprężystych.

Należy pamiętać, iż przeszczepy tętnic u psa do takich tęt
nic jak udowa, biodrowa czy szyjna, ulegają często zamknię
ciu skrzepliną. Najlepszym miejscem do badań doświadczal
nych nad przeszczepami tętniczymi jest brzuszny odcinek t. 
głównej.

14.6.2. Przeszczepy tętnicze ksenogenne

Przeszczepy tętnicze pochodzące od innego zwierzęcia ulega
ją wcześnie znacznym zmianom. Wynika to zapewne z reak
cji immunologicznych zachodzących w ścianie przeszczepu. 
Przeszczepiona tętnica ulega workowatemu rozszerzeniu, a hi
stologicznie stwierdza się ścieńczenie błony środkowej oraz 
fragmentację i rozpad ziarnisty włókien sprężystych. Widocz
ne są także ogniska wapnienia, a na błonie wewnętrznej przy
ścienne skrzepliny.

14.6.3. Przeszczepy żylne do układu tętniczego

Można tu wykonywać dwojakiego rodzaju: przeszczep odcin
ka żyły zastępujący tętnicę oraz przeszczep tzw. łaty żylnej 
w ścianę tętnicy. Pierwszy wykonuje się jako przęsło dla 
przepływu krwi wokoło miejsca niedrożności tętnicy, drugi 
w celu poszerzenia zwężonego światła tętnicy. Technika wy
konywania tego rodzaju przeszczepów jest identyczna, jak 
w klinice. Wymienione wyżej przeszczepy doświadczalne słu
żą badaniom hemodynamicznym oraz histologicznym prze
szczepionej żyły. Ściana przeszczepu ulega zwłóknieniu w cią
gu 4 tygodni. Jej wewnętrzna powierzchnia jest jednak po
kryta prawidłowym śródbłonkiem, w ścianie zaś widoczne są 
wrastające naczynia odżywcze (2).

14.6.4. Przeszczepy z tworzyw sztucznych

Służą one badaniom nad odczynem histologicznym ze stro
ny gospodarza oraz trwałością tworzywa znajdującego się 
w aktywnej biologicznie i chemicznie tkance przez okres kil
ku lat.
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14.7. Tętniak dużych tętnic

Istnieje wiele metod wywoływania tętniaków dużych tętnic, 
jednakże żadna z nich nie jest w pełni skuteczna. Jedna z nich 
polega na wstrzyknięciu roztworu elastazy między błonę ze
wnętrzną i środkową t. głównej (2). W przypadku znacznego 
zniszczenia włókien elastycznych dochodzi czasami do ścień- 
czenia ściany i wytworzenia się tętniaka.

W innej metodzie wstrzykuje się w ścianę t. głównej 1— 
2 ml 70% jodowego wodnego środka kontrastowego (1).

Chirurgiczne wycięcie 60 — 70% zewnętrznej warstwy środ
kowej również prowadzi do wytworzenia się tętniaka.

Metoda wywoływania rozdzielającego tętniaka t. głównej 
u psa (3) polega na insuflacji w ścianę t. głównej piersiowej 
przez cienką igłę, wkłutą kolejno w kilka miejsc, dwutlenku 
węgla, doprowadzonego z butli pod ciśnieniem. Po wytwo
rzeniu sztucznego kanału w ścianie tętnicy zamyka się tętni
cę dwoma zaciskami dośrodkowo od miejsca oddzielonej bło
ny wewnętrznej i przecina 50% obwodu. Przecięta błona we
wnętrzna wystaje do światła tętnicy. Zamyka się zewnętrz
ną warstwę tętnicy pojedynczymi szwami i zdejmuje zaciski. 
Krew zaczyna płynąć nowo wytworzonym kanałem. Śmiertel
ność zwierząt z doświadczalnym rozdzielającym tętniakiem 
t. głównej piersiowej wynosi od 88 do 100%. Śmierć jest na
stępstwem zamknięcia dużych odgałęzień t. głównej, a nie 
pęknięcia tętniaka.

14.8. Przetoka tętniczo-żylna

Chirurgiczne połączenia między dużymi tętnicami i żyłami 
stanowią model doświadczalny do badań hemodynamicznych 
w tętnicy i w żyle oraz obserwacji zmian czynności serca 
przy znacznym przecieku z tętnicy do żyły. Sytuację tego ty
pu obserwuje się w klinice przy urazowych lub też licznych 
wrodzonych przetokach tętniczo-żylnych.

Technika wykonania przetoki jest niezwykle prosta. Polega 
ona na zespoleniu bok do boku tętnicy z towarzyszącą jej ży
łą (ryc. 14.4.). Jedyny problem polega na określeniu wielko
ści połączenia oraz na wybraniu do doświadczenia odpowied
nich naczyń. Wiadomo bowiem, iż do badań nad ostrym prze
ciążeniem serca trzeba wykonać dużą przetokę między t. a ż. 
główną brzuszną, zaś do badań zmian hemodynamicznych 
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i angiograficznych w naczyniach między t. i ż. udową lub 
biodrową.

Zaburzenia hemodynamiczne, wynikające z istnienia prze
toki tętniczo-żylnej, obliczono na modelu psa ze sztuczną prze
toką, o znanej powierzchni przekroju, umieszczonej między 
t. główną brzuszną a żyłą główną dolną (1). Z badań tych wy
nika, iż wzrost przepływu całkowitego przez żyłę dośrodko
wą, wywołany obecnością przetoki o powierzchni 1%, 4%, 
9%, 16% i 35% poprzecznego przekroju tętnicy, wynosi kolej
no 25%, 42%, 69% 155% i 286%. Natomiast wielkość przepływu 
przez przetokę w stosunku do przepływu całkowitego przez

Ryc. 14.4. Schemat techniki połączenia tętniczo-żylnego między t. i ż. 
udową psa. Strzałki wskazują miejsca, w których niewłaściwie za
łożony szew naczyniowy może znacznie zwęzić światło naczyń, 
zmniejszając efekt hemodynamiczny przetoki.

żyłę dośrodkową, przy przetokach o powierzchni przekroju 
w stosunku do tętnicy 1%, 4%, 9%, 16% i 35% wynosi odpo
wiednio 10,4%, 40,1%, 60%, 65% i 57%. Bezwzględna wielkość 
przepływu wzrasta więc w miarę zwiększania powierzchni 
przecieku, natomiast procentowy przepływ przez przetokę 
w stosunku do przepływu całkowitego przez żyłę dośrodko
wą utrzymuje się przy dużych przetokach na stałym poziomie.

Krytyczna wielkość przetoki, powodująca ostrą sercową nie
wydolność krążenia u psa wynosiła 35% powierzchni poprzecz
nego przekroju tętnicy głównej brzusznej. Ciśnienie w tętnicy 
poniżej przetoki zmniejsza się proporcjonalnie do wzrostu po
wierzchni poprzecznego przekroju przetoki. Przy przetoce 35% 
ciśnienie w tętnicy poniżej obniżało się o 74%. Ciśnienie w ży
le komunikującej się z przetoką wzrastało w obwodowym jej 
odcinku kolejno o 25%, 81%, 117%, 175% i 186% przy przeto
kach o wielkości 1%, 4%, 9%, 16% i 35%.
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14.9. Zakrzep i zator tętnicy

Zakrzep w tętnicy udowej psa można wywołać podwiązując 
ją poniżej odejścia t. udowej głębokiej oraz wstrzykując po
niżej podwiązki za pomocą strzykawki skrzep własnej krwi.

Inna metoda polega na zamknięciu tętnicy dwoma zaciskami 
naczyniowymi, założeniu na tętnicę elektrody platynowej, 
przepuszczeniu przez nią prądu o natężeniu 10 — 15 mA przez 
30 min. w jednym kierunku i przez następne 30 min. w dru
gim. Po godzinie usuwa się elektrodę oraz zaciski (1).

Jeszcze inna na wprowadzeniu do światła tętnicy przez nie
wielką arteriotomię ciała obcego (drutu, fragmentu protezy 
nylonowej).

Doświadczalny zator tętniczy można wywołać, wprowadza
jąc do światła tętnicy skrzepy krwi własnej zwierzęcia. Na 
przykład dla wywołania zmian zatorowych w t. udowych 
u psa można wstrzyknąć 6 ml 4-godzinnego skrzepu przez 
cewnik o średnicy 4 mm, wprowadzony do t. głównej przez 
t. krzyżową. Przesuwając cewnik wyżej oraz umieszczając go 
pod ekranem rtg w dowolnych odgałęzieniach t. głównej moż
na wywołać zator t. nerkowej, krezkowej itd. (2).

Można także podać skrzep lub roztwór tromboplastyny bez
pośrednio do lewej komory. Jest to jednak obciążone znaczną 
śmiertelnością.

14.10. Niedokrwienie kończyn

Zwykłe podwiązanie pojedynczych, dużych tętnic zaopatrują
cych kończynę w krew nie powoduje zaburzeń ukrwienia, ja
kie widzimy u człowieka. Wynika to z dwu zasadniczych róż
nic. Pierwsza to bardzo obfite krążenie oboczne u psa, druga 
to mała masa mięśniowa kończyn, stąd nie tak duże, jak 
u człowieka, zapotrzebowanie na krew. Zwykłe podwiązanie 
t. głównej brzusznej nad rozwidleniem albo t. biodrowej, albo 
t. udowej nie prowadzi u psa do martwicy części kończyny 
tylnej.

Po podwiązaniu t. głównej tuż poniżej tętnic nerkowych 
ciśnienie w jej obwodowym odcinku obniża się przeciętnie 
jedynie do 50 mmHg. Należy pamiętać, iż w miejscu założenia 
podwiązki dojdzie po kilku dniach do martwicy ściany tęt
nicy i jej pęknięcia.
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Ryc. 14.5. Układ anatomiczny tętnic kończyn tylnych psa (powyżej 
wiązadła pachwinowego): 1 — t. główna, 2 — t. okrążająca biodro 
głęboka, 3— t. biodrowa zewn., 4 — t. biodrowa wewn., 5 — t. krzy
żowa, 6 — t. głęboka uda. Linia kreskowana wskazuje tętnice, które 
należy zamknąć, by doprowadzić do ostrego niedokrwienia kończyny.

Po podwiązaniu t. biodrowej psa krążenie oboczne rozwija 
się natychmiast drogą przez t. biodrowe wewnętrzne, które 
osobno odchodzą od t. głównej (ryc. 14.5.).

Po podwiązaniu t. udowej dopływ krwi do mięśni uda jest 
zachowany poprzez t. głęboką uda (ryc. 14.6.).

Dla wywołania pełnego niedokrwienia kończyny tylnej na
leży zamknąć t. główną brzuszną nad rozwidleniem, następnie 
obie tętnice biodrowe wewnętrzne, t. biodrową zewnętrzną 
po badanej stronie oraz t. udową po tej samej stronie (szcze
góły patrz rozdział 11.5.3.).

14.11. Niedokrwienie mózgu

Wywołanie doświadczalnego niedokrwienia mózgu u psa jest 
trudne, ponieważ podwiązanie jednej, a nawet 2 tętnic zaopa
trujących mózg nie prowadzi do powstania wyraźnych neuro
logicznych objawów niedokrwienia. Opisano kilka metod, 
w tym wywołujące niedokrwienie mózgu wraz z innymi czę
ściami ciała, oraz powodujące wybiórcze niedokrwienie same
go mózgu. Do tych ostatnich należy podwiązanie tętnicy pod- 
stawnej mózgu oraz założenie na szyi pneumatycznego man
kietu uciskającego naczynia. Inna metoda, to podwiązanie
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Ryc. 14.6. Układ anatomiczny tętnic 
kończyny tylnej psa (poniżej więza- 
dła pachwinowego): 1 — t. udowa, 
2 — t. okalająca udo boczna, 3 — t. 
odpiszczelowa, 4 —- t. podkolanowa, 
5 — t. piszczelowa przednia.

t. podstawnej mózgu, przerwanie gałązek krążenia obocznego 
między tętnicami mięśniowymi a t. szyjnymi oraz czasowe 
zamknięcie t.t. szyjnych. Wszystkie te metody są dość skom
plikowane chirurgicznie, nie dają poza tym gwarancji, czy 
krew nie będzie w dalszym ciągu dopływać do mózgu przez 
krążenie oboczne.

Najlepszą metodą wydaje się być opisana ostatnio przez 
Cantu (1), polegająca na zamknięciu t. głównej tuż nad za
stawkami półksiężycowatymi, przy zachowaniu prawidłowego 
przepływu i ciśnienia w tt. wieńcowych i z możnością przy
wrócenia w odpowiednim momencie przepływu i ciśnienia do 
wartości prawidłowych. Metoda ta polega na: 1) otwarciu 
klatki piersiowej z dostępem do łuku t. głównej, 2) wprowa
dzeniu do części wstępującej t. głównej cewnika połączonego 
ze zbiornikiem umieszczonym 110 cm nad poziomem serca,
3) skrwawieniu zwierzęcia z t. udowej do ciśnienia 50 mmHg,
4) zamknięciu części wstępującej łuku t. głównej nad wpro
wadzonym cewnikiem z pojemnikiem.

Ciśnienie w t.t. wieńcowych utrzymuje się w granicach pra
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widłowych, powstaniu nadciśnienia przeciwdziała zbiornik 
krwi 110 cm nad poziomem serca. Obwodowo od zacisku pa
nuje niskie ciśnienie. W ciągu 30 — 60 sek. po zamknięciu 
t. głównej krzywa eeg staje się płaska, zwierzęta tracą własny 
oddech, odruch źreniczy oraz reakcję na ból. Przy niedokrwie
niu trwającym do 30 min. śmiertelność zwierząt nie przekra
cza 20%. Badanie następstw niedokrwienia najlepiej wyko
nywać w pierwszych dwu godzinach po przywróceniu prawi
dłowego przepływu przez mózg.

Inna metoda, opisana przez Pattersona (3), dająca wybiór
cze niedokrwienie mózgu polega na zamknięciu światła tętnic 
przebiegających wokół rdzenia kręgowego oraz uciśnięciu na
czyń szyi przez 2 mankiety pneumatyczne umieszczone wokół 
szyi. W pierwszym etapie zamyka się światło tętnic biegną
cych na tyłno-obocznych powierzchniach rdzenia szyjnego 
oraz t. rdzeniowej przedniej. W drugim zamyka się duże tęt
nice szyi pneumatycznym mankietem wypełnionym powie
trzem pod ciśnieniem 1000 mmHg ponad ciśnienie zewnętrzne. 
Metoda ta pozwala na uzyskanie pełnego niedokrwienia móz
gu w 85% przypadków. W pozostałych 15% środek kontrasto
wy wstrzyknięty do łuku t. głównej przechodzi do tętnic za
opatrujących mózg, mimo zamknięcia światła wszystkich chi
rurgicznie dostępnych tętnic.

Metoda wybiórczego zamknięcia t. środkowej mózgu u psa 
została opisana szczegółowo przez Owena (2).

14.12. Niedokrwienie wątroby, jelita, płuca, nerki

Patrz rozdz. 16.7, 18.5, 13.6, 19.7.

14.13. Miażdżyca doświadczalna

Chcąc zająć się zagadnieniem doświadczalnej miażdżycy 
u zwierząt, należy najpierw ustalić kryteria oceny zmian miaż
dżycowych, pamiętać o różnicach w czasie występowania 
oraz rodzaju zmian u człowieka i zwierzęcia. Ponieważ brak 
jest dotychczas etiologicznej i klinicznej definicji miażdżycy, 
wszelkie porównania mogą być oparte wyłącznie na obser
wacjach morfologicznych.

Morfologiczne zmiany w tętnicach w miażdżycy polegają 
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na pojawieniu się w ich ścianie ciał tłuszczowych wykrywal
nych barwieniem histologicznym oraz na zmianach w struk
turze ściany wywołanych z jednej strony bujaniem komórek, 
z drugiej ich degeneracją i martwicą.

Zmiany morfologiczne u człowieka rozwijają się przez wie
le dziesiątków lat i wyglądają w kolejności pojawiania się 
następująco: mięśniowo-sprężyste zgrubienie błony wewnętrz
nej, fatty streaks, blaszki włókniste, powikłania (martwica, 
owrzodzenia, zakrzepy), zmiany kliniczne. Zmiany u zwierząt 
doświadczalnych powinny przebiegać w tej samej kolejno
ści.

W każdym więc eksperymencie należy zadać sobie pytanie: 
czy stwierdzone zmiany przypominają zmiany u ludzi, a na
stępnie czy zmiany doświadczalne są częścią procesu, który 
przypomina rozwój miażdżycy u człowieka.

Zmiany powstałe spontanicznie u zwierząt, jak i wywołane 
sztucznie zmiany miażdżycowe różnią się znacznie od tego, 
co spotykamy u człowieka. Zmiany występujące u świń wy
dają się być najbardziej zbliżone do obrazów obserwowanych 
u ludzi. Wynika to z faktu, iż struktura histologiczna tętnic 
świni jest bardzo podobna do struktury tętnic człowieka, da
lej u obu gatunków zmiany obejmują zwykle tętnice: głów
ną, wieńcowe i mózgowe. Dalej złogi ciał tłuszczowych stwier
dza się u świń już we wczesnym okresie życia, towarzyszy 
temu nadmiar lipidów w surowicy, ciała tłuszczowe znajdują 
się w komórkach mięśni gładkich błony środkowej, komórki 
te proliferują, a następnie migrują do błony wewnętrznej, 
gdzie tworzą płytki miażdżycowe. Zmiany włókniste pojawia
ją się jako następstwo odkładania się tłuszczów. Wreszcie 
zmiany rozwijają się najpierw w t. głównej piersiowej, a do
piero później w innych odcinkach układu tętniczego.

Zmiany powstałe u szczurów różnią się znacznie od tego, 
co widzimy u człowieka. U zwierząt tych szczególnie łatwo 
rozwijają się zmiany martwicze w tętnicach. Należy więc pa
miętać o odróżnieniu zmian pomartwiczych od właściwych 
zmian miażdżycowych.

Zmiany spotykane u psa są zwykle bardzo niewielkie, cha
rakteryzują się bardzo niewielką zawartością substancji tłusz
czowych i histologicznie różnią się znacznie od zmian u ludzi.

Doświadczalną miażdżycę u zwierząt można wywoływać 
przewlekłym podwyższeniem poziomu lipidów w surowicy, po
łączeniem hiperlipemii z uszkodzeniem ściany tętnicy, połą
czeniem hiperlipemii z doświadczalnym zakrzepem tętnicy.
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14.13.1. Egzogenna hiperlipemia

Jeśli podniesie się sztucznie poziom cholesterolu w surowicy 
zwierzęcia i utrzymuje ten stan przez wiele miesięcy, można 
doprowadzić do nagromadzenia się w wewnętrznych warst
wach ściany tętnicy komórek piankowatych wypełnionych li
pidami. Komórki te pojawiają się tylko w ścianie tętnic, a nie 
żył, i to w miejscach szczególnie narażonych na uraz, jak 
zwężenia, rozgałęzienia itp. Zmiany postępują od t. głównej
1 tt. wieńcowych w kierunku obwodowym do mniejszych tęt
nic. Wysokie ciśnienie krwi przyspiesza rozwój zmian lipido
wych w tętnicy. Dzieje się tak w doświadczalnym nadciśnie
niu tętniczym u psa, szczura i królika, a także w przypadku 
miejscowego nadciśnienia wywołanego połączeniem końca 
jednej t. biodrowej do boku drugiej. Podobne zmiany można 
spotkać w przeszczepionym do t. głównej królika z hipercho- 
lesterolemią odcinka żyły. Przy utrzymującej się długotrwale 
hipercholesterolemii lipidy przenikają do głębszych warstw 
tętnicy i komórki warstwy środkowej stopniowo zamieniają 
się w komórki piankowate.

Na podkreślenie zasługuje fakt, iż opisane zmiany powstają 
w następstwie egzogennej hiperlipemii. Natomiast endogenne 
hiperlipemie, wywołane np. glukokortykoidami czy alloksa- 
nem, nie prowadzą do powstania zmian aterogennych.

Dalsze podawanie w diecie cholesterolu prowadzi do roz
winięcia się późnych zmian aterogennych, jak ogniska miaż
dżycowe otoczone torebką, wypełnione masami tłuszczowymi, 
zniszczenie warstwy środkowej, wapnienie, kapilaryzacja, 
krwotoki do ściany, owrzodzenia, nacieki limfocytarne i ko
mórek olbrzymich.

14.13.2. Uszkodzenie ściany tętnicy + hiperlipemia

Wykazano już dawno, że jeśli uszkodzić w jakikolwiek spo
sób ścianę tętnicy, a następnie wywołać egzogenną hiperlipe- 
mię, wówczas zmiany miażdżycowe rozwiną się szybko 
w odcinku uszkodzonej tętnicy. Tętnicę można uszkodzić 
kauteryzacją, urazem chirurgicznym, podawaniem adrenaliny 
lub witaminy D, rozciągnięciem, mrożeniem, zatorem lub za
krzepem. W uszkodzonej tętnicy przy standardowej hipercho
lesterolemii zmiany miażdżycowe mogą rozwinąć się w ciągu
2 tygodni, podczas gdy w okolicach nieuszkodzonych dopiero 
w ciągu 2 miesięcy. Poza tym do powstania nasilonych zmian 
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aterosklerotycznych w uszkodzonej tętnicy wystarczają mniej
sze dawki cholesterolu niż w tętnicy nieuszkodzonej.

14.13.3. Doświadczalny zakrzep 
tętnicy + hiperlipemia

Aby udowodnić, iż zmiany zakrzepowe predysponują do po
wstawania zmian miażdżycowych, należy najpierw skutecznie 
wywołać zakrzep tętniczy (patrz rozdział 14.9, 14.15), co jest 
dość trudne. Stwierdzono, iż u podstawy zorganizowanych 
skrzeplin, wywołanych wstrzykiwaniem do tętnicy skrzepów 
lub tromboplastyny, można znaleźć komórki zawierające złogi 
tłuszczowe. Podobne zmiany napotkano w skrzeplinach pocho
dzących z serca, które zostały tam wytworzone wstrzykiwa
niem środków zakrzepowych oraz w skrzeplinach przyścien
nych t. głównej, wywołanych ciałem obcym wprowadzonym 
do światła tętnicy.

Zwierzęta doświadczalne możemy podzielić na oporne na 
wywołanie zmian miażdżycowych i skłonne do tych zmian. 
Do pierwszej grupy należy pies, szczur, do drugiej Świnia, kur
czę, królik, niektóre małpy.

14.13.4. Miażdżyca doświadczalna 
u różnych zwierząt

Świnia. Dieta bogatocholesterolowa prowadzi u świni do po
jawienia się w tętnicach zmian przypominających nie powi
kłane obrazy miażdżycy ludzkiej. Nie stwierdza się więc 
krwotoków do ściany naczynia, owrzodzeń i zakrzepów. Roz
wojowi zmian w tętnicach towarzyszy wysoki poziom chole
sterolu w surowicy krwi oraz zmiany w układzie krzepnięcia.

Królik. Karmiąc królika cholesterolem można wywołać 
zmiany w błonie wewnętrznej, zwane cholesterol arterioscle
rosis. Są one szczególnie interesujące dla anatomopatologów 
zajmujących się zagadnieniem odkładania się tłuszczów 
w ścianie naczyń. Powstałe zmiany nie odpowiadają jednak 
tzw. fatty streaks, spotykanym u człowieka. Dietę z zawarto
ścią 1% cholesterolu podaje się królikowi dwa razy przez 
2 miesiące z przerwą dwumiesięczną.

Gołąb. Miażdżyca u gołębi może być wywołana przewlekłą 
dietą zawierającą duże ilości oleju arachidowego i choleste
rolu przy jednoczesnym zahamowaniu czynności tarczycy lub 
też samą dietą wysokocholesterolową.
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Szczur. Szczur jest zwierzęciem, u którego łatwo stosować 
standardową i dokładnie wagowo obliczoną dietę. W warun
kach prawidłowych zmiany miażdżycowe występują wyjątko
wo. Aby wywołać doświadczalne zmiany miażdżycowe, nale
ży utrzymać u szczura stan znacznej hiperlipemii przez okres 
kilkunastu miesięcy. Standardowa dieta dla wywołania miaż
dżycy u szczurów wygląda następująco: 

tłuszcz (masło śmietankowe lub orzechowe) 40%
cholesterol 5%
propylotiouracyl 0,3%
cholan sodu 2%
glukoza 19,7%
kazeina 20%
witaminy 2%
cholina 1%
mieszanina soli 4%

Stosując tego rodzaju dietę przez kilkanaście miesięcy uda-
je się wywołać w dużych tętnicach szczura zmiany mniej wię
cej podobne do spotykanych w miażdżycy ludzkiej. Najwięk
sze zmiany rozwijają się w brzusznym odcinku t. głównej. 
Polegają one u szczura na odkładaniu się tłuszczu w komór
kach błony środkowej, rozpadzie błony sprężystej wewnętrz
nej, pojawianiu się komórek piankowych. Wyjątkowo rzadko 
stwierdza się zakrzepy przyścienne i to tylko wówczas, gdy 
tłuszcz znajduje się w komórkach śródbłonka i błony środko
wej. Nie stwierdza się zmian martwiczych i owrzodzeń po
wierzchni śródbłonkowej.

Pies. Zasada wywoływania zmian miażdżycowych u psa po
lega na podawaniu diety wysokocholesterolowej oraz wyłą
czeniu czynności tarczycy za pomocą tyreoidektomii lub po
dawaniu środków wolotwórczych.

Psu wykonuje się całkowitą tyreoidektomię, a następnie 
podaje przez kilka miesięcy dietę zawierającą 5% cholestero
lu oraz 50 000 j. witaminy D dziennie. Zmiany aterosklerotycz- 
ne rozwijają się w ciągu 2 — 7 miesięcy.

Druga metoda polega na podawaniu psu w diecie przez 
okres 4 miesięcy 1% cholesterolu oraz 100 mg/kg ciężaru ciała 
tiouracylu.

Zmiany spotykane u psa różnią się, między innymi, tym od 
zmian występujących u człowieka, że rozwijają się przede 
wszystkim w małych tętnicach, a nie w tętnicy głównej, poza 
tym w błonie środkowej, a nie wewnętrznej.
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14.14. Doświadczalny zastój żylny w kończynach

Zamknięcie w jednym miejscu ż. udowej lub biodrowej albo 
ż. głównej dolnej poniżej żył nerkowych prowadzi u psa je
dynie do trwającego kilka dni wzrostu ciśnienia żylnego 
w kończynie. Szybko rozwijające się krążenie oboczne po
woduje, iż ciśnienie żylne obniża się, a niewielkie kliniczne 
objawy zastoju żylnego ustępują po kilku dniach. Początko
wy zastój żylny powoduje zwiększoną filtrację kapilarną, jed
nak ze względu na szybkie otwieranie się dróg krążenia obocz
nego oraz na wydolny układ naczyń chłonnych, przez które 
odpływa nadmiar płynu tkankowego, nie stwierdza się obrzę
ku kończyny.

14.14.1. Zamknięcie żył kończyny tylnej

W celu wywołania długotrwałego zastoju żylnego w kończy
nie należy zamknąć główne żyły w kilku miejscach lub na 
długich odcinkach. Stosowana przez autorów metoda polega 
na podwiązaniu ż. udowej bez uszkodzenia naczyń chłonnych, 
a następnie wstrzyknięciu do obwodowej żyły środka obli- 
terującego naczynia. Może to być 40% roztwór glukozy lub 
też środek stosowany do zamykania żylaków u ludzi. Przed
stawiona metoda pozwala ną wywołanie obrzęku żylnego koń
czyny, w niektórych przypadkach trwającego nawet kilka lat.

14.14.2. Zamknięcie ż. głównej dolnej 
poniżej ż.ż. nerkowych

Po podwiązaniu ż. głównej dolnej obwodowo od żył nerko
wych krew odpływa z kończyn dolnych poprzez żyły lędź
wiowe i żyły splotu przedkręgosłupowego do ż. nieparzystej 
i prawego przedsionka. Przepływ przez tę ostatnią żyłę wzra
sta u psa z przeciętnie od 186 ml do 242 ml, a więc o 30%. Nie 
stwierdza się obrzęku kończyn.

14.14.3. Zamknięcie ż. głównej dolnej 
powyżej ż.ż. nerkowych

Zamknięcie ż. głównej dolnej powyżej ż. ż. nerkowych na 
okres 1 godz. nie prowadzi do śmierci zwierzęcia. Natych
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miast po założeniu zacisku na żyłę, ciśnienie w miejscu poni
żej zaciśnięcia wzrasta do 100 mmHg, by obniżyć się po 
30 min. do 30 mmHg.

Podwiązanie u psa ż. głównej dolnej powyżej ż.ż, nerko
wych z reguły prowadzi do śmierci w ciągu kilku do kilku
nastu godzin. (2). Na sekcji stwierdza się obrzęk i krwotoki 
do obu nerek, krwisty płyn w jamie otrzewnej, świeże zakrze
py w żyłach poniżej podwiązki oraz obrzęk obu kończyn tyl
nych.

W celu stopniowego wywołania niedrożności ż. głównej 
powyżej ż. ź. nerkowych najlepiej jest wyciąć 3-centymetro- 
wy odcinek tej żyły i natychmiast wszyć go z powrotem lub 
też wstawić na jego miejsce przeszczep z żyły allogennej. 
Alloprzeszczepy żylne umieszczone w tej okolicy zamykają 
się powoli i stopniowo rozwija się wokół nich krążenie obocz
ne. Zwierzęta z reguły przeżywają ten zabieg. (1).

14.14.4. Zamknięcie ż. głównej górnej

Zamknięcie ż. głównej górnej na okres 1 godz. powoduje 
natychmiastowy wzrost ciśnienia obwodowo od zacisku 
z 6 — 0 mmHg do 140 mmHg. Po około 30 min. ciśnienie nor
malizuje się na wysokości 60 mmHg. W pierwszej godzinie 
nie obserwuje się po zamknięciu ż. głównej górnej zaburzeń 
oddychania.

14.15. Doświadczalny zakrzep żylny

Istnieje wiele metod wywoływania doświadczalnego zakrzepu 
żylnego. Znaczna liczba tych metod świadczy, iż żadna z nich 
nie jest w 100% skuteczna oraz że trudno jest wystandaryzo- 
wać zakrzep tak, by poszczególne doświadczenia były ze sobą 
porównywalne.

Z dawnych metod (5,7,10) należy wymienić zwężenie pod
wiązką żyły w dwu miejscach w odstępie 3 cm, dalej podwią
zanie jak wyżej, łącznie z silnym rozciągnięciem odcinka żyły 
między podwiązkami lub miażdżeniem go klemem naczynio
wym. Inna metoda polega na wydzielaniu kilkucentymetro
wego odcinka naczynia, przecięciu połowy jego obwodu, za
łożeniu szwu na miejsce przecięcia, a następnie podanie do 
tego odcinka naczynia 5% roztworu morhuanu sodu. Podawa
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nie do światła naczynia środków obliterujących lub trombiny 
może doprowadzić do powstania zakrzepu miejscowego.

Opisano metodę wytwarzania w żyłach zakrzepu, w skład 
której wchodzi założenie dwu podwiązek częściowo zamyka
jących światło żyły w odstępie kilku cm, przecięciu światła 
żyły i wprowadzeniu do tego odcinka skrzepu krwi, przygo
towanego w probówce. Przepuszczenie dodatnich ładunków 
elektrycznych przez ścianę naczynia prowadzi również do 
powstania przyściennej skrzepliny.

Wycięcie odcinka żyły tak dużej, jak ż. główna dolna, 
a następnie wszycie w to samo miejsce, prawie zawsze pro
wadzi do powstania zakrzepu w autotransplantowanym od
cinku.

Heparyna oraz pochodne dikumarolu zdecydowanie zapo
biegają wytworzeniu się zakrzepu doświadczalnego. Należy 
więc pamiętać o tym w badaniach nad doświadczalnym lecze
niem zakrzepów środkami przeciwzakrzepowymi. Wyniki ba
dań eksperymentalnych dają z reguły bardzo dobre wyniki, 
co nie odpowiada sytuacji klinicznej.

Trudności z wytworzeniem zakrzepu wynikają, między inny
mi, z wysokiej aktywności fibrynolitycznej osocza zwierząt 
doświadczalnych, a zwłaszcza psa. Aktywacja fibrynolizy na
stępuje natychmiast po wytworzeniu zakrzepu. Nawet samo 
czasowe zamknięcie żyły bardzo silnie aktywuje proces fibry
nolizy. Sródbłonek żylny ma silne zdolności fibrynolityczne, 
znacznie większe niż śródbłonek tętnicy.

14.15.1. Zakrzep żył kończyny tylnej

a. Metoda dająca prawie 100% powodzeń polega na podwią
zaniu głębokiej żyły okalającej biodro, ż. biodrowej wspól
nej i wewnętrznej oraz wstrzyknięciu do żyły grzbietu koń
czyny 0,5 g sproszkowanej gąbki hemostatycznej zawieszonej 
w 30 ml roztworu NaCl (2).

b. U królików podwiązuje się obustronnie ż. ż. udowe, a na
stępnie" uderza 50-krotnie w każde udo wyściełanym młot
kiem. Uraz kończyny jest niezbędny dla wywołania zakrze
pu. Samo podwiązanie żyły nie jest metodą wystarczającą (3).

c. Inna metoda wywołania zakrzepów żylnych polega na 
wprowadzeniu do światła żyły dwu złotych elektrod i pod
łączeniu ich do suchej baterii na okres 2 godz. Prąd o natę
żeniu 5 mA powoduje powstanie skrzepliny przyściennej.
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d. Kolejny sposób wywoływania zakrzepu żylnego u kró
lika (6) polega na zamknięciu powierzchownych żył kończy
ny opaską elastyczną, a następnie wstrzyknięciu do jamy 
szpikowej tromboplastyny. Technika wykonania wygląda na
stępująco: do dolnej nasady kości piszczelowej, tuż poniżej 
zewnętrznej główki kości strzałkowej, wprowadza się na głę
bokość 5—8 mm igłę o średnicy 1,5 mm. Usuwa się mandaryn 
z igły i sprawdza, czy wypływa z niej krew, co świadczy, 
iż znajduje się ona w jamie szpikowej. Jeśli próba wypada 
dodatnio, wprowadza się igłę nieco wyżej. Następnie zakłada 
się na udo zacisk gumowy tak, by ż. odpiszczelowa stała się 
wyczuwalna. Z kolei do jamy szpikowej wstrzykuje się 5 mg 
trombokinazy w 0,5—1 ml 0,9% roztworze NaCl. Należy to 
uczynić powoli, ponieważ przy szybkim wstrzykiwaniu trom- 
bokinaza może przedostać się do krążenia ogólnego i wywo
łać tam powstanie skrzepów. Następnie po 6—10 min. zdejmu
je się zacisk. W większości przypadków w żyle znajduje się 
luźny skrzep. Przez igłę znajdującą się w jamie szpikowej 
można wykonać flebografię przezkostną, pozwalającą na 
uwidocznienie skrzepliny.

U szczura można stosować identyczną technikę wywoływa
nia zakrzepu, podając trombokinazę do dolnego odcinka ko
ści udowej.

e. Doświadczalna phlegmasia cerulea dolens. Z cięcia w oko
licy pachwinowej wydziela się tętnicę i żyłę udową. Pod wy
preparowanymi naczyniami zakłada się na kończynę opaskę 
gumową zamykając w ten sposób światło wszystkich żył 
i tętnic, poza wydzielonymi naczyniami udowymi. Następnie 
zamyka się ż. udową. Po całkowitym zamknięciu odpływu żyl
nego ciśnienie w żyłach obwodowych podnosi się z 5 do 
100 mmHg. Po 1 godz. pojawia się obrzęk kończyny, wybro
czyny do skóry, pęcherze naskórkowe. Przepływ krwi przez 
tętnicę udową obniża się prawie do zera. W 24 godz. po zało
żeniu zacisku u 60% psów pojawiają się zakrzepy w tętnicach. 
Śmiertelność wśród psów po tego rodzaju zabiegu wynosi po 
24 godz. 33% (8).

14.15.2. Zakrzep ż. głównej dolnej

a. Żyłę główną dolną zaciska się na krótką chwilę twardym 
zaciskiem w kilku miejscach poniżej ujścia ż.ż. nerkowych, 
następnie powyżej tych miejsc zakłada się zacisk na okres 
30 min. Następnie zdejmuje się go, a w miejscu poniżej niego 
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wytwarza się przyścienna skrzeplina, którą stwierdza się 
w 80% przypadków w ciągu pierwszej doby. Jeszcze po 4 
dniach procent ten utrzymuje się w granicach 80, by obniżyć 
się do 60 po upływie tygodnia. W metodzie uwzględniony jest 
zastój krwi oraz uszkodzenie błony wewnętrznej (9).

Ryc. 14.7. Schemat metody wywoływania zakrzepu ż. qłównei dolnei 
(wg Just-Viera).

b. Anderson i Shields (1) opisali zmodyfikowaną później 
(4) metodę wywoływania zakrzepów ż. głównej dolnej, pole
gającą na podwiązaniu ż. głównej poniżej ż.ż. nerkowych za 
pomocą podwiązki katgutowej, a następnie wprowadzeniu do 
odcinka żyły z zalegającą krwią cewnika sercowego na okres 
30 min. (ryc. 14.7.). Skrzep, który powstaje w żyle, ma zwykle 
długość kilku cm.

14.16. Rekanalizacja zakrzepów żylnych

Model doświadczalny zakrzepu żylnego służy nie tylko bada
niom nad zaburzeniami hemodynamicznymi, powstałymi w na
stępstwie zamknięcia światła żyły, także nad procesem orga
nizacji i rekanalizacji skrzepliny oraz zmianami w ścianie 
żyły i w zastawkach (2, 3).

Zakrzep dużej żyły psa (biodrowej, głównej dolnej) wyko
nuje się typowo (patrz rozdział 14.15). Obserwacje zmian 
w żyle należy prowadzić przez 2 lata. Czas rekanalizacji do
świadczalnego zakrzepu żylnego u psa trwa od 1 do 2 lat. 
Dla obserwacji rekanalizacji należy wykonywać okresowe 
badania flebograficzne i histologiczne.
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Flebografia wykonana w ciągu pierwszych miesięcy po wy
tworzeniu zakrzepu wykazuje całkowitą niedrożność żyły oraz 
krążenie oboczne.

Wykonana zaś w okresie udrożnienia się żyły wykazuje 
zwężenie światła, wpuklanie się resztek skrzepliny do świa
tła, powodując nierówny zarys ściany. Zniszczenie zastawek 
prowadzi do cofania się środka kontrastowego.

Badania histologiczne wykazują, iż w ciągu 4—6 miesięcy 
skrzeplina ulega obkurczeniu i powstają w niej szczeliny po
kryte śródbłonkiem, stanowiące drogę przepływu krwi. Po 
8—12 miesiącach skrzeplina jest jeszcze bardziej obkurczona 
i zwykle przemieszczona obwodowo ku ścianie żyły tak, iż 
pozostaje z niej tylko podłużne zgrubienie przylegające do 
ściany żyły. Badanie histologiczne ściany żyły wykazuje 
zmiany szklisto-włókniste we wszystkich warstwach oraz czę
ściowy zanik włókien sprężystych w błonie środkowej.

Na proces rekanalizacji doświadczalnego zakrzepu żylnego 
nie ma wpływu leczenie przeciwzakrzepowe.

Rekanalizacji ulegają także zamknięte skrzepliną przeszcze
py autogenne żył. Wiadomo powszechnie, iż co najmniej 70% 
przeszczepów żylnych ulega zamknięciu skrzepliną w ciągu 
pierwszych dni. Z tego połowa ulega samoistnemu udrożnieniu 
w ciągu kilku miesięcy (1).

14.17. Przeszczepy żylne

Doświadczalne przeszczepy żylne wykonywano w ramach ba
dań nad możliwością zastosowania tego rodzaju zabiegu u lu
dzi z niedrożnością ż. głównej górnej lub dolnej poniżej ż.ż. 
nerkowych. Technika wykonania przeszczepu doświadczalne
go jest bardzo prosta, wymaga jednak szczególnej delikatno
ści. W zasadzie wszystkie przeszczepy, zarówno auto-, jak 
i allogenne zamykają się po kilku dniach. Część z nich ulega 
rekanalizacji po kilku miesiącach (1).

Sztuczne przeszczepy teflonowe dla uzupełnienia ubytków 
ż. głównej dolnej poniżej ujścia ż.ż. nerkowych ulegają za
mknięciu w 100% przypadków. Natomiast przeszczepy takie 
umiejscowione powyżej ujścia ż.ż. nerkowych pozostają droż
ne w 60% przypadków, prawdopodobnie wskutek dużego prze
pływu krwi na tym odcinku układu żylnego (3).
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14.18. Normy przepływu, ciśnień 
i składu chłonki

Tabela 14.4.
Przepływ chłonki w różnych okolicach ciała i narządach u psa 
(o ciężarze 16 — 18 kg), w znieczuleniu ogólnym nembutalein 
(wg Courtice, 1951)

Naczynia chłonne Ilość chłonki 
ml/godz.

Zawartość białka cał
kowitego w chłonce

g/100 ml g/dzień
Przewód piersiowy 26 4,1 26,1
Prawy przewód

piersiowy 2,3 3,7 2,0
Szyja 2,2 2,8 1,3
Kończyny przednie 3,8 1,3 1,2
Kończyny tylne 2,2 1,8 1,0
Wątroba 13,6 4,39 14,0
Serce 3,2 3,69 2,8
Płuco 0,1 —0,3 3,7 0,18
Jelito 12,2 4,0 12,0
Nerka 8,0 1,71—3,98 7,0

Tabela 14.5.
Białka chłonki królika i szczura (w g */o)

Naczynia chłonne
Zawartość białka

królik szczur
Przewód piersiowy 3,4 3,2
Wątroba 5,90 4,10
Jelito 5,82 4,10

Tabela 14.6.
Średni przepływ chłonki przez przewód piersiowy u różnych 
zwierząt

Gatunek 
zwierzęcia ml/godz. ml/kg/ 

godz. ml/dzień

Liczba 
limfocytów 
w chłonce 

w mm3
X 103

Pies 8,6—23,6 1,7—2,4 675—1000 7,2
Królik 4,0— 4,6 2,2—2,4 111—140 32,3—36,1
Szczur 0,88 2,0—2,1 10—11 31,5
Mysz 0,88 2—3 ok. 30
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Tabela 14.7.
Liczba krwinek białych w chłonce przewodu piersiowego 
i naczyń obwodowych u psa

Krwinki białe 
(w mm3)

Limfocyty
«/0

Przewód piersiowy 900—10 000 87,6
Naczynia krezkowe, przed węzłem

krezkowym 300
za węzłem
krezkowym 1500—7000 98

wątrobowe 300
kończyny, przed węzłem

podkolanowym 0—2000
za węzłem
podkolanowym 600—6000 98

szyjne 6250—13 314 100

Liczba limfocytów przepływających przez przewód piersiowy u psa 
wagi 10 kg wynosi około 1 X 108/godz.

Tabela 14.8.
Ciśnienia w naczyniach chłonnych psa (mierzone w znieczuleniu 
ogólnym)

Naczynie Ciśnienie w cm H2O

Przewód piersiowy + 1,8 (1)
+ 3,5—5,5 (2)
+ 6,4 (2)

Szyjne 4- 0,1—1,4
Wątrobowe + 1 —2
Udowe 0 —1

14.19. Pomiary ciśnienia i przepływu chłonnego 
oraz ciśnienia w przestrzeni międzykomórkowej

14.19.1. Pomiary ciśnienia

Ciśnienie w drogach chłonnych można mierzyć za pomocą 
elektromanometrów o bardzo małej bezwładności. Pomiary 
wykonywane za pomocą manometrów wodnych czy membra
nowych mogą dawać zupełnie błędne odczyty. Ciśnienie w na
czyniach chłonnych jest bardzo niskie i wynosi od 0 do kilku 
cm H2O, zaś przepływ chłonki jest niewielki i sięga co naj
wyżej kilku ml na godzinę. Mechaniczne uszkodzenie więc 
naczynia igłą, powodujące opróżnienie go z chłonki może
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spowodować nieprawidłowy odczyt. Chcąc zmierzyć ciśnienie 
w przewodzie piersiowym lub zbiorniku mleczu wprowadza
my do nich igły połączone szczelnie z manometrem i czekamy 
3—5 min. do chwili ustalenia się ciśnienia. Pomiary ciśnienia 
w naczyniach narządów czy kończyn są trudniejsze — wpro
wadzona do światła naczynia narządu igła zwykle zamyka 
jego światło. Jeśli narząd lub naczynie nie są poruszane, od
czyt będzie prawidłowy. Natomiast uciśnięcie narządu lub 
ruch kończyny spowodują wysoki wynik odczytu, wynikają
cy z zastoju chłonki w naczyniu zamkniętym igłą.

14.19.2. Pomiary przepływu

Jednym z najlepszych sposobów pomiaru przepływu jest stwo
rzenie zewnętrznego drenażu chłonki z badanego naczynia 
i zbieranie jej do kalibrowanego naczynia. Ponieważ chłonka, 
zwłaszcza o dużej zawartości białka, łatwo krzepnie, należy 
badanemu zwierzęciu podać heparynę w dawce 1 mg/kg cię
żaru ciała. Przy bardzo małych wypływach należy zbierać 
chłonkę do szczelnie zakrytych naczyń, aby uniknąć wyparo
wania wody, a tym samym błędnego odczytu objętości.

14.19.3. Pomiar ciśnienia płynu międzykomórkowego

Pomiary tego typu wykonuje się w badaniach nad obrzękami, 
równolegle z pomiarami ciśnień w naczyniach chłonnych 
i krwionośnych. Opisano 2 metody pomiaru ciśnienia płynu 
tkankowego. Pierwsza (1) polega na umieszczeniu w tkance 
podskórnej kończyny lub badanym narządzie kulki Guytona 
i mierzeniu ciśnienia płynu znajdującego się w jej wnętrzu. 
Kulka taka, o średnicy 1,5 cm, wewnątrz pusta, ma około 100 
otworów o średnicy lmm. Po wszczepieniu jej do tkanki wy
pełnia się ona w ciągu 3—4 tygodni tkanką łączną, w samym 
środku pozostaje jednak przestrzeń wypełniona płynem. Prze
strzeń ta oraz znajdujący się w niej płyn imitują przestrzeń 
międzykomórkową wypełnioną płynem międzykomórkowym. 
Do przestrzeni tej wprowadza się cienką igłę połączoną z ma
nometrem i mierzy ciśnienie. W warunkach prawidłowych 
jest ono zawsze poniżej zera, w granicach od — 1 do — 7 
mmHg.

Druga metoda, nazwana metodą knota, polega na wprowa
dzeniu do badanej tkanki lub narządu cewnika wypełnionego 
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watą przesyconą fizjologicznym roztworem NaCl. Wata wy- 
staje na odległość 0,5 cm z cewnika, połączonego z manome
trem. Płyn znajdujący się w wystającym „knocie" łączy się 
z płynem tkankowym. Tą drogą przenoszą się ciśnienia pa
nujące w przestrzeni międzykomórkowej. Ciśnienia mierzo
ne tą metodą są również ujemne: w granicach od — 1 do — 
3,5 mmHg.

14.20. Limfografia doświadczalna

14.20.1. Limfografia rentgenowska

Limfografia kończynowa. Technika limfografii kończynowej 
u psa jest następująca: W skórę grzbietu kończyny wstrzyku
je się 0,2 ml 5% roztworu błękitu patentowego. Miejsce 
wstrzyknięcia masuje się przez 10—20 sek., następnie 2 cm 
powyżej nacina się skórę podłużnie na przestrzeni 2 cm (ryc.
14.8.).  W tkance podskórnej widoczne są biegnące wzdłuż żyły 
grzbietu kończyny naczynia chłonne o średnicy 0,5—1,0 mm. 
Jedno z naczyń preparuje się delikatnie i zakłada na nie 2 
podwiązki 5—0, pozostawiając je nie zawiązane. Służą one 
do rozciągnięcia naczynia w czasie wkłuwania igły. Do świa
tła naczynia wprowadza się możliwie najcieńszą igłę połą
czoną z drenem i strzykawką wypełnioną lipidolem ultra- 
-fluid. W celu uwidocznienia naczyń chłonnych kończyny oraz 
naczyń i węzłów biodrowych podaje się w każdą kończynę 
(powoli w ciągu 5 min.) po 5 ml środka kontrastowego. Zdję-

Ryc. 14.8. Technika limfografii kończynowej u psa: 1 — miejsce 
wstrzyknięcia błękitu patentowego, 2 — naczynie chłonne na nitkach, 
z umieszczoną wewnątrz igłą, 3 — żyła grzbietu kończyny.
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cia rtg wykonuje się po podaniu części lub całej dawki środ
ka kontrastowego, w zależności od celu doświadczenia.

Limfografia zbiornika mleczu oraz przewodu piersiowego 
u psa. Technika limfografii jest taka sama, jak limfografii 
kończynowej. Różnica polega na podaniu znacznie większej 
ilości środka kontrastowego, a mianowicie 15 — 20 ml. W po
czątkowym okresie uwidaczniają się zaotrzewnowe drogi 
chłonne i zbiornik mleczu. Ta część układu chłonnego ma 
u psa dość dużą objętość, stąd konieczność podania tak dużej 
dawki środka kontrastowego. Dalej uwidacznia się lewy prze
wód piersiowy aż do miejsca ujścia w lewym kącie żylnym. 
Psy znoszą bez powikłań dawki lipidolu nawet powyżej 
1 ml/kg.

Limfografia szyjna. Technika limfografii w tej okolicy po
lega na wstrzyknięciu 0,2 ml błękitu patentowego w skórę 
w okolicy kąta żuchwy. Rozcina się następnie skórę i prze
suwając się wzdłuż żyły szyjnej odnajduje zabarwione naczy
nia chłonne. Jeśli wykonujemy limfografię po stronie prawej, 
widzimy ujścia naczyń szyjnych do prawego przewodu pier
siowego w końcowym jego odcinku, jeśli po lewej naczynia 
szyjne uchodzą do głównego przewodu piersiowego lub bez
pośrednio do światła żyły szyjnej lub podobojczykowej.

Limfografia jelitowa. Wykonuje się laparotomię, wstrzyku
je pod surowicówkę jelita 0,1 ml błękitu patentowego. Na
tychmiast po wstrzyknięciu uwidaczniają się naczynia chłon
ne krezki i zabarwia węzeł krezkowy. Do naczynia tuż przy 
ścianie jelita wprowadza się igłę z drenem i wstrzykuje około 
5 ml lipiodolu. Na zdjęciu rtg widoczne są naczynia chłonne 
krezki, następnie struktura węzła chłonnego oraz 1 lub 2 sze
rokie naczynia wpadające do zbiornika mleczu. Najlepiej wi
dać je na zdjęciu bocznym.

Limfografia wątrobowa. Wykonuje się laparotomię, a na
stępnie wprowadza igłę z drenem bezpośrednio do jednej 
z wielu naczyń chłonnych widocznych na pniu żyły wrotnej 
w samej wnęce wątroby. Igłę wprowadza się „pod prąd", co 
nie ma żadnego znaczenia, gdyż środek kontrastowy spływa 
od wątroby do 2 węzłów chłonnych w więzadle wątrobowo- 
-dwunastniczym, a następnie do zbiornika mleczu. Najlepiej 
widać to na zdjęciu przednio-tylnym. W przypadku nadciśnie
nia wrotnego (po doświadczalnym zwężeniu nadprzeponowe- 
go odcinka ż. głównej dolnej lipidol wstrzyknięty do naczyń 
chłonnych wnęki wątroby wypełnia wstecznie wewnątrzwą- 
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trobowe naczynia chłonne biegnące wzdłuż rozgałęzień ż. 
wrotnej (2).

Limfograiia żołądka, trzustki, jelita grubego. Technika jest 
taka sama, jak limfografii jelita cienkiego.

Limfograiia nerkowa. Na okres kilkunastu minut zamyka 
się zaciskiem naczyniowym moczowód. Powoduje to znaczne 
rozszerzenie się naczyń chłonnych torebki nerki. Do naczyń 
tych podaje się opisaną niżej metodą lipidol, uwidaczniając 
drogi spływu chłonki do zbiornika mleczu.

Limfograiia naczyń chłonnych przepony i zamostkowych. 
Podaje się dootrzewnowo od 10 do 30 ml lipidolu-ultra-fluid. 
Przednio-tylne i boczne zdjęcia wykonuje się po 3, 12, 24 godz. 
W pierwszych godzinach uwidaczniają się w dużym procencie 
przypadków naczynia położone za mostkiem, a następnie po 
dalszych kilku godzinach węzły położone w górnej części 
śródpiersia przedniego (1).

14.20.2. Limfograiia barwnikowa

Limfografia tego typu polega na uwidocznieniu naczyń chłon
nych narządu lub tkanki przez dotkankowe wstrzyknięcie 5% 
roztworu błękitu patentowego lub błękitu Evansa. Barwinki 
te łączą się wybiórczo z albuminą i wstrzyknięte pod niewiel
kim ciśnieniem wchodzą nie tylko do naczyń krwionośnych, 
ale i chłonnych, zabarwiając te ostatnie na niebiesko. Ze 
względu na bardzo wolny przepływ chłonki nie tylko ona sa
ma, ale i ściana naczyń ulega wyraźnemu zabarwieniu. Meto
dą limfografii barwnikowej można badać drogi spływu chłon
ki ze wszystkich okolic ciała.

Technika limfografii rtg i barwnikowej u świni, królika 
i szczura jest taka sama, jak u psa.

14.21. Doświadczalny zastój chłonny

14.21.1. Przecięcie naczyń chłonnych 
kończyn i narządów

W celu wywołania zastoju chłonnego w kończynach lub na
rządach należy przeciąć naczynia stanowiące główne drogi 
odpływu chłonnego. Drogi chłonne uwidacznia się najpierw 
za pomocą dotkankowego wstrzyknięcia błękitu patentowego. 
W kończynie tylnej przecina się następnie lub wycina kilku
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centymetrowe odcinki naczyń biegnących wzdłuż ż. udowej. 
W wątrobie przecina się naczynia oplatające pień ż. wrotnej 
we wnęce, w jelicie — naczynia odchodzące od węzła krez
kowego i dochodzące do zbiornika mleczu, w nerce zaś na
czynia biegnące wzdłuż ż. nerkowej oraz od torebki włók
nistej nerki do zbiornika mleczu. W sercu podwiązuje się na
czynia dochodzące do węzła sercowego, tchawiczo-oskrzelo- 
wego i śródpiersiowego tylnego.

W następstwie przecięcia naczyń chłonnych rozwijają się 
dwojakiego rodzaju zmiany: regeneracja naczyń w miejscu 
przecięcia oraz połączenia chłonno-żylne. Po zwykłym prze
cięciu naczyń już po 3—4 dniach widoczne są w ranie liczne 
drobne naczynia chłonne pozwalające na przepływ środka 
kontrastowego do wyżej położonych odcinków naczyń. Po 
kilkunastu dniach naczynia te są już znacznie szersze.

Po wycięciu odcinków naczyń o długości powyżej 5 cm już 
od 3 dnia widoczne są naczynia krążenia obocznego, omija
jącego okolicę uszkodzoną. Natomiast krążenie chłonne w sa
mej ranie rozwija się bardzo wolno. Pomimo szybkiego przy
wrócenia przepływu chłonki z obwodowej części kończyny 
czy narządu z biegiem czasu rozwijają się radiologiczne ob
jawy zastoju. Polegają one na znacznym rozszerzeniu obwodo
wych naczyń chłonnych, uwidacznianiu się wielu dodatko
wych naczyń w części obwodowej oraz na dalszym rozwoju 
krążenia obocznego. Samo przecięcie lub nawet wycięcie od
cinków naczyń chłonnych nie prowadzi w pierwszych mie
siącach po zabiegu do powstania obrzęku chłonnego (1).

Po przecięciu naczyń chłonnych jelita, zbiornika mleczu, 
przewodu piersiowego, niekiedy naczyń chłonnych kończyny 
otwierają się w obszarze zastoju chłonki połączenia chłonno- 
-żylne. I tak przecięcie naczyń jelitowych prowadzi do otwar
cia się połączeń z żyłami układu wrotnego, zbiornika mleczu 
(połączeń z ż. główną dolną (3), przewodu piersiowego w klat
ce piersiowej) połączeń z ż.ż. międzyżebrowymi i ż. niepa
rzystą.

14.21.2. Wycięcie węzłów chłonnych

Wycięcie węzłów chłonnych u psa, królika i świni prowadzi 
do tych samych zmian w odpływie chłonki, co wycięcie odcin
kowe naczyń chłonnych. Pozostawione fragmenty tkanki 
chłonnej nie przerastają, nie ma też regeneracji u psa węzłów 
chłonnych.
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14.21.3. Doświadczalny obrzęk 
chłonny u psa

Opisana przez nas (2) metoda wywoływania obrzęku chłon
nego kończyn u psa polega na wycięciu w górnym odcinku 
uda okrężnego pasa skóry i tkanki podskórnej, o szerokości 
1 cm, przecięciu powięzi mięśniowych, wycięciu kilkucenty
metrowego odcinka naczyń chłonnych udowych oraz abso
lutnie całej tkanki łącznej otaczającej udowy pęczek naczy- 
niowo-nerwowy. Brzegi skóry przyszywa się do mięśni, pozo
stawiając okrężną ranę szerokości 1 cm, która goi się przez 
ziarninowanie. Dodatkowo można jeszcze usunąć węzeł pod- 
kolanowy. W 2—3 dni po operacji powstaje obrzęk kończyny, 
który znika całkowicie po 6—8 tygodniach. Właściwy obrzęk 
chłonny pojawia się po kilku miesiącach lub nawet latach. 
Według naszego doświadczenia po upływie roku 35% psów ma 
trwały obrzęk chłonny, po 2 latach 51%, po 5 — 56%, a po 6 — 
61%. Czas jaki upłynął po wykonanej operacji do chwili wy
stąpienia obrzęku, odpowiada temu, co widzimy w klinice 
ludzkiej po radykalnym odjęciu sutka z usunięciem węzłów 
i naczyń chłonnych pachowych.

W obrazie radiologicznym obrzęku chłonnego u psa domi
nuje ogromne rozszerzenie wszystkich naczyń chłonnych koń
czyny, niewydolność ich zastawek, cofanie się środka kon
trastowego do naczyń skóry. Przepływ przez okolicę blizny na 
udzie istnieje, jest on jednak ograniczony. W mikroskopie 
elektronowym widoczne jest nadmierne rozszerzenie połączeń 
międzyśródbłonkowych i ich niewydolność, co powoduje co
fanie się chłonki do przestrzeni międzykomórkowej. Przy tak 
bardzo rozszerzonych naczyniach chłonkę do badania pobie
ra się przez nakłucie naczyń poprzez skórę.

14.22. Doświadczalne połączenia chłonno-żylne

14.22.1. Połączenie między lewym przewodem 
piersiowym a ż. szyjną
Połączenia tego typu wykonuje się dla badań nad leczeniem 
doświadczalnego wodobrzusza, połączonego z nadmierną pro
dukcją i przepływem chłonki przez przewód piersiowy. 
W miejscu ujścia do kąta żylnego istnieje miejsce oporu dla 
przepływu chłonki. Połączenie przewodu koniec do końca 
z ż. szyjną stwarza lepsze warunki odpływu chłonki do żyły.
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Technika zespolenia wygląda następująco: z cięcia równo
ległego do lewego obojczyka (około 1 cm ponad obojczy
kiem) i oddzieleniu przyczepu mięśnia mostkowo-sutkowo- 
-obojczykowego dochodzi się do kąta żylnego utworzonego 
przez ż. szyjną i podobojczykową. Przy dokładnym preparo
waniu w tej okolicy odnajduje się najpierw drobne naczynia 
chłonne, odprowadzające chłonkę szyjną, a następnie główny 
pień przewodu. Podwiązanie przewodu powoduje znaczne je
go rozszerzenie, co znakomicie ułatwia dalsze wydzielenie 
z okolicznych tkanek. Podwiązany przewód przecina tuż przy 
kącie żylnym. Światło jego zespala się z ż. podobojczykową 
koniec do boku, lub z ż. szyjną koniec do końca (ryc. 14.9).

Ryc. 14.9. Technika zespolenia przewodu piersiowego z ż. szyjną: 
VJ — vena juguiaris, DTh — ductus thoracicus.

14.22.2. Zespolenie dróg chłonnych 
wątrobowych i jelitowych z ż. główną dolną
Zespolenie tego rodzaju opracowaliśmy dla badań nad odbar- 
czaniem zastoju w układzie chłonnym za pomocą chirurgicz
nych zespoleń chłonno-żylnych, a także dla badań nad pato-

Ryc. 14.10. Technika zespolenia dróg chłonnych wątrobowych z ż. 
główną dolną: VCI — vena cava inferior, VP — vena portae.
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Rye. 14.11. Technika zespolenia dróg chłonnych jelitowych z ż. głów
ną dolną: VCI — vena cava interior, WK — węzeł krezkowy.

fizjologią krążenia chłonnego wątrobowego i jelitowego. 
Technika wykonania jest następująca: Odnajduje się dwa 
węzły chłonne położone od przodu i od tyłu pnia ż. wrotnej 
(ryc. 14.10).

Wszystkie naczynia odprowadzające od tych węzłów pod- 
wiązuje się delikatnie nie uszkadzając żadnego z nich. W ten 
sposób zamknięte zostają prawie wszystkie drogi odpływu 
chłonnego z wątroby. Prawy węzeł przecina się następnie 
w połowie długości. Chłonka obficie wylewa się z przecię
tych zatok węzła. Zaciskiem Satinsky'ego zamyka się stycz
nie odcinek ż. głównej na wysokości węzła i żyłę otwiera 
podłużnie. Torebkę węzła zespala się szwem 5—0 lub 6—0 
z brzegiem otworu w żyle. Po zdjęciu zacisku chłonka odpły
wa do światła żyły. W miejscu zespolenia nie stwierdziliśmy 
nigdy zakrzepu żylnego (1.2).

Zespolenie dróg chłonnych jelitowych z żyłą wykonuje się 
podobnie jak dróg wątrobowych (ryc. 14.11). Wydziela się 
mianowicie węzeł krezkowy, podwiązując wszystkie drogi 
chłonne i omijające ten węzeł. Następnie przecina się węzeł 
w połowie długości i obwodową jego część wszczepia do świa
tła ż. głównej.

Zespolenia takie pozostają drożne nawet przez kilka lat 
i odprowadzają chłonkę jelitową lub wątrobową bezpośred
nio do krążenia żylnego z ominięciem zbiornika mleczu i prze
wodu piersiowego.
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14.23. Zewnętrzny drenaż chłonny

14.23.1. Drenaż chłonny u psa
Drenaż zewnętrzny szyjnej części przewodu piersiowego. Dre
naż ten stosuje się rzadko do zbierania chłonki, natomiast me
toda jest pożyteczna w badaniach fizjologicznych przepływu, 
ciśnień i składu chłonki. Technikę chirurgicznego wydzielania 
przewodu wspólnego w części szyjnej przedstawiono w roz
dziale 14.22., przy opisie techniki zespolenia chłonno-żylnego. 
Do wydzielonego przewodu wprowadza się cewnik o średnicy 
2 mm i przywiązuje do ściany. Na ogół nie wchodzi on głębiej 
niż 1 — 1,5 cm, czyli do pierwszej zastawki. Wypływająca 
chłonka dość łatwo krzepnie. Dla długotrwałego jej zbierania

Ryc. 14.12. Miejsca, w których 
wykonuje się u psa zewnętrz
ny drenaż chłonki z poszcze
gólnych narządów: 1 — naczy
nia szyjne, 2 — przewód pier
siowy, 3 — prawy przewód 
piersiowy, 4 — naczynia ser
ca, 5 — przewód piersiowy nad 
przeponą, 6 — naczynia wątro
bowe, 7 — naczynia jelitowe, 
8 — naczynia nerkowe, 9 — 
naczynia udowe. 

232

http://rcin.org.pl



należy więc podawać zwierzęciu co 6 godz. heparynę w ilości 
1 mg/kg ciężaru ciała.

Drenaż piersiowej części przewodu piersiowego. Metoda ta 
jest dużo prostsza od opisanej poniżej. Jest ona stosowana 
do zbierania chłonki przez okres od kilku do kilkunastu go
dzin w celu uzyskania dużej liczby limfocytów. Przez prawe 
VII międzyżebrze wykonuje się torakotomię długości 12 — 
15 cm, dochodzi się do przewodu piersiowego tuż powyżej 
jego przejścia przez przeponę. Po uniesieniu ku górze ż. głów
nej dolnej widoczny staje się w tylnym prawym śródpiersiu 
przewód wspólny, o średnicy 3 mm. Wprowadza się do niego 
cewnik i umocowuje zarówno do ściany, jak i do okolicznych 
tkanek. Klatkę piersiową zamyka się, drenując metodą syfo
nu do naczynia z płynem.

Drenaż prawego przewodu piersiowego. Prawy przewód 
piersiowy zbiera chłonkę z prawej połowy szyi, prawej koń
czyny przedniej, płuc i przepony. Technika wydzielania prze
wodu jest mniej więcej taka sama, jak po stronie lewej. Po
nieważ jednak przewód jest znacznie węższy, kaniulacja jest 
trudna (2). Schodząc cięciem wzdłuż prawej żyły szyjnej aż 
do pierwszego żebra, przecina się powięź powierzchowną i po
wierzchowny mięsień piersiowy. W ten sposób dochodzi się 
do połączenia ż. podobojczykowej i szyjnej. W kącie żylnym 
widoczne jest ujście przewodu. Może być ono pojedyncze lub 
rozgałęzione. Do pojedynczego można wprowadzić cewnik, 
natomiast w przypadku ujścia rozgałęzionego niektórzy zale
cają wykonanie z żyły w miejscu połączenia z przewodem 
ślepej kieszonki, w której łatwo umieścić cewnik na dłuższy 
czas (3). Wadą tej ostatniej metody jest trudność w’ podwią
zaniu wszystkich naczyń żylnych wchodzących do kieszonki 
żylnej.

Drenaż chłonki płucnej. Chłonkę płucną zbiera się z pra
wego przewodu piersiowego. Należy przy tym pamiętać, iż 
nie jest to czysta chłonka płucna, zawiera bowiem domieszkę 
chłonki szyjnej, prawej kończyny górnej oraz przepony.

Drenaż chłonki sercowej. Chłonkę zbiera się z naczyń od
chodzących od węzła sercowego położonego tuż przy ujściu 
żyły głównej górnej między tą ostatnią a t. bezimienną (ryc. 
14.13). Aby zbierać tą drogą całą chłonkę sercową należy pod
wiązać wszystkie inne naczynia chłonne serca, zwłaszcza dre
nujące chłonkę do węzła śródpiersiowego. W celu lepszego 
uwidocznienia dróg spływu chłonki można wstrzyknąć pod 
nasierdzie błękit patentowy.

233
http://rcin.org.pl



Ryc. 14.13. Drogi spływu chłonki z serca 
i miejsce cewnikowania naczyń chłon
nych: 1 — węzeł sercowy, 2 — węzeł 
tchawiczo-oskrzelowy, 3 — lewy prze
wód piersiowy, 4 — węzeł śródpiersio- 
wy tylny (wg Ullai; 4).

Drenaż chłonki wątrobowej. Około 95% chłonki wątrobo
wej spływa drogami chłonnymi wnęki wątroby do węzłów 
wątrobowych, a następnie do zbiornika mleczu. Pozostała 
część chłonki odpływa drobnymi naczyniami wzdłuż ż. głów
nej dolnej w odcinku ponadwątrobowym oraz naczyniami 
przepony. Chłonkę wątrobową zbiera się, umieszczając kaniu
lę w jednym z naczyń leżących na pniu ż. wrotnej, zawiązując 
pozostałe naczynia, lub też poniżej prawego węzła wątrobo
wego. Kaniulę wprowadza się na zewnątrz przez tunel pod
skórny. Utrzymanie kaniuli w naczyniu przez kilka dni jest 
trudne. Chłonka wątrobowa krzepnie łatwo po zetknięciu 
z obcą powierzchnią. Dla zapobieżenia temu należy podawać 
zwierzęciu heparynę. Naczynia chłonne wnęki są doskonale 
widoczne bez jakiegokolwiek zabarwienia.

Drenaż chłonki jelitowej. Kaniulę wprowadza się do jed
nego z dwu przewodów chłonnych prowadzących od węzła 
krezkowego do zbiornika mleczu. Wszystkie biegnące obok 
naczynia chłonne należy podwiązać. Naczynia te najlepiej 
uwidocznić, podając psu przed zabiegiem 0,5 1 mleka.

Drenaż chłonki nerkowej. Chłonkę nerkową zbiera się z na
czyń wnęki biegnących wzdłuż ż. nerkowej lub z naczyń to
rebki. Naczynia te uwidacznia się wstrzykując pod torebkę 
lub do miąższu błękit patentowy. Wszystkie drogi odpływu 
chłonki poza naczyniem, w którym tkwi kaniula, muszą być 
zamknięte, w przeciwnym razie część chłonki będzie odpły
wała do zbiornika mleczu.

Drenaż chłonki kończyn tylnych. Do skóry grzbietu kończy
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ny tylnej wstrzykuje się 0,5 ml 5% roztworu błękitu patento
wego i kończynę zgina rytmicznie przez 3 min. w celu wpro
wadzenia barwnika do naczyń chłonnych. Następnie odsłania 
się ż. udową w górnej części uda. Wzdłuż żyły widoczne są 
zabarwione naczynia chłonne. Do jednego z nich wprowadza 
się kaniulę, inne zaś podwiązuje. Masując kończynę uzyskuje 
się kroplowy wypływ chłonki. Po ustaniu masażu lub ruchów 
kończyny wypływ chłonki ustaje. Jest to normalne zjawisko, 
ponieważ przepływ chłonki w kończynach w spoczynku jest 
bliski 0.

14.23.2. Drenaż chłonny u szczura

Drenaż przewodu piersiowego (1). Wykonuje się go nieco ina
czej niż u psa. Mianowicie u szczura położonego na grzbiecie 
przecina się powłoki poniżej ostatniego lewego żebra po
przecznie od linii środkowej aż do brzegu mięśnia czworogło- 
wego lędźwi. Odsuwa się ku dołowi lewą nerkę oraz wszyst
kie inne struktury na stronę prawą, odsłaniając w ten sposób 
t. główną. Unosząc tę ostatnią ku górze odsłania się dolny 
odcinek przewodu piersiowego. Umieszcza się w nim kaniulę, 
którą przymocowuje się do ściany przewodu (ryc. 14.14).

Drenaż chłonki wątrobowej i jelitowej. Wykonuje się lapa- 
rotomię, odsuwa ku górze wątrobę, na lewo żołądek oraz je
lita i odsłania okolicę żyły wrotnej i ż. główną powyżej żył

Ryc. 14.14. Drenaż przewodu piersiowego u szczura: 1 — nadnercze, 
2 — t. główna, 3 — przewód piersiowy, 4 — przepona (technika wg 
Bollmana).
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Ryc. 14.15. Drogi spływu 
chłonnego z wątroby (1) i 
jelita (2) szczura.

nerkowych. Po wstrzyknięciu do miąższu wątroby lub w ścia
nę jelita błękitu patentowego uwidaczniają się drogi odpły
wu chłonki do zbiornika mleczu. Te ostatnie kaniuluje się tuż 
przed ich ujściem do zbiornika (ryc. 14.15).
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Uhley H. N., Leeds S. E., Sampson J. J., Friedman M.: Right duct 
lymph flow in dogs measured by a new method. Dis. Chest., 1960, 
37, 532. — 4. Ullai. S. R., Kluge T. H., Keith W. J., Gerbode F.: Ana
tomical studies of lymph drainage of the heart. Ann. Surg., 1972, 
175, 305.
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15. DOŚWIADCZENIA NA ŻOŁĄDKU

15.1. Badanie czynności ruchowej żołądka
i szybkości jego opróżniania

Badanie czynności ruchowej żołądka opiera się głównie na 
pomiarach ciśnienia w jego świetle oraz na badaniach fluoro- 
skopowych.

Do badania ciśnienia w świetle żołądka używa się zwykle 
balonów wypełnionych wodą, połączonych przewodem o po
dwójnym świetle, z urządzeniem rejestrującym (za pomocą 
wzmacniacza). Balon Sawyera ma 3 cm średnicy i 5 cm dłu
gości. Objętość jego wynosi 35 ml. Wprowadzenie balonu żo
łądkowego przez jamę ustną jest u psa bardzo trudne. Naj
prostszym sposobem jest wprowadzenie go przez przetokę 
żołądkową. Pomiar ciśnienia w kieszonkach żołądkowych jest 
prosty. Wystarcza zwykle połączenie drenem gumowym ka
niuli, znajdującej się w kieszonce, z urządzeniem rejestru
jącym.

Pomiary czynności ruchowej u psów należy wykonywać 
u zwierząt nie uśpionych, oczywiście po odpowiednim wytre- 
nowaniu ich.

Badanie szybkości opróżniania i czynności ruchowej u psów 
można oceniać, wykonując badanie cineradiograficzne.

Piśmiennictwo dotyczące metod badania i zaburzeń czyn
ności zwieracza wpustu, perystaltyki żołądka i wpływu czyn
ności ruchowej żołądka na pozostałe odcinki przewodu pokar
mowego jest obszerne. Omówienie tych metod przekracza 
ustalone ramy tego rozdziału. Znaleźć je można, między inny
mi, w pracach Quigley (3) oraz u Menguy (2).

Metodę badania szybkości opróżniania żołądka u szczura 
opracował Brodie (1). Szczury głodzi się przez 24 godz. przed 
doświadczeniem, nie pozbawia się ich jednak dostępu do wo
dy. Przez cienki cewnik polietylenowy, wprowadzony przez 
jamę ustną, umieszcza się w żołądku kulki o średnicy 1 mm 
wykonane z amberlitu — żywicy wymiennej. Wprowadza się 
20 kulek. Cewnik przepłukuje się 0,5 ml wody destylowanej, 
co zapewnia przepchnięcie kulek do żołądka. Po upływie 
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4 godz. szczura zabija się i po zawiązaniu wpustu i odżwier- 
nika wycina się żołądek. Liczy się liczbę kulek, które pozo
stały w żołądku. U szczura zdrowego nie powinno pozostać 
więcej niż 3 — 4. Model ten pozwala na badanie wpływu le
ków antycholinergicznych na szybkość opróżniania żołądka. 
Leki badane podaje się doustnie (na 60 min. przed rozpoczę
ciem badania) lub podskórnie (na 30 min. przed rozpoczęciem 
badania).

15.2. Metody badania wydzielania żołądkowego

W zasadzie wszystkie metody badania wydzielania żołądko
wego można podzielić na dwie grupy: badanie in vitro oraz 
in vivo.

Do pierwszej grupy metod (badania in vitro) należą sposoby 
badania izolowanej błony śluzowej (Davies, Davenport, Hog- 
ben) oraz całego żołądka umieszczonego w komorze nadciśnie- 
niowej (Davenport). Modele te służą badaniom fizjologicznym 
i dokładne omawianie ich przekracza rozmiary niniejszego 
rozdziału. Opis metodyki i zakresu tych badań znaleźć można 
w podręcznikach fizjologii (10).

Opracowana przez Dritsasa (8,9) technika perfuzji izolowa
nego żołądka psa stanowi doskonały model in vitro do badań 
nad wydzielaniem żołądkowym oraz wpływem preparatów 
hamujących i pobudzających wydzielanie. Technikę perfuzji 
izolowanego żołądka podano w rozdziale omawiającym per- 
fuzję narządów (9).

Badania wydzielania żołądkowego u zwierząt doświadczal
nych wykonywane są najczęściej na psach, które mają duży 
żołądek i dają się stosunkowo łatwo wytrenować, co ułatwia 
prowadzenie doświadczeń bez uśpienia. Najprostszym sposo
bem zbierania soku żołądkowego jest wprowadzenie zgłębni
ka do żołądka przez jamę ustną. Sposób ten nie nadaje się 
do badań doświadczalnych, ponieważ nie zapewnia pełnej 
zbiórki wydzielonego soku w jednostce czasu. Zbieranie soku 
żołądkowego u psa przez długi czas możliwe jest po opera
cyjnym wprowadzeniu do żołądka kaniuli plastykowej lub 
metalowej, której drugi koniec wyprowadzony jest na ze
wnątrz przez niewielkie cięcie powłok brzucha. Badanie wy
dzielania żołądkowego w czasie karmienia u psa z przetoką 
żołądkową wymaga wykonania przetoki przełykowej, aby po
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karm nie mieszał się z sokiem żołądkowym. Przetoka prze
łykowa stwarza ponadto możliwość badania wpływu fazy 
mózgowej na wydzielanie żołądkowe (karmienie pozorne).

Większość informacji dotyczących regulacji wydzielania 
żołądkowego powstała dzięki opracowaniu metod doświad
czalnych, pozwalających na oddzielne badanie różnych me
chanizmów nerwowych i humoralnych. Pawłów opracował 
sposób zbierania czystego soku żołądkowego od karmionego 
zwierzęcia. Metoda ta polegała na wytworzeniu z części ścia
ny żołądka swego rodzaju kieszonki, częściowo oddzielonej 
od światła żołądka. Zachowała ona częściowo unerwienie 
przez włókna n. błędnego.

Proponowane liczne odmiany kieszonki Pawłowa miały na 
celu zachowanie większej liczby odgałęzień n. błędnego niż 
w oryginalnej metodzie Pawłowa. Ponieważ unerwione kie
szonki żołądkowe stosuje się do badań nad wydzielaniem so
ku żołądkowego obejmują one te części żołądka, które zawie
rają komórki główne i parenteralne, tzn. trzon i dno żołądka. 
Kieszonka Pawłowa i jej odmiany reagują na wszystkie bodź
ce nerwowe i humoralne, wpływające na żołądek i umożli
wiają zbieranie czystego soku żołądkowego, który można 
badać w celu określenia wpływu tych bodźców na skład 
i objętość soku.

Kieszonki innych części żołądka, np. części antralnej, po
zwalają na badanie gastrynowego mechanizmu wydzielania 
żołądkowego oraz wpływu tej części błony śluzowej na zwięk
szenie lub zmniejszenie wydzielania żołądkowego. Kieszonki 
dwunastnicy, a zwłaszcza jej części zawierającej gruczoły 
Brunnera, ułatwiają badanie wpływu zmiany środowiska 
w dwunastnicy przez podanie kwasu solnego, tłuszczów, roz
tworów hipertonicznych na wydzielanie żołądkowe.

Kieszonki żołądkowe typu Heidenheina, pozbawione uner
wienia błędnego, a zachowujące wspólne ukrwienie z pozo
stałą częścią żołądka, pozwalają na badanie humoralnych me
chanizmów wydzielania żołądkowego oraz na badanie wpły
wu preparatów pobudzających lub hamujących wydzielanie 
żołądkowe. Zachowują jednak unerwienie współczulne (dro
gą włókien okołonaczyniowych). Powstały więc modyfikacje 
kieszonek Heidenheina, w których przecina się również i włók
na współczulne (kieszonka Bickela, Nechelesa).

Rozwój techniki chirurgicznej i opracowanie zasad prze
szczepiania narządów stworzyły możliwości badania wydzie
lania soku przez żołądek całkowicie odnerwiony, po wyko
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naniu przeszczepu autogennego. Opracowano również sposo
by przeszczepiania kieszonek poszczególnych części żołądka 
temu samemu psu na szyję. Rozszerzyło to znacznie możli
wości badawcze w tej dziedzinie.

Coraz częściej prowadzi się badania na szczurach. Są one 
tanie, utrzymanie ich jest łatwe, dobrze znoszą zabieg opera
cyjny, który nie wymaga ścisłej aseptyki. Pod warunkiem 
przeprowadzenia pewnych modyfikacji techniki chirurgicznej 
możliwe jest wykonanie u szczurów resekcji dna żołądka, re
sekcji części antralnej, wykonanie wagotomii, odnerwienia 
współczulnego, przetok żołądkowych, plastyki odźwiernika, 
a nawet wytworzenie kieszonek różnych części żołądka. Do
datkową zaletę stanowi możliwość wykonania dużej liczby 
powtarzalnych doświadczeń, ponieważ dysponuje się znaczną 
liczbą identycznych genetycznie zwierząt. Ułatwia to analizę 
statystyczną.

15.2.1. Przetoka przełykowa
Wykonanie przetoki przełykowej w jednym etapie obciążone 
jest znaczną śmiertelnością (około 50%). Komarow i Dragsteadt 
(wg Friedmana) opracowali dwuetapową technikę przygoto
wania przetoki przełykowej u psów.

a. Wykonanie przetoki przełykowej wg Friedmana (11).
Cięciem bocznym na szyi dociera się do przełyku i prepa

ruje go na przestrzeni około 5 cm, starając się nie uszkodzić 
jego unaczynienia. Preparowanie przełyku ułatwia wprowa
dzenie do niego zgłębnika przez jamę ustną. Po przecięciu m. 
mostkowo-sutkowo-obojczykowego wyłania się przełyk w po
staci pętli, zeszywając pod nim mięsień. Pętlę wyłonionego 
przełyku przyszywa się do znajdującego się teraz pod nią m. 
mostkowo-sutkowo-obojczykowego. Skórę zeszywa się stara
jąc się, żeby bezpośrednio pod nią znajdował się zmobilizo
wany przełyk.

W kilka dni po pierwszej operacji po zdjęciu szwów skór
nych wycina się otwór w przedniej ścianie pętli przełyku, 
długości około 3 cm i szerokości 1 cm.

Do zasadniczych powikłań należy zapalenie śródpiersia 
i powikłania ze strony przełyku (niedrożność, perforacja).

b. Wykonanie przetoki wg Olbe (23).
Olbe zmodyfikował sposób wytworzenia przetoki przeły

kowej wykonanej dla celów karmienia pozornego. W pier-
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wszym etapie operacji wykonuje się na bocznych powierz
chniach szyi, równolegle do siebie dwa cięcia. Przełyk mo
bilizuje się na całej długości od gardła do poziomu śródpier- 
sia i wyłania w postaci pętli po lewej stronie. Unosi się płat 
skóry środkowej części szyi (ograniczony z obu stron dwoma 
cięciami na bocznej powierzchni szyi) i otacza nim wyłonio
ny przełyk. Powstały w ten sposób ubytek skórny pokrywa 
się, zeszywając poza wyłonionym przełykiem boczne brzegi 
skóry (po ich podpreparowaniu).

W trzy tygodnie później wycina się niewielki otwór w skó
rze pokrywającej wyłoniony przełyk i w wyłonionej pętli 
przełyku (ryc. 15.1.). Przez otwór ten wprowadza się kaniulę, 
którą można okresowo zamykać, co ułatwia opiekę nad zwie
rzęciem i jego długie przeżycie.

15.2.2. Przetoka żołądkowa

Zaletą tego typu modelu jest: a) stosunkowo nieznaczny wpływ 
zabiegu operacyjnego na czynność przewodu pokarmowego, 
b) zachowanie pełnego unerwienia błędnego oraz c) prostota 
wykonania. Kaniulę należy wprowadzić do żołądka od strony 
krzywizny większej w pobliżu części antralnej, aby zapewnić 
w miarę dokładną zbiórkę całej objętości wydzielanego soku 
żołądkowego. Badanie wydzielania żołądkowego w czasie 
karmienia zwierzęcia wymaga wykonania również przetoki 
przełykowej, aby sok żołądkowy nie ulegał zmieszaniu z po
karmem (p. dalej).

Doświadczenie ostre. W znieczuleniu ogólnym wprowadza 
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się do żołądka w okolicy dna cewnik Pezzera. Odźwiernik za
wiązuje się. Po wyprowadzeniu drugiego końca cewnika na 
zewnątrz przez oddzielne cięcie i zaszyciu jamy brzusznej psa 
układa się na lewym boku, co ułatwia zbieranie wydzielanego 
soku żołądkowego w określonych odstępach czasu. Ponieważ 
zwierzę w czasie doświadczenia jest utrzymywane w znie
czuleniu ogólnym, należy zapewnić prawidłowe utlenowanie 
i dbać, aby ciśnienie tętnicze nie ulegało większym wahaniom.

Doświadczenie przewlekłe. Najczęściej używa się kaniuli 
Thomasa (27), której zewnętrzny koniec jest zamykany spec
jalnym kapturkiem. Pozwala to na utrzymanie zwierzęcia 
w dobrym stanie przez szereg tygodni lub miesięcy.

Od czasu wprowadzenia przez Thomasa jego kaniuli opra
cowano cały szereg ich modyfikacji.

Hudock i wsp. (14) przedstawiają własną modyfikację ka
niuli Thomasa do badań doświadczalnych w zakresie fizjolo
gii przewodu pokarmowego. Składa się ona z trzech części: 
wewnętrznej, plastykowej, zewnętrznej kryzy (kołnierza) 
i przykrywki wykonanej z nierdzewnej stali. Thomas stosował 
twardą gumę do wykonania swojej kaniuli, tego typu mate
riał nie nadaje się jednak do długotrwałego stosowania. We
wnętrzna część plastykowa zbudowana jest z polimeru sty
renu — Rexolit (wytrzymały na kwasy i zasady).

15.2.3. Przetoka izolowanego żołądka
Stanowi ona odmianę przetoki żołądkowej, która może służyć 
do doświadczeń przewlekłych.

Sposób wykonania. Po otwarciu jamy brzusznej przecina się 

Ryc. 15.2. Przetoka izolowanego żołądka.
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przełyk w miejscu jego połączenia z wpustem i odźwiernik 
w miejscu połączenia z dwunastnicą. Przecinając przełyk na
leży uważać, żeby nie uszkodzić nerwów błędnych. Ciągłość 
przewodu pokarmowego uzyskuje się, wykonując zespolenie 
dwunastniczo-przełykowe. Wpust izolowanego żołądka zaszy
wa się, wgłabiając go do światła żołądka, a przez odźwiernik 
wyprowadza się na zewnątrz kaniulę plastykową lub meta
lową, Można też zaszyć odźwiernik, a kaniulę wyprowa
dzić przez niewielkie cięcie w okolicy przedodźwiernikowej 
(ryc. 15.2. A, B). Przez przecięcie nerwów błędnych uzyskuje 
się odnerwienie izolowanego żołądka.

15.2.4. Kieszonki żołądkowe 
z zachowanym unerwieniem

Kieszonka żołądkowa wg Pawłowa.
Po otwarciu jamy brzusznej wyłania się żołądek do rany 

operacyjnej. Na krzywiżnie większej żołądka, bliżej dna, wy
biera się odcinek, który jest dobrze unaczyniony i bogato 
unerwiony. Dla ułatwienia linii cięcia w celu wytworzenia 
płata, z którego będzie wykonana kieszonka, zakłada się na 
ścianę żołądka 3 kleszczyki Peana.

Pierwszy z nich zakłada się na przyszły szczyt kieszonki na 
krzywiżnie większej (w tym miejscu przecina się i podwiązu- 
je t. żołądkowo-sieciową prawą i sieć). Drugie kleszczyki 
Peana zakłada się na przedniej powierzchni żołądka, bliżej 
wpustu, w odległości nie większej niż 10 cm od pierwszych 
kleszczyków i 3—4 cm od brzegu krzywizny większej. Trzecie 
kleszczyki zakłada się na tylnej powierzchni żołądka, w punk
cie odpowiadającym miejscu założenia drugich na przedniej 
powierzchni (ryc. 15.3. A). Nacina się powierzchownie ścianę 
żołądka (do warstwy podśluzowej) idąc od II do I kleszczy
ków Peana (ryc. 15.3. B.), a następnie w podobny sposób pro
wadzi się cięcie na tylnej ścianie żołądka (od III do I klesz- 
czyka). Po podkłuciu naczyń biegnących w warstwie podślu
zowej przecina się błonę śluzową wzdłuż linii cięcia ściany. 
Przygotowany jest w ten sposób płat, który podstawą połą
czony jest z krzywizną większą żołądka (unaczynienie i uner
wienie).

Następnie przecina się błonę śluzową w obrębie podstawy 
płata żołądka i odwarstwia ją od warstwy podśluzowej na 
przestrzeni około 1 cm zarówno od strony „większego" żo
łądka jak i przyszłej kieszonki (ryc. 15.3. B.). Odwarstwioną
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C D
Ryc. 15.3. Wykonanie kieszonki żołądkowej sposobem Pawłowa 
(według Emasa). Opis w tekście.

błonę- śluzową przyszywa się do błony śluzowej tylnej ściany 
odpowiedniej części żołądka. W ostatnim etapie operacji za
szywa się w dwu warstwach najpierw żołądek, a następnie 
płat, tworząc kieszonkę, którą łączy z żołądkiem jedynie wą
ski pasek mięśniówki i surowicówki. Do kieszonki wprowadza 
się kaniulę, której drugi koniec wyprowadzony jest przez od
dzielne cięcie powłok brzucha (ryc. 15.3. C. D.).

Ponieważ w trakcie przygotowania kieszonki według Pa
włowa unerwienie jej ulega dość znacznemu zaburzeniu, za
proponowano szereg jej odmian.

Kieszonka żołądkowa wg Nechelesa.
Ma ona prawie 50% włókien n. błędnego i jest znacznie 

większa od oryginalnej kieszonki Pawłowa. Sposób jej wyko
nania jest następujący:

Po otwarciu jamy brzusznej i wyłonieniu do rany żołądka 
wraz ze śledzioną zakłada się na żołądek dwa długie klemy 
jelitowe wzdłuż jego osi długiej. Przednią ścianę żołądka 
przecina się całkowicie między zaciskami, natomiast na tyl-
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Ryc. 15.4. Unerwiona kieszonka żołądkowa Nechelesa (wg Ballin- 
gera).

nej ścianie przecina się jedynie błonę śluzową. Brzegi prze
ciętej od tyłu błony śluzowej odwarstwia się od pozostałych 
warstw ściany żołądka na przestrzeni 1 cm. W ten sposób 
możliwe jest oddzielne zaszycie błony śluzowej obu części żo
łądka. Ponadto stwarza się rodzaj przegrody śluzówkowej mię
dzy żołądkiem i kieszonką. Do kieszonki wprowadza się ka
niulę wyprowadzoną na zewnątrz jamy brzusznej, a następnie 
zaszywa się pozostałe warstwy przedniej ściany żołądka 
(ryc. 15.4.).

Wykonanie kieszonki wg Thomasa.
Najprostszym sposobem przygotowania kieszonki zachowu

jącej prawie pełne unerwienie błędne jest sposób Thomasa 
(27).

Na przedniej ścianie żołądka wykonuje się 3-centymetrowe 
cięcie w pobliżu krzywizny większej, przebiegające równo
legle do niej. Za pomocą kleszczyków Allisa wynicowuje się 
przez to cięcie błonę śluzową żołądka, o obwodzie około 
8 cm. Na poziomie założonych kleszczyków wycina się w niej 
okienko szerokości około 1 cm. Zeszywa się szwem ciągłym 
błonę śluzową, która stanowić będzie wewnętrzną przegrodę,
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Ryc. 15.5. Schemat przedstawiający zasadę wykonania unerwionej 
kieszonki żołądkowej sposobem Thomasa (wg Friedmana).

a następnie w analogiczny sposób zeszywa się błonę śluzową 
stanowiącą ścianę kieszonki. Po zaszyciu pozostałych warstw 
żołądka i wprowadzeniu kaniuli kieszonka jest gotowa (ryc.
15.5.).

15.2.5. Kieszonki żołądkowe pozbawione 
włókien nerwowych

Kieszonka żołądkowa wg Heidenheina
Kieszonki Heidenheina służą do badania różnych prepara

tów hamujących wydzielanie żołądkowe. Ponieważ kieszonki 
Heidenheina u zwierząt głodzonych wydzielają znikome ilo
ści soku żołądkowego, nadają się one do badania substancji 
pobudzających wydzielanie żołądkowe, jak histamina, gastry- 
na i inne.

Badanie czynności wydzielniczej kieszonki Heidenheina 
można prowadzić przez 24 godz. lub w ciągu kilku godzin. 
Przy badaniu czynności wydzielniczej przez 24 godz. kaniulę 
odprowadzającą wydzielinę kieszonki łączy się z dętką piłki. 
Zwierzęciu trzeba założyć kołnierz na szyję, aby nie zni
szczyło ono lub nie zerwało zbiornika.

Sposób wykonania. Po otwarciu jamy brzusznej wyłania się 
do rany śledzionę wraz z dnem żołądka. Zakłada się dwa kle- 
my jelitowe wzdłuż osi długiej żołądka i przecina żołądek na 
dwie części, starając się zachować unaczynienie wzdłuż krzy
wizny większej od t. żołądkowo-sieciowej. Obie części za
szywa się oddzielnie zwykłym szwem jelitowym w dwu 
warstwach. Do wytworzonej kieszonki żołądkowej wprowa
dza się kaniulę metalową lub z tworzywa sztucznego, której 
drugi koniec wyprowadza się na zewnątrz przez oddzielne 
cięcie (ryc. 15.6.).
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Ryc. 15.6. Kieszonka żołąd
kowa typu Heidenheina (wg 
Ballingera).

Kieszonka żołądkowa wg Gregory'ego.
Kieszonka żołądkowa wg Heidenheina jest całkowicie po

zbawiona unerwienia przez włókna n. błędnego, dochodzą 
jednak do niej okołonaczyniowe włókna współczulne. Ponad
to drobne włókna przywspółczulne mogą dochodzić od splotu 
trzewnego. Oznacza to, że odpowiedź wydzielnicza kieszonki 
Heidenheina nie jest wyłącznie hormonalna.

Gregory (2) opracował sposób przygotowania kieszonki żo
łądkowej pozbawionej oprócz włókien n. błędnego, również 
włókien współczulnych. Po wykonaniu w sposób typowy kie
szonki wg Heidenheina wycina się sieć większą oraz usuwa 
na przestrzeni 2 cm przydankę z naczyń dochodzących do 
kieszonki.

15.2.6. Kieszonki części antralnej żołądka

Wyłączenie okolicy zawierającej gruczoły części przed- 
odźwiernikowej od pozostałej części żołądka za pomocą stwo
rzenia kieszonki części antralnej pozwala na badanie mecha
nizmów wpływających na wydzielanie gastryny. Możliwa jest 
ponadto ocena wpływu zmiany środowiska w okolicy antral
nej (przez instilację kwasu) na wydzielanie żołądkowe. W za
leżności od tego, czy zachowane są włókna n. błędnego, do 
części przedodźwiernikowej można wykonać kieszonkę uner
wioną lub odnerwioną. Ciągłość przewodu pokarmowego od
twarza się, wykonując zespolenie żołądkowo-jelitowe. Kie
szonki drenuje się za pomocą kaniuli lub też wykonując ze
spolenie ich z powłokami brzucha. Granicę między obydwoma 
częściami żołądka można ustalić, wstrzykując po otwarciu żo
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łądka dożylnie błękit tolluidyny (10 ml). Po 2 min. gaza uło
żona na błonie śluzowej żołądka w okolicy trzonu zabarwia 
się na niebiesko. Czerwień Kongo, rozpryskana w postaci 
aerozolu na powierzchni błony śluzowej, powoduje zabarwie
nie błony śluzowej trzonu na czarno, a części antralnej na 
czerwono.

Bez otwierania żołądka granicę między częścią antralną 
i trzonem ustalić można w następujący sposób:

1. Prześwietlając żołądek po uprzednim podaniu przez zgłęb
nik dożołądkowy czerwieni Kongo (7% roztwór, około 30— 
50 ml po uprzednim wypłukaniu żołądka).

2. Za pomocą pomiaru pH powierzchni błony śluzowej 
specjalną elektrodą wprowadzoną przez jamę ustną do żo
łądka.

Wykonanie kieszonki części antralnej z zachowaniem uner
wienia.

Zasada wykonania kieszonki polega na wytworzeniu most
ka (przegrody) śluzówkowego na granicy części antralnej 
i trzonu żołądka. Najprostszym sposobem jest zastosowanie 
techniki opisanej przy wykonywaniu kieszonki żołądka wed
ług Thomasa (15.2.4). Nacina się poprzecznie przednią ścia
nę żołądka i wprowadzając dwa kleszczyki Allisa wynicowu- 
je się błonę śluzową tylnej powierzchni ściany żołądka. Po 
przecięciu błony śluzowej i podminowaniu jej od pozosta
łych warstw ściany wytwarza się przegrodę między obu czę

Ryc. 15.7. Kieszonka części an- Ryc. 15.8. Odnerwiona kieszon- 
tralnej żołądka z zachowanym ka części antralnej. 
unerwieniem (przegroda ślu
zówkowa).

251

http://rcin.org.pl



ściami żołądka, zeszywając szwem ciągłym błonę śluzową 
przedniej i tylnej ściany od strony dna i oddzielnie od strony 
części antralnej. Odźwiernik przecina się, a kikut dwunastnicy 
zamyka w sposób typowy. Ciągłość przewodu pokarmowego 
odtwarza się, wykonując zespolenie żołądkowo-jelitowe. Prze
cięty odźwiernik wyprowadza się do powłok skórnych lub 
też wprowadza się przez niego kaniulę dla ułatwienia drena
żu wydzieliny kieszonki części antralnej (ryc. 15.7.).

Wykonanie odnerwionej kieszonki części antralnej.
Okolica przedodźwiernikowa otrzymuje włókna n. błędnego 

od strony krzywizny mniejszej, biegnące wzdłuż naczyń. 
Oznacza to, że dla wykonania odnerwionej kieszonki tej oko
licy trzeba nie tylko przeciąć obie ściany żołądka (przednią 
i tylną), ale również naczynia i nerwy biegnące wzdłuż krzy
wizny mniejszej (ryc. 15.8.). Oczywiście kieszonka taka nie 
jest w pełni odnerwiona, ponieważ mogą dochodzić do niej 
włókna współczulne od ostrony krzywizny większej. W pełni 
odnerwioną kieszonkę części antralnej uzyskuje się po prze
szczepieniu psu kieszonki tej okolicy na szyję (patrz 15.2.8).

15.2.7. Kieszonki dwunastnicy
Sposób wykonania kieszonki pierwszej, poziomej części dwu
nastnicy, wg Preshawa (24).

Jest to odcinek dwunastnicy zawierający gruczoły Brunne- 
ra. Stworzenie kieszonki tej okolicy pozwala na badanie wpły
wu zmiany środowiska w dwunastnicy na wydzielanie żołąd

Ryc. 15.9. Kieszonka pierwszej części dwunastnicy wg Preshawa.
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kowe. Po otwarciu jamy brzusznej wyłania się żołądek. Na
cina się odźwiernik od strony krzywizny większej i wytwa
rza się przegrodę z błony śluzowej pomiędzy żołądkiem a dwu
nastnicą. Dwunastnicę przecina się 1 cm powyżej miejsca uj
ścia do niej przewodu żółciowego wspólnego. Bliższy koniec 
przeciętej dwunastnicy wyprowadza się do powłok brzusz
nych. W ten sposób wytworzona jest unerwiona kieszonka 
dwunastnicza (w odcinku zawierającym gruczoły Brunnera). 
Dalszy koniec dwunastnicy zamyka się, a ciągłość przewodu 
pokarmowego zostaje zachowana przez wytworzenie zespole
nia żołądkowo-jelitowego (ryc. 15.9.).

Przygotowanie izolowanej pętli dwunastnicy wg Landora 
(16).

Model ten pozwala na zbieranie czystego soku dwunastni
czego bez domieszki żółci i soku trzustkowego oraz badanie 
jego składu w warunkach spoczynkowych i po podawaniu 
preparatów pobudzających wydzielanie.

Sposób wykonania. Wytwarza się przegrodę śluzówkową 
między odźwiernikiem a dwunastnicą (wg sposobu opisanego 
w 15.2.6). Podwiązuje się i przecina przewód żółciowy wspól
ny i większy (niższy) przewód trzustkowy. Mniejszy (wyż
szy) przewód trzustkowy podwiązuje się.

Pierwszą pętlę jelita cienkiego tuż za więzadłem dwunastni- 
czo-czczym przecina się. Koniec proksymalny (dwunastniczy) 
zaszywa się szczelnie. Koniec dalszy pętli jelita zaszywa się, 
a następnie wykonuje się zespolenie między żołądkiem i tą 
pętlą jelita. Do jelita wszczepia się przewód trzustkowy oraz 
wykonuje się zespolenie pęcherzykowo-jelitowe.

Do izolowanej w ten sposób dwunastnicy wprowadza się 
kaniulę, w celu zbierania soku dwunastniczego.

15.2.8. Przeszczepianie żołądka
i kieszonek żołądkowych

Technika przeszczepu autogennego żołądka (2).
Model stosowany do badań nad wpływem niedokrwienia 

i całkowitego odnerwienia na wydzielanie żołądkowe.
Przygotowanie przeszczepu. Po otwarciu jamy brzusznej 

przecina się odźwiernik po podwiązaniu i przecięciu naczyń 
żołądkowych prawych i naczyń żołądkowo-sieciowych pra
wych. Wycina się dystalny odcinek trzustki tak, aby odsłonić 
miejsce połączenia pnia śledzionowo-żołądkowego z żyłą krez
kową górną. Następnie przecina się żołądek w okolicy wpu
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stu, pozostawiając krótki 1-centymetrowy odcinek żołądka, 
aby ułatwić późniejsze zespolenie. Dalej preparuje się t. żo
łądkową lewą i t. śledzionową aż do miejsca ich ujścia od 
pnia trzewnego. Śledzionę usuwa się. Wreszcie przecina się 
obie tętnice tak, aby nie uszkodzić t. wątrobowej. Po przecię
ciu pnia żołądkowo-śledzionowego przeszczep jest gotowy do 
wyjęcia i płukania.

Perfuzję wykonuje się stosując zimny roztwór fizjologiczny 
soli kuchennej, z dodatkiem heparyny. Zwykle dla wypłuka
nia krwi z układu naczyniowego żołądka potrzeba około 
300 ml płynu.

Technika implantacji żołądka.
Rozpoczyna się od zespolenia t. żołądkowej lewej i t. śle

dzionowej z pniem trzewnym. Zdarza się, że obie te tętnice 
mają krótki wspólny pień, co ułatwia ich zespolenie. Pień 
śledzionowo-żołądkowy zespala się z ż. krezkową górną. Do

Ryc. 15.10. Przygotowanie dystalnej części żołądka (zacienione) 
z dwoma kieszonkami do przeszczepienia na szyję.
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zespoleń naczyniowych używa się szwu atraumatycznego 
6 lub 7—0. Ciągłość przewodu pokarmowego uzyskuje się, 
zespalając wpust żołądka z przełykiem i odźwiernik z dwu
nastnicą.

Przeszczepienie kieszonek żołądkowych wg Thompsona.
Thompson i wsp. (28) opracowali technikę przeszczepiania 

dystalnej części żołądka podzielonego na dwie kieszonki, czę
ści antralnej i dna żołądka.

Przygotowanie żołądka do przeszczepienia. Gałęzie t. żo- 
łądkowo-sieciowej prawej, idące do sieci mniejszej, podwią- 
zuje się tak, że naczynia żołądkowo-sieciowe prawe stanowią 
brzeżne naczynia żołądka. Naczynia żołądkowo-sieciowe lewe 
podwiązuje się. Śledzionę usuwa się. Preparuje się naczynia 
śledzionowe przebiegające w obrębie trzustki. Uwalnia się 
żyłę żołądkowo-śledzionową do miejsca jej połączenia z żyłą 
krezkową górną * i żyłą wrotną. Preparuje się pień trzewny, 
zachowując t. śledzionową i t. żołądkową lewą.

* Wg weterynaryjnego mianownictwa anatomicznego ż. krezkową 
przednią.

Po nacięciu przedniej ściany żołądka oddziela się część an- 
tralną od trzonu w sposób typowy, wytwarzając mostek ślu- 
zówkowy (15.2.6). Po wytworzeniu obu kieszonek przecina się 
t. żołądkowo-sieciową prawą i t. żołądkową prawą, przecina 
się odźwiernik i żołądek w górnej części i w ten sposób go
towy jest dystałny jego segment zawierający dwie kieszonki 
do przeszczepienia (ryc. 15.10).

Przeszczepienie wykonuje się na szyję, zespalając t. trzew- 
ną do t. szyjnej wspólnej i żyłę żołądkowo-śledzionową z ż. 
szyjną zewnętrzną. Zwykle wykonuje się przeszczepienie 
w układzie allogennym.

Przeszczepienie kieszonek żołądkowych wg Hiroty (13).
Hirota opracował sposób przygotowania i przeszczepienia 

kieszonki dna żołądka i kieszonki części antralnej na szyję 
tego samego psa. Model ten ma więc przewagę nad sposobem 
Thompsona, ponieważ przeszczepienie można wykonać w ukła
dzie autogennym odpada więc wpływ odczynu immunologicz
nego na wydzielanie błony śluzowej.

Przygotowując kieszonkę dna żołądka sposobem Heiden- 
heina należy dbać, aby nie uszkodzić naczyń biegnących 
wzdłuż krzywizny większej. Naczynia śledzionowe w okolicy 
ogona trzustki przecina się i zawiązuje. Przy użyciu aparatu 
do szycia naczyń możliwe jest zespolenie tętnicy i żyły śle-
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Ryc. 15.11. Przygotowanie dwu kieszonek żołądkowych do przeszcze
pienia wg Hirota'y.

dzionowej, stanowiących unaczynienie przygotowanej kie
szonki, do tętnicy i żyły szyjnej (ryc. 15.11).

Przygotowując kieszonkę części antralnej trzeba zwrócić 
uwagę, aby przy preparowaniu żołądka nie uszkodzić t. żo- 
łądkowo-sieciowej prawej i t. żołądkowej prawej.

15.2.9. Badanie wydzielania żołądkowego u szczurów

W ciągu ostatnich lat coraz częściej badania nad fizjopatolo
gią wydzielania żołądkowego prowadzi się na szczurach. Sta
ło się to możliwe dzięki opracowaniu zasad techniki chirur
gicznej u małych zwierząt. Dodatkową zaletę stanowi możli
wość wykonania znacznej liczby badań w krótkim czasie, co 
ułatwia analizę statystyczną. Od czasu wprowadzenia przez 
Shay'a podstawowego modelu doświadczalnego (model szczu
rzy Shay'a, p. niżej) opracowano technikę podstawowych za-
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Ryc. 15.12. Żołądek szczura.

biegów chirurgicznych u szczurów, jak resekcja żołądka, re
sekcja części antralnej, pyloroplastyka, a nawet wykonanie 
kieszonek żołądkowych.

Żołądek szczura przedstawia ryc. 15.12. Składa się on z dwu 
części. Pierwsza (rumen) wysłana jest nabłonkiem warstwo
wym takim, jak przełyk. Wzdłuż linii połączenia z częścią 
gruczołową żołądka (część gruczołowa) istnieje dość wyraźna, 
widoczna z zewnątrz granica. Część gruczołowa podzielona 
jest na dno i część antralną.

Model Shay'a (25).
Używa się zwykle szczurów młodych o ciężarze ciała około 

200 g, głodzonych przez okres 24—48 godz. przed zabiegiem. 
Po otwarciu jamy brzusznej niewielkim cięciem pośrodkowym 
zawiązuje się odźwiernik. Przez przełyk wprowadza się do 
żołądka cienki, polietylenowy cewnik, kontrolując ustawienie 
palcem od strony jamy brzusznej i płucze żołądek 4 ml fizjo
logicznego roztworu soli kuchennej. Jeżeli w żołądku znaj
duje się duża ilość resztek pokarmowych, szczur nie nadaje 
się do dalszych badań. Wprowadzony roztwór soli należy do
kładnie odciągnąć strzykawką i cewnik wyjąć. Jamę brzusz
ną zaszywa się. Po 4 godz. ponownie otwiera się jamę brzuszną 
i po zawiązaniu wpustu wycina w całości żołądek. Przecinając 
go wzdłuż krzywizny większej uzyskuje się sok żołądkowy 
wydzielony w ciągu 4 godz.

Wykonanie przetoki żołądkowej wg Lane'a (17) i w mody
fikacji Borella (3).

Lane opisał sposób wprowadzenia kaniuli metalowej do 
żołądka szczura. Zasada wykonania zabiegu jest taka, jak 
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u psa. Stosuje się zwykłą kaniulę metalową z kołnierzykiem, 
który przyszywa się do błony surowiczej żołądka.

Ponieważ zbieranie soku żołądkowego przez kaniulę nie 
jest dokładne ani pełne, Borella wprowadził modyfikację tej 
metody. Polega ona na pozostawieniu dwu kaniul w żołądku — 
pierwszą z nich wprowadza się do pierwszej części żołądka, 
a drugą umieszcza się w okolicy przedodźwiernikowej. W 2 
tygodnie po zabiegu operacyjnym można rozpocząć badania. 
Kaniulę umiejscowioną w pierwszej części żołądka łączy się 
z mikropompą i żołądek płucze się fizjologicznym roztworem 
soli kuchennej o temp. 37°. Kaniula umieszczona w części 
przedodźwiernikowej służy do zbierania płynu wypływające
go z żołądka (dokładna metodyka badań patrz 15.5.2).

Przygotowanie kieszonki żołądkowej typu Heidenheina.
Alphin i Lin, a ostatnio Thorbjarnarson (1, 29), podają spo

sób wykonania kieszonki żołądkowej typu Heidenheina 
u szczura. Po otwarciu jamy brzusznej na ostro rozdziela się 
nieunaczynione więzadło żołądkowo-śledzionowe. W ten spo
sób udaje się wyłonić żołądek na zewnątrz jamy brzusznej. 
Znajduje się granicę między pierwszą i drugą częścią żołądka. 
Na żołądek od strony krzywizny większej zakłada się klesz
czyki typu Mosquito tak, aby nie uszkodzić prawej t. żołąd-

Ryc. 15.13. Kaniula metalowa z gwintowanym kapturkiem, służąca 
jako przetoka żołądkowa u szczura. 
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kowo-sieciowej. Po przecięciu żołądka zaszywa się obie czę
ści oddzielnie szwem jedwabnym 5—0. Do wytworzonej kie
szonki wprowadza się kaniulę metalową (ryc. 15.13.).

15.3. Doświadczalny wrzód żołądka i dwunastnicy

Istnieje wiele metod wywoływania wrzodu żołądka, dwu
nastnicy lub wrzodu zespolenia żołądkowo-jelitowego. Można 
je podzielić na następujące grupy:

1. Wrzody trawienne, powstałe w wyniku specjalnych za
biegów chirurgicznych (wyłączenie dopływu żółci lub soku 
trzustkowego, zwolnienie opróżniania żołądka przez wprowa
dzenie wstawki jelitowej między odźwiernik i dwunastnicę 
i in.). Modele te powstawały w ciągu wielu lat w trakcie ba
dań nad etiologią wrzodu żołądka i dwunastnicy.

2. Wywołanie wrzodu żołądka w następstwie urazu che
micznego lub fizycznego błony śluzowej (oparzenie elektrycz
ne błony śluzowej, wycięcie błony śluzowej, wstrzykiwanie 
śródścienne sztucznego soku żołądkowego i in.). Modele te są 
bardzo przydatne do badania nowych preparatów przeciw- 
wrzodowych.

3. Wywołanie wrzodu w wyniku działania podawanych le
ków lub preparatów chemicznych (wrzód po podawaniu sali
cylanów, sterydów nadnerczowych, rezerpiny, cinchofenu 
i in.). Modele te służą badaniom nad ulcerogennym działaniem 
niektórych leków oraz ułatwiają badanie ochronnego działa
nia tzw. preparatów przeciwwrzodowych.

4. Oddzielną grupę stanowią modele wrzodu doświadczal
nego u szczurów. Zwierzęta te coraz częściej stosowane są do 
badań nad wpływem różnych preparatów na wydzielanie żo
łądkowe, ponieważ znaczna liczba doświadczeń, którą zwykle 
można przeprowadzić w krótkim czasie ułatwia analizę sta
tystyczną.

15.3.1. Modele chirurgiczne wywołania 
wrzodu trawiennego u psów

Wrzód Manna-Williamsona (7, 15).
Drenaż zawartości dwunastnicy (żółci i soku trzustkowego) 

do jelita krętego, z jednoczesnym wykonaniem zespolenia żo
łądkowo-jelitowego, powoduje powstanie owrzodzenia tra
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wiennego w jelicie czczym wskutek działania soku żołądko
wego, który nie jest neutralizowany przez sok dwunastniczy.

Sposób wykonania. Po otwarciu jamy brzusznej podwiązu- 
je się od strony krzywizny mniejszej i większej naczynia żo- 
łądkowo-sieciowe prawe i t. żołądkową prawą, przygotowu
jąc w ten sposób miejsce do przecięcia odźwiernika. W po
dobny sposób przygotowujemy do przecięcia jelito czcze tuż 
za wiązadłem dwunastniczo-czczym.

Przecięcie odźwiernika. Dwunastnicę zaszywa się dwupię
trowo. Przecina się jelito czcze tuż za wiązadłem dwunastni
czo-czczym. Obwodowy odcinek jelita czczego zespala się ko
niec do końca z odźwiernikiem. Bliższy koniec przeciętego je
lita czczego zespala się koniec do boku (lub bok do boku) 
z jelitem krętym w końcowym jego odcinku (ryc. 15.14).

Przez pierwsze dwa dni pies otrzymuje płyny pozajelitowo. 
Następnie rozpoczyna się karmienie doustne. Po upływie kil
kunastu dni zwierzę zaczyna tracić na wadze. U większości 
psów (95%) wykonane w tym okresie badanie radiologiczne 
przewodu pokarmowego z użyciem barytu wskazuje zazwy
czaj wrzód trawienny jelita czczego. Większość nie leczonych 
zwierząt pada wskutek perforacji owrzodzenia.

Ryc. 15. 14. Doświadczalny 
wrzód trawienny. Model Man- 
na-Williamsona.
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Ryc. 15.15. Model McCan- 
na-Schmilinsky'ego. Wrzód 
trawienny jelita czczego lub 
żołądka w okolicy zespole
nia.

Model McCanna-Schmilinskiego (3, 14).
Wrzód w zespoleniu żołądkowo-jelitowym w wyniku hiper- 

sekrecji i braku neutralizacji soku żołądkowego przez czyn
nik dwunastniczy.

Sposób wykonania. Przecina się żołądek na poziomie odź- 
wiernika. Bliższy koniec dwunastnicy zamyka się szczelnie. 
Pierwszą pętlę jelita czczego za więzadłem dwunastniczo- 
-czczym przecina się i jej koniec bliższy zespala z trzonem 
żołądka w okolicy dna, koniec dalszy zaś, zespala się koniec 
do końca z odźwiernikiem. Po kilku tygodniach powstaje 
wrzód w zespoleniu żołądkowo-jelitowym (ryc. 15.15).

Wrzód trawienny po wyłączeniu dopływu żółci do dwu
nastnicy.

Mann i Williamson obserwowali powstawanie wrzodu tra
wiennego dwunastnicy u 50% psów, po przeszczepieniu prze
wodu żółciowego wspólnego i przewodu trzustkowego do pę
tli jelita krętego.

Mann i Williamson zauważyli, że u zwierząt z żółtaczką me
chaniczną po podwiązaniu przewodu żółciowego wspólnego 
w znacznym odsetku przypadków dochodzi do powstania 
owrzodzenia trawiennego.

Wytworzenie trwałej przetoki między przewodem żółcio
wym i miedniczką nerkową (metoda Kapsinowa) powoduje 
również powstanie owrzodzenia trawiennego dwunastnicy 
u około 40% zwierząt (10).

Sposób wykonania. Po otwarciu jamy brzusznej przecina się 
żołądek w okolicy wpustu (bez przecięcia nerwów błędnych) 
oraz na górnej granicy części antralnej. Przecięty wpust za
szywa się. Izolowaną pętlę jelita czczego (długości około 
15 cm) zespala się z dolną częścią izolowanego żołądka oraz 
z drugą częścią dwunastnicy. Część antralną żołądka zespala
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Ryc. 15.16. Antyperystaltyczne ustawie
nie dwunastnicy. Dystalny odcinek dwu
nastnicy zespala się z częścią antralną 
żołądka, natomiast odcinek proksymalny 
z dalszym odcinkiem jelita czczego: 1 — 
dwunastnica, 2 — więzadło dwunastni- 
czo-czcze, 3 — jelito czcze, 4 — żołądek. 
Gwiazdką zaznaczone miejsce powstania 
wrzodu.

się koniec do końca z kikutem wpustu przy przełyku. Aby 
zapobiec zaleganiu treści pokarmowej w części antralnej na
leży wykonać nacięcie surowicówki i warstwy mięśniowej 
odźwiernika.

Wrzód trawienny z powodu zwolnienia opróżniania się żo
łądka.

Antyperystaltyczne ustawienie dwunastnicy w wyniku ope
racji (ryc. 15.16) powoduje, że żołądek, pęcherzyk żółciowy 
i dwunastnica w odcinku przed zespoleniem żołądkowym ule
gają dość dużemu rozszerzeniu. Powstaje w ten sposób znacz
ne zwolnienie opróżniania żołądka. U 70% zwierząt dochodzi 
do wytworzenia wrzodu trawiennego dwunastnicy. Zaletą te
go modelu doświadczalnego jest fakt, że zwierzęta nie ulega
ją tak znacznemu wyniszczeniu, jak w przypadku modelu 
Manna-Williamsona (16).

Wrzód trawienny zespolenia żołądkowo-jelitowego.
1. Model Goldberga (5). W pierwszym etapie doświadczenia 

wytwarza się przetokę żołądkową Manna-Bollmana. Zabieg 
polega na wyizolowaniu krótkiej (20 cm) pętli jelita cienkie
go i zespoleniu jej końca dystalnego z dnem żołądka (antype- 
rystaltycznie). Koniec proksymalny pętli jelita wyprowadzony 
jest przez powłoki i zespolony ze skórą. W drugim etapie wy
twarza się kieszonkę żołądkową z dna żołądka, co powoduje, 
że sok żołądkowy przedostaje się do początkowej części pętli 
jelita. W znacznym odsetku przypadków dochodzi do powsta
nia wrzodu trawiennego jelita tuż za zespoleniem z żołądkiem.

Tego typu model doświadczalny pozwala na badanie wpły
wu leków stosowanych miejscowo na gojenie owrzodzenia.

2. Model Sauvage (18). Po wytworzeniu kieszonki izolowa
nego dna i trzonu żołądka (z zachowaniem unerwienia błęd
nego) i połączeniu jej z drugą częścią dwunastnicy za pomocą 
izoperystaltycznie ustawionej pętli jelita czczego powstaje 
wrzód trawienny jelita (ryc. 15.17).

3. Wrzód trawienny jelita krętego wg Silbermanna (20). Prze-
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Rye. 15.17. Model Sauvage wy
wołania wrzodu trawiennego.

Ryc. 15.18. Model Silbermanna 
wywołania wrzodu trawienne
go.

mieszczenie 20—30-centymetrowej pętli jelita krętego między 
odźwiernik i dwunastnicę, z zespoleniem koniec do końca 
(ryc. 15.18), powoduje powstanie modzelowatego wrzodu tra
wiennego w zespoleniu żołądkowo-jelitowym w 80% przypad
ków. Owrzodzenie powstaje najprawdopodobniej w wyniku 
braku neutralizującego działania żółci i soku trzustkowego 
w okolicy pozaodźwiernikowej oraz wskutek mniejszej odpor
ności błony śluzowej tej części jelita.

4. Zespolenie kieszonki części antralnej z poprzecznicą 
(z odtworzeniem ciągłości przewodu pokarmowego z pomo
cą zespolenia żołądkowo-jelitowego) powoduje u 80% zwie
rząt wrzód trawienny w zespoleniu żołądkowo-jelitowym (3, 
21).

15.3.2. Wywołanie wrzodu w następstwie 
urazu chemicznego lub fizycznego 
błony śluzowej żołądka
Ostre owrzodzenia (nadżerki) błony śluzowej.

Moża je wywołać, wycinając standardowy odcinek błony 
śluzowej żołądka (25) lub wywołując oparzenie elektryczne 
(za pomocą elektrokoagulacji lub przykładając do powierzchni 
błony śluzowej rozgrzany do określonej temperatury walec 
stalowy). Owrzodzenia takie goją się jednak dość szybko, na
wet w warunkach wysokiej kwaśności soku żołądkowego.
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Wrzód żołądka po śródściennym wstrzyknięciu kwasu octo
wego (4, 22).

Sugawa i wsp. opracowali sposób wywołania wrzodu żo
łądka u psa po śródściennym wstrzyknięciu kwasu octowego. 
Po otwarciu jamy brzusznej wyłania się żołądek i wstrzykuje 
się śródściennie 0,5 ml (0,25 ml podsurowicówkowo i 0,25 ml 
podśluzówkowo) 40% kwasu octowego. Podawanie histaminy 
w wosku pszczelim w dawce 2 mg/kg ciężaru ciała w iniekcji 
domięśniowej powoduje przedłużenie czasu gojenia i wystę
powanie szeregu powikłań choroby wrzodowej (perforacja, 
krwawienie).

Wrzód żołądka lub dwunastnicy po podśluzówkowym 
wstrzyknięciu sztucznego soku żołądkowego (26).

Vojtisek i wsp. podają nowy sposób wywołania wrzodu żo- 
łądkowo-dwunastniczego za pomocą wstrzyknięcia sztucznego 
soku żołądkowego do błony śluzowej żołądka.

Założenie tej metody opiera się na stwierdzeniu, że wrzód 
zazwyczaj powstaje u ludzi w okolicy odźwiernika, w miej
scu, gdzie łączą się naczynia chłonne żołądka i dwunastnicy. 
Jeżeli śluz żołądkowy nie stanowi dostatecznej bariery dla so
ku żołądkowego, to sok żołądkowy ulega wchłanianiu do na
czyń chłonnych segmentu żołądkowo-dwunastniczego.

Sztuczny sok żołądkowy o składzie: 0,75 g pepsyny, 1,0 g 
25% roztworu kwasu solnego w 100 g wody, wstrzykuje się 
podśluzówkowo (po wykonaniu gastrotomii pod kontrolą 
wzroku). Powstaje modzelowaty wrzód, bardzo zbliżony do 
wrzodu występującego u ludzi.

15.3.3. Doświadczalny wrzód trawienny 
po podaniu histaminy i cinchofenu

Domięśniowe wstrzykiwanie psom histaminy zmieszanej z wo
skiem pszczelim i płynną parafiną wywołuje w znacznym od
setku przypadków wrzód dwunastnicy. Jest on wynikiem 
utrzymującej się hipersekrecji kwaśnego soku żołądkowego. 
Warunkiem powstania owrzodzenia jest stosowanie histami
ny przez okres 30—60 dni (12—30 mg histaminę base 1 raz 
dziennie domięśniowo przed karmieniem). Model ten stoso
wany jest dla oceny przeciwwrzodowego działania różnych 
leków i leczniczych zabiegów operacyjnych (9, 24).

Skojarzone podawanie psom histaminy z rezerpiną w iniek
cji domięśniowej (30 mg histaminę base + 0,5—0,75 mg 
rezerpiny) powoduje pojawienie się wrzodu w okolicy odź- 
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wiernikowej lub wrzodu dwunastnicy już po 3—4 dniach. 
Jeżeli stosuje się histaminę zwierzętom, którym uprzednio 
przecięto nerwy błędne, rozwija się zapalenie błony śluzowej 
dwunastnicy i wrzód żołądka (1, 8).

Długotrwałe parenteralne podawanie psom cinchofenu (1 g 
dziennie w iniekcji domięśniowej przez 3—5 miesięcy) rów
nież powoduje powstanie wrzodu trawiennego żołądka lub 
dwunastnicy (16).

15.3.4. Sposoby wywołania wrzodu żołądka 
lub dwunastnicy u szczurów
Wrzód trawienny żołądka wg Shaya (19).

Jest to podstawowy sposób wywoływania wrzodu trawien
nego. U szczurów po zawiązaniu odźwiernika (p. rozdz. 15.2.9) 
w 12—24 godz. powstaje liczne owrzodzenie trawienne w ob
rębie zmienionej krwotocznie błony śluzowej pierwszej części 
żołądka (rumen). Jest to model przydatny do badań przeciw- 
wrzodowego działania różnych preparatów.

Wrzód żołądka po wykonaniu przetoki żołciowo-żołądko- 
wej, wg Kirka (11).

Model Kirka służy do badań wpływu żółci na powstawanie 
wrzodu żołądka.

Szczury nie mają pęcherzyka żółciowego. Do przewodu żół
ciowego wspólnego uchodzą liczne drobne przewody trzustko
we oraz jeden większy przewód trzustkowy.

Szczura (Sprague-Dawley) głodzi się przez 24 godz. przed 
zabiegiem. Po otwarciu jamy brzusznej i wyłonieniu żołądka 
i dwunastnicy zakłada się szew na dolną część przewodu żół
ciowego i zawiązuje go. Po nacięciu przewodu powyżej pod
wiązki wprowadza się do niego na odległość 0,5 cm cienki 
cewnik polietylenowy (średnica zewnętrzna 1 mm) długości 
1 cm. Umocowuje się w przewodzie za pomocą podwiązki 
okalającej przewód. W ścianie żołądka wykonuje się 1-mi- 
limetrowe cięcie, przez które wprowadza się drugi koniec 
cewnika. U 50% zwierząt powstaje wrzód lub nadżerka błony 
śluzowej w okolicy miejsca, przez które przedostaje się do 
żołądka żółć.

Wrzód żołądka po podawaniu pilokarpiny (13).
Połączone z głodzeniem (zwierzęta karmione są co drugi 

dzień) podawanie szczurom azotynu pilokarpiny powoduje 
u 75% zwierząt powstanie wrzodu żołądka. Pilokarpinę wstrzy
kuje się podskórnie w dawce 4 mg/100 g ciężaru ciała (w po
staci 2,5% roztworu wodnego).

265

http://rcin.org.pl



Wywołanie wrzodu żołądka w następstwie urazu chemicz
nego łub fizycznego błony śluzowej.

Oparzenie błony śluzowej. Williams opracował standardo
wy sposób oparzenia błony śluzowej żołądka szczura lub kró
lika. Po otwarciu jamy brzusznej nacina się przednią ścianę 
żołądka. Tylną wypycha się palcem przez otwór gastrotomii. 
Do wyłonionej w ten sposób błony śluzowej tylnej ściany żo
łądka przykłada się stalowy walec o określonej średnicy (od 
1 do 18 mm), ogrzewany uprzednio przez 30 sek. w płomieniu. 
Model taki pozwala na badanie szybkości gojenia ostrego 
ubytku błony śluzowej i ocenę wpływu preparatów przyspie
szających lub utrudniających gojenie.

Uszkodzenie chemiczne błony śluzowej (12). Gąbkę poliwi
nylową o średnicy 2 mm (o wadze 50 mg) impregnuje się pa
rafiną i metylcholantrenem (6 mg w postaci 12% roztworu 
w parafinie) lub parafiną albo karbowaksem (polietylen gli
kolu). Przez niewielkie cięcie w przedniej ścianie żołądka 
wprowadza się małe kleszczyki, w których znajduje się gąbka 
impregnowana wymienionymi wyżej chemikaliami. Kleszczy
kami z gąbką dochodzi się do tylnej ściany żołądka i unosi 
ją lekko stwarzając rodzaj kieszonki. Przyszywa się od ze
wnątrz gąbkę do ściany żołądka i po wyjęciu kleszczyków za
myka przednią ścianę. W ten sposób stwarza się rodzaj uchył
ka na tylnej ścianie żołądka, wewnątrz którego znajduje się 
gąbka nasączona preparatem wywierającym działanie na bło
nę śluzową.

Takagi opracował inny sposób wywoływania wrzodu żo
łądka u szczura (23). Polega on na wstrzyknięciu śródściennię 
od strony surowicówki 0,5 ml kwasu octowego. W wyniku te
go powstaje przewlekły wrzód o średnicy 9 mm, który goi 
się przez szereg miesięcy.

Sposób wywoływania wrzodu dwunastnicy.
Większość opisanych wyżej metod prowadzi do powstania 

wrzodu żołądka. Robert i Stout (17) opracowali sposób wywo
łania wrzodu dwunastnicy, który ma charakter przewlekły 
i towarzyszy mu szereg powikłań typowych dla choroby wrzo
dowej.

Przez 48 godz. szczurowi wstrzykuje się podskórnie, w sta
łej kroplówce, w okolicę grzbietową preparaty pobudzające 
wydzielanie żołądkowe (z szybkością 13 ml/24 godz.). Do sub
stancji tych należą dwuchlorowodorek histaminy w fizjolo
gicznym roztworze NaCl, karbachol w fizjologicznym roztwo
rze NaCl oraz pentagastryna również w fizjologicznym roz
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tworze soli kuchennej (zobojętniana do pH 7,0). Dawka sku
teczna (tzn. dawka wywołująca wrzód dwunastnicy u 50% 
zwierząt) przedstawia się następująco: histamina — 1,5 mg/ 
/kg/min, karbachol — 2 gg/kg/min. Podawanie pentagastryny 
w dawce 2 gg/kg/min wywołuje u części zwierząt powsta
nie wrzodu dwunastnicy, wyniki jednak sa zmienne.

Stosowanie łączne dwu preparatów wywiera działanie sy- 
nergistyczne. DSso dla każdej z kombinacji trzech prepara
tów przedstawia się następująco:

dwucholorowodorek histaminy 0,1 mg/kg/min. + karbachol 
0,3 gg/kg/min;

histamina 0,75 mg/kg/min. + pentagastrvna 1 gg/kg/min., 
pentagastryna 1 gg/kg/min. + karbachol 0.25 gg/kg/min. 
Cześć zwierząt pada przed upływem 48 godz. w następstwie 

perforacji wrzodu (im wyższa dawka, tym częściej występuje 
to powikłanie).

Ostry wrzód żołądka w wyniku obezwładnienia fizycznego 
(restraint ulcer).

Obezwładnienie fizyczne młodych szczurów wywołuje 
zwykle już po 24 godz. powstanie owrzodzenia trawiennego 
w pierwszej części żołądka. Istnieje szereg metod unierucha
miania szczurów. Najczęściej używa się drucianych walców, 
do których wkłada się zwierzę. Walce takie mogą być umo
cowane na zwykłym statywie laboratoryjnym. Istnieją wąt
pliwości, czy model takiego owrzodzenia można stosować dla 
oceny działania leków przeciwwrzodowych, ponieważ, jak 
wykazano, u szczurów takich stwierdza się obniżenie sekre- 
cji soku żołądkowego (19).

15.3.5. Doświadczalny ,,dumping syndrome" u psów

Ponieważ etiologia zespołu objawów występujących po resek
cji żołądka nie jest w pełni jasna, istnieją pewne trudności 
z uzyskaniem odpowiedniego modelu doświadczalnego. Istnie
ją pewne dowody, że występujące objawy związane są z szyb
kim przechodzeniem dość znacznego ładunku osmotycznego 
przez zespolenie do jelita czczego.

Dla badania zaburzeń hemodynamicznych krążenia trzew- 
nego w takich warunkach Grafe i wsp. (6) opracowali model 
doświadczalny. Do izolowanej pętli jelita czczego, długości 
około 60 cm, wprowadza się 150 — 200 ml 50% glukozy. Ba
dając wielkość przepływu przez t. krezkową oraz ciśnienie 
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tętnicze i wrotne przed i po podaniu glukozy, rejestruje się 
odpowiednie zaburzenia hemodynamiczne (początkowo wzrost 
przepływu krezkowego, obniżenie ciśnienia tętniczego, wzrost 
ciśnienia w układzie żyły wrotnej). W 30 — 60 min. po insti- 
lacji glukozy do pętli psy wymiotują i mają biegunkę. Krew 
z żyły wrotnej u takich zwierząt zawiera czynnik humoralny 
odpowiedzialny za powstawanie wymienionych objawów. Po
danie plazmy z krwi wrotnej tych zwierząt innym psom po
woduje podobne objawy.

15.4. Badanie przepływu krwi przez żołądek
Istnieje szereg metod badania przepływu krwi przez żołądek. 
Całkowity przepływ oznaczyć można za pomocą badania wy
pływu krwi żylnej (po odpowiednim przygotowaniu prepa
ratu żołądka), dopływu krwi tętniczej (przepływomierzem 
elektromagnetycznym) lub za pomocą. metod izotopowych 
(85Kr, 86Rb). Ocena przepływu przez błonę śluzową możliwa 
jest za pomocą badania klirensu aminopiryny (5, 11), pomia
ru przewodnictwa cieplnego błony śluzowej czy wreszcie po
miaru dyfuzji wprowadzonego do żołądka gazu obojętnego.

Badania przepływu krwi prowadzi się' zazwyczaj łącznie 
z badaniem wydzielania żołądkowego (w warunkach spoczyn
kowych i po pobudzeniu), co pozwala na ustalenie zależności 
tych dwu zjawisk.

Krytyczny przegląd sposobów badania przepływu przez bło
nę śluzową żołądka znaleźć można w pracach Jacobsona 
(6, 7, 8).

Badanie przepływu krwi przez żołądek za pomocą przepły
womierza (10).

Po wykonaniu splenektomii zakłada się jeden czujnik na 
t. śledzionową (przepływ krwi przez trzon żołądka), drugi zaś 
na t. żołądkowo-sieciową prawą (po oddzieleniu jej połączeń 
z t. żołądkowo-sieciową lewą). Pozwala to na pomiar przepły
wu przez część antralną.

Badanie przepływu krwi za pomocą oceny dyfuzji chlorku 
etylu.

Metodę tę opracował Rosenkrantz (9), stosując chlorek ety
lu w postaci gazu. Po zawiązaniu przełyku i odźwiernika do 
żołądka wprowadza się 100 ml chlorku etylu w postaci gazu. 
30-minutowy okres wyrównania. Ponowne wprowadzenie 
100 ml gazu. Co 2 min. bada się zawartość gazu pozostałego 
w żołądku. Ponadto bada się (w warunkach beztlenowych) za
wartość gazu we krwi żyły wrotnej.

268

http://rcin.org.pl



Badanie przepływu krwi przez żołądek za pomocą izotopu 
rubidu (86Rb).

Badanie pozwala na określenie przepływu całkowitego oraz 
przez poszczególne warstwy ściany żołądka. Po wstrzyknięciu 
określonej dawki izotopu pobiera się za pomocą strzykawki 
automatycznej co 2 sek. próbki krwi tętniczej. Otrzymuje się 
krzywą spadku aktywności we krwi tętniczej. W 30 sek. po 
podaniu izotopu psa zabija się chlorkiem potasowym i wy
cina żołądek w całości. Po oczyszczeniu z tkanki tłuszczowej 
przecina się go wzdłuż krzywizny większej. Oddziela się część 
antralną od pozostałej części. Następnie wydziela się błonę 
śluzową, podśluzową i mięśniową ściany żołądka. Przepływ 
przedstawia się jako swego rodzaju klirens rubidu promienio
twórczego przez podzielenie aktywności uzyskanej w poszcze
gólnych częściach ściany żołądka przez aktywność izotopu 
we krwi tętniczej. Szczegóły dotyczące techniki można zna
leźć w pracy Delaney i Grima (4).

Frakcja izotopu, która dochodzi do żołądka, wynosi 2,28 
+ 0,56% całkowitej aktywności podanego izotopu. Całkowity 
przepływ krwi przez żołądek badany tą metodą wynosi 0,69 
± 0,18 ml/min./g,

Badanie przepływu przez błonę śluzową żołądka za pomocą 
kryptonu85.

Izotop podaje się przez cewnik wprowadzony do t. udowej, 
którego koniec znajduje się w okolicy ujścia pnia trzewnego. 
Sondę połączoną z licznikiem i aparaturą zapisującą ustawia 
się nad odsłoniętą błoną śluzową tylnej ściany żołądka (po 
otwarciu jamy brzusznej wycina się niewielki otwór w przed
niej ścianie żołądka, zapewniając bardzo dokładną hemostazę 
naciętych brzegów błony śluzowej).

Sposób wykonania i analizę uzyskanych wyników można 
znaleźć w pracy Bella i wsp. (1).

Wartości przepływu przez błonę śluzową żołądka uzyskane 
tą metodą 0,8 ± 0,14 ml/g tkanki/min.

Oznaczanie przepływu krwi przez błonę śluzową za pomo
cą aminopiryny.

Aminopiryna jest słabą zasadą, która po podaniu do krąże
nia ulega selektywnemu gromadzeniu w soku żołądkowym 
w wyniku dużego gradientu pH między krwią i sokiem żo
łądkowym. Klirens aminopiryny uważany jest za wskaźnik 
przepływu przez błonę śluzową.

Zasada wykonania jest zbliżona do sposobu wykonania ba
dania klirensowego nerek\^Dawkę wstępną aminopiryny, 
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20 mg/kg, podaje się dożylnie w ciągu 10 min., a następnie 
w stałej infuzji dożylnej (fizjologiczny roztwór soli kuchen
nej przetaczamy z szybkością 0,6 ml/min.) podaje się dawkę 
podtrzymującą 5 mg/kg/godz. Zbiera się przez określony czas 
(np. 2 X po 30 min.) sok żołądkowy oznaczając jego obję
tość, stężenie aminopiryny. W połowie każdego okresu zbiór
ki soku żołądkowego pobiera się krew żylną w celu oznacze
nia stężenia aminopiryny.

Aminopiryna jest szczególnie przydatna do oznaczania prze
pływu przez kieszonki żołądkowe. Dla zapewnienia odpowied
niego gradientu pH w kieszonce podaje się do jej światła 
0,16 n HC1. Objętość podanego kwasu solnego określa się dla 
każdej kieszonki oddzielnie. Kieszonkę antralną wypełnia się 
do ciśnienia hydrostatycznego 16 cm, a kieszonkę dna do ci
śnienia 6 cm. Objętość kieszonek: część antralna od 18 do 
35 ml kieszonka dna od 60 do 100 ml. Kieszonki początkowo 
płucze się 0,16 n HC1, ogrzanym do temp. 37°, a następnie 
opróżnia je.

Następnie wprowadza się do kieszonki uprzednio ustaloną 
objętość kwasu solnego na okres 15 min. Próbki krwi pobiera 
się z żyły na kończynie.

Objętość płynu uzyskaną z każdej kieszonki określa się 
z dokładnością 0,1 ml. W próbkach określa się: objętość, 
kwaśność, stężenie czerwieni fenolowej (wskaźnik nie wchła
niający się z żołądka dodawany do kwasu w ilości 4 mg/100 ml 
w celu ułatwienia ustalenia objętości zalegającej w kieszon
ce) oraz stężenie aminopiryny. Klirens aminopiryny oblicza 
się na podstawie metody Shore, przystosowanej przez Jacob
sona (2, 7). Ponieważ wielkość kieszonki ze względów tech
nicznych nie może być proporcjonalna do ciężaru ciała zwie
rzęcia, wyniki przelicza się na ciężar mokrej błony śluzowej 
w gramach, usypiając psa po doświadczeniu; po wycięciu kie
szonek oddziela się błonę śluzową od pozostałych części żo
łądka i waży.

Klirens aminopiryny określa się na podstawie wzoru:

c_ G-V
, . P't'W

gdzie:
C — szybkość oczyszczania osocza z aminopiryny w ml/g/min.,
G — stężenie aminopiryny w zawartości żołądka,
V — objętość uzyskanego soku żołądkowego,
P — stężenie aminopiryny w osoczu,
t — czas w minutach,
w — ciężar mokrej błony śluzowej.
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Klirens aminopiryny przez kieszonkę dna żołądka w wa
runkach podstawowych — 0,64 + 0,23 ml/min./g ciężaru mo
krej błony śluzowej.

Klirens aminopiryny przez kieszonkę części antralnej w wa
runkach podstawowych 0,34 + 0,10 ml/min./g ciężaru mokrej 
błony śluzowej.

Pobudzenie wydzielania histaminą powoduje wzrost kliren- 
su przez kieszonkę dna do 2,74 + 0,31 ml/min. i nieco mniej
szy wzrost klirensu przez kieszonkę części antralnej do 0,75 
± 0,12 ml/min.

15.5. Badanie wpływu preparatów pobudzających 
wydzielanie żołądkowe.
Normy wydzielania żołądkowego

15.5.1. Badanie wydzielania żołądkowego u psów

Badanie wydzielania żołądkowego przeprowadza się zwykle 
w 2 — 3 tygodnie po wytworzeniu przetoki lub kieszonki. 
Zwierzę głodzi się przez 18 godz. przed badaniem. W czasie 
badania pies otrzymuje stałą infuzję dożylną fizjologicznego 
roztworu soli kuchennej z szybkością od 30 do 60 ml/godz.

Tabela 15.1.
Bezpośredni wpływ preparatów farmakologicznych na przepływ krwi 
przez błonę śluzową żołądka i wydzielanie soku żołądkowego 
(wg Bynuma i Jacobsona)

Wpływ na
Preparaty przepływ krwi wydzielanie 

żołądkowe

Preparaty pobudzające wydzie
lanie

Pentapeptydy (gastryna) 
Ekstrakt błony śluzowej 
części antralnej (gastryna) 
Histamina
Epinefryna

Preparaty hamujące wydzielanie 
Norepinefryna 
Wazopresyna 
Prostaglandyna Ei 
Cykliczne AMP
Gastrone

wzrost

wzrost 
wzrost 
wzrost

obniżenie 
obniżenie 
obniżenie 
obniżenie 
obniżenie

wzrost

wzrost 
wzrost 
wzrost

obniżenie 
obniżenie 
obniżenie 
obniżenie 
obniżenie
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W pierwszym etapie bada się wydzielanie podstawowe, spo
czynkowe, zbierając w dwu 15 — 30 minutowych okresach 
wydzielany sok i oznaczając w nim stężenie kwasu. Kryteria 
wydzielania spoczynkowego są następujące: mniej niż 7 ml 
soku wydzielanego w ciągu 15 min., o stężeniu kwasu mniej
szym niż 20 mEq/l.

Wydzielanie żołądkowe pobudzić można za pomocą bodź
ców fizjologicznych, do których należą strach (np. rozerwanie 
balonu połączonego z przetoką żołądkową), ból (np. wkłucie 
igły do tkanki podskórnej) lub karmienie pozorne, albo po
dając różne preparaty chemiczne. Najczęściej stosowanym

Tabela 15.2.
Szybkość przepływu krwi przez poszczególne części i warstwy 
ściany żołądka badana za pomocą 86Rb (wg Edlicha)

Część żołądka Przepływ 
w ml/min./g

Warstwa ściany 
żołądka

Przepływ 
w ml/min./g

Żołądek 0,69 ±0,18 Błona śluzowa
Warstwa podślu-

1,14 ±0,40

Trzon żołądka 0,73 ± 0,24 zowa
Warstwa mięśnio-

0,49 ±0,16

wa 0,35 ±0,10
Błona śluzowa 
i warstwa pod-

Część antralna 0,52 ±0,15 śluzowa
Warstwa mięśnio-

0,69 ± 0,26

wa 0,36 ± 0,08

Tabela 15.3.
Przepływ krwi przez błonę śluzową żołądka psa

Przepływ przez 
błonę śluzową 

ml/min./g 
błony śluzowej

Stan 
zwierzęcia

Warunki 
doświad

czenia
(żołądek)

Sposób 
pomiaru Autor

0,4—0,8 przytomny w warun- aminopiryna Cowley (3)
kach pod-

w uśpieniu
stawowych

0,4—1,4 w warun- 85Kr Bell (1)

0,9—1,6

kach pod
stawowych

w uśpieniu po pobu
dzeniu

aminopiryna Cowley (3)
histaminą

0,8—3,4 w uśpieniu po pobu
dzeniu 85Kr Bell (1)
histaminą
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preparatem pobudzającym wydzielanie żołądkowe jest hista
mina (od 0,04 do 0,4 mg/kg/godz.*),  insulina (od 0,25 do 
0,6 j./kg ciężaru ciała w jednorazowym wstrzyknięciu dożyl
nym), która wywołuje hipoglikemię prowadzącą do pobudze
nia n. błędnego, gastryna egzogenna, najczęściej świńska (50 
mikrogramów w jednorazowym wstrzyknięciu dożylnym) lub 
peptydy syntetyczne, np. pentagastryna (od 4 do 32 mikro- 
gramów/kg/godz.). Stosuje się również histalog (50 mg w jed
norazowym wstrzyknięciu domięśniowym), który jest analo
giem histaminy. Używa się go często do oceny wydzielania 
śluzu żołądkowego oraz jeśli chcemy uzyskać maksymalne po
budzenie wydzielania żołądkowego. Dawki histaminy, potrzeb
ne dla uzyskania maksymalnej odpowiedzi wydzielniczej, wy
wołują czasami spadek ciśnienia tętniczego.

Podając preparaty stymulujące wydzielanie soku żołądko
wego określa się najwyższą dawkę takiego preparatu, prowo
kującą maksymalne wydzielanie kwasu solnego lub pepsyny 
w jednostce czasu. Preparaty stymulujące podaje się zazwy
czaj w stałej infuzji dożylnej w fizjologicznym roztworze soli 
kuchennej (od 40 do 60 ml/min.). Niektóre (histalog, insulina) 
podaje się jednorazowo. Histalog stosuje się domięśniowo, 
insulinę dożylnie. Wydzielanie pepsyny najbardziej stymulu
ją syntetyczne peptydy.

Pobudzając wydzielanie żołądkowe za pomocą preparatów 
stymulujących można uzyskać wzmocnienie efektu przez łą-

Tabela 15.4.
Wpływ histalogu na szybkość wydzielania i kwaśność soku 
żołądkowego psa (30)

Sok żołądkowy Wydzielanie podst. 
Średnia ± SD

Wydzielanie 
po histalogu 

Średnia ± SD
Szybkość wydzielania
PH
Stężenie wolnego HC1 
Wydzielanie wolnego 
HC1
Kwaśność całkowita 
Wydzielanie całkowi
tego HC1

31 ml/godz. ±20
2,5 ± 0,17

103 mEq/l ±29

3,9 mEq/godz.± 3,1
125 mEq/l ±29

4,7 mEq/godz.± 3,5

155 ml/godz. ±48
2,3 ± 0,6

142 mEq/l ±11

23,7 mEq/godz.± 6,9
163 mEq/l ±10

27,1 mEq/godz.± 8,2

’ Podano dawkę dwuchlorowodorku histaminy. W niektórych pra
cach autorzy podają dawki w przeliczeniu na histamine base. Trzeba 
pamiętać, że 1 mg histamine base odpowiada w przybliżeniu 3,3 mg 
histamine dihydrochloride.
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czenie dwu stymulatorów. Dodając do standardowej dawki 
histaminy (0,04 mg/kg/godz.) urecholinę w dawce 0,04mg/kg/ 
/godz. lub gastrynę w dawce 0,2 g/kg/godz. uzyskano znaczne 
zwiększenie kwaśności wydzielanego soku żołądkowego (15).

Wykonanie badania. Zbiórka soku w czasie 15 — 45 minu
towego okresu po stymulacji. Sok zbierany do zbiornika oto
czonego lodem, aby zapobiec degradacji śluzu. Mierzy się 
objętość każdej próbki, a następnie precypituje śluz widzial
ny i debris komórkowe za pomocą wirowania w wirówce 
chłodniczej przy 3000 obr./min. W nadsączu oznacza się kwa- 
śność i stężenie pepsyny. Dla oznaczenia stężenia kwasu mia
reczkuje się do pH 3,5 (kwas solny) i pH 7,4 (kwaśność cał
kowita) za pomocą pehametru.

Precypitację śluzu rozpuszczalnego z nadsączu uzyskuje się 
przez dodanie acetonu (10 obj. acetonu na 1 obj. soku) i po
zostawienie w temp. 4° przez 16 godz. Rozpuszczalny śluz 
w celu dalszych oznaczeń rozpuszczano w 0,1 n NaOH.

Ilość śluzu rozpuszczalnego określano na podstawie zawar
tości węglowodanów i białka w mg/100 ml.

Badania dotyczące prawidłowego składu rozpuszczalnego 
śluzu żołądka psa i wpływu histalogu można znaleźć w pracy 
Wise i Ballingera (30).

Porównanie maksymalnej odpowiedzi wydzielniczej kieszonki 
Heidenheina i pozostałej części żołądka tego samego psa (5)

Tabela 15.5.

Preparaty
HC1 w mEq/15 min.

Kieszonka 
Heidenheina

Przetoka 
żołądkowa

Histamina (0,32 mg/kg/godz.) 1,98 9,20
Pentagastryna (32 mg/kg/godz.) 1,14 8,73
Insulina (0,25 j./kg) — 7,40

15.5.2. Badanie wydzielania żołądkowego 
u szczurów

Badanie wydzielania żołądkowego z użyciem modelu Shaya 
(25).

Do badań używa się młodych szczurów ważących około 
200 g, głodzonych przez okres 24 — 48 godz. Zasada przygoto
wania zwierząt do badania opisana została w poprzedniej czę
ści rozdziału (15.2.9). Po otwarciu żołądka bada się objętość
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Tabela 15.6

Różnice wydzielania żołądkowego u szczurów w zależności od ciężaru ciała (wg 25)

Sok żołądkowy
Ciężar ciała od — do w gramach (średnia)

100—120
(112,3)

121—140
(126,3)

141—160
(150)

161—180
(168,5)

181—200
(188)

Objętość soku
(ml/4 godz.) 3,7 ± 1,6 4,2 ± 1,3 4,4 ± 1,4 5,29 ± 1,2 5,5 ± 1,5

Stężenie wolnego kwasu 
solnego (mEq/l) 67,4 ± 27 74,3 ± 21 67,9 ± 20 71,6 ±20 76,8 ± 16

Kwaśność całkowita
(mEq/l) 98,2 ± 20 101,2 ± 18 101,8 ± 16 101 ±21 107 ± 17

Całkowite wydalanie 
kwasu (mEq/4 godz.) 0,391 ± 0,21 0,443 ± 0,18 0,463 ± 0,19 0,548 ± 0,20 0,612 ± 0,215
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wydzielanego soku w ml/4 godz., stężenie wolnego kwasu 
solnego w mEq/l, kwaśność całkowitą i wreszcie całą ilość 
wydzielonego kwasu w mEq/4 godz.

Wartości prawidłowe przedstawiają się następująco:

Objętość soku żołądkowego 3.7 — 5 ± 1,6 ml/4 godz.
Wolny kwas solny 67,4 — 76 + 20 mEq/l
Kwaśność całkowita 98 — 107 + 0,2 mEq/l
Całkowite wydzielanie kwasu 0,4 — 0,6 mEq/4 godz.

Istnieją różnice w objętości wydzielanego soku i stężeniu
kwasu zależne od wieku i płci szczurów. Przedstawia je ta
bela 15.6., opracowana przez Shay'a (25).

Badanie wydzielania żołądkowego wg Borella (3).
U szczurów, którym wykonano dwie przetoki żołądkowe 

(15.2.9), badanie wykonuje się w 2 tygodnie po zabiegu. Ka
niulę umieszczoną w pierwszej części żołądka łączy się z mi- 
kropompą i rozpoczyna perfuzję żołądka fizjologicznym roz
tworem NaCl o temp. 37° do chwili, aż płyn wypływający 
przez drugą kaniulę, umieszczoną w części przedodźwierni- 
kowej, jest pozbawiony resztek pokarmowych. Badanie roz
poczyna się prowadząc stałą perfuzję żołądka z szybkością 
1 ml/min. za pomocą fizjologicznego roztworu soli kuchennej 
lub rozcieńczonego NaOH. Można również zamiast stałej per- 
fuzji płukać żołądek naprzemiennie co 10 min., co 10 min. 
wprowadzać do żołądka określoną ilość płynu i zbierać ją po 
następnych 10 min. przez kaniulę dolną.

W odstępach 10-minutowych mierzy się objętość uzyska
nego płynu z żołądka i miareczkuje w niej stężenie kwasu za 
pomocą 0,1 n NaOH. Preparaty pobudzające wydzielanie 
wstrzykuje się szczurowi dootrzewnowo lub dożylnie (dawka 
histaminy 0,2 mg/100 g ciężaru ciała).

Wydzielanie spoczynkowe u szczurów badanych tą metodą 
przedstawia się następująco (liczby przedstawiają wydziela
nie kwasu solnego w p,Eq/100 g/godz.):

przy stałej perfuzji fizj. roztworem NaCl
z szybkością 0,5 lub 1 ml/min. 51,1 + 6,4
przy wypłukiwaniu żołądka w odstępach
10-minutowych za pomocą 10 ml fizj. roztw.
NaCl 48,8 ± 6,6
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16. METODY DOŚWIADCZEŃ NA WĄTROBIE 
I DROGACH ŻÓŁCIOWYCH

16.1. Pomiary ciśnień i przepływu w układzie wrotnym

16.1.1. Pomiary ciśnień

Ciśnienie w pniu ż. wrotnej. Przez drobną żyłę krezki jelita 
cienkiego wprowadza się cewnik polietylenowy o średnicy 
2 mm i przesuwa go pod kontrolą palca do pnia ż. wrotnej. 
Zewnętrzny koniec cewnika podłącza się do manometru wod
nego zbudowanego ze zwykłej rurki szklanej, o średnicy we
wnętrznej 2 mm. Należy pamiętać, aby podziałka manometru 
wskazująca 0 znajdowała się dokładnie na poziomie pnia ż. 
wrotnej. Zarówno cewnik, jak i manometr powinny być wy
pełnione 0,9% roztworem soli kuchennej z dodatkiem hepa
ryny (0,1 ml/100 ml płynu — tab. 16.1.).

Ciśnienie w zatokach żylnych wątroby oraz żyłach wątro
bowych. Przez prawą ż. szyjną lub żyłę na stronie grzbieto
wej prawego przedniego podudzia wprowadza się cewnik sto
sowany do cewnikowania serca, przeprowadza się go przez 
ż. główną górną, prawy przedsionek oraz ż. główną dolną do 
jednej z żył wątrobowych płatowych. Najlepiej wykonywać 
ten zabieg pod kontrolą rtg. Przy pewnej wprawie można jed
nak umieścić cewnik w żyłach wątrobowych bez pomocy apa
ratu rtg. Cewnik przesuwa się aż do wyraźnego oporu, który

Tabela 16.1.
Ciśnienie krwi w krążeniu trzewnym, wątrobie i ż. głównej dolnej 
u psa w znieczuleniu ogólnym; w pozycji na grzbiecie

Naczynie Ciśnienie
Tętnica wątrobowa
Żyła wrotna
Zatoki wątroby (met. zaklinowanego

cewnika)
Żyły wątrobowe
Żyła główna dolna pod wątrobą 
W miąższu śledziony

80— 160 mmHg
8 — 12 cm H2O

7 — 9 cm H2O
—1 do +2 cm H2O
3 — 5 cm H2O
6 — 11 cm H2O
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wywołany jest zaklinowaniem się cewnika w ż. wątrobowej. 
Mierzone w tym momencie ciśnienie odpowiada ciśnieniu pa
nującemu w zatokach. Następnie wycofuje się cewnik na od
ległość 1 — 1,5 cm i ponownie mierzy ciśnienie, tym razem 
w żyle wątrobowej. Pomiary należy wykonać co najmniej 
3-krotnie i obliczyć wartości średnie.

Ciśnienie w t. wątrobowej. Mierzy się je manometrem rtę
ciowym przez bezpośrednie nakłucie tętnicy. Praktycznie ci
śnienie w t. wątrobowej jest takie samo, jak ciśnienie w t. 
udowej psa.

Ciśnienie w ż. głównej dolnej. Mierzy się je wprowadzając 
cewnik połączony z manometrem wodnym przez jedną z żył 
udowych psa do żyły głównej dolnej, do wysokości pępka.

Ciśnienie w miąższu śledziony. Prawidłowe ciśnienie 
w miąższu śledziony psa w znieczuleniu ogólnym i w ułoże
niu na grzbiecie wynosi 8,4 cm H2O ± 0,38 (6—11). W na
stępstwie zwężenia żyły wrotnej ciśnienie to wzrasta do 30 — 
35 cm w ciągu 5 dni. Po około 10 dniach obniża się ono do 
20 cm H2O i utrzymuje na tym poziomie przez co najmniej 
rok. Usunięcie przeszkody z pnia żyły wrotnej powoduje po
wrót ciśnienia do wartości prawidłowych (8).

16.1.2. Pomiary przepływu

Pomiary przepływu oparte na szybkości oczyszczania z poda
nych dożylnie substancji wybiórczo wychwytywanych przez 
wątrobę. Stosuje się tu substancje wychwytywane przez he- 
patocyty jak bromosulftaleina (5), czerwień bengalska, zna
kowana 1251 lub 1311 (7) i zieleń indocyjaninowa (6), oraz przez 
komórki Kupfera, jak koloidalne złoto 198 (2) i mikroagregaty 
denaturowanej albuminy znakowanej jodem radioaktywnym 
(13).

Należy pamiętać, iż stopień oczyszczania wymienionych 
substancji może ulec zmniejszeniu w przypadkach ostrej nie
wydolności wątroby oraz przy długotrwałym zastoju żółci. 
Substancje koloidalne mogą być częściowo wychwytywane 
przez śledzionę oraz kości, barwniki zaś usuwane przez nerki, 
co może znacznie zmniejszać dokładność obliczeń. Należy 
przypomnieć, iż stopień oczyszczania zieleni indocyjaninowej 
u psa jest 2 — 4-krotnie niższy niż u człowieka.

Pomiary przepływu oparto na krzywej rozcieńczenia. Albu
mina znakowana jodem radioaktywnym (12) lub błękit Evan- 
sa (3) podawane są do żyły wrotnej lub tętnicy wątrobowej, 
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następnie z rozcieńczenia znacznika we krwi żył wątrobowych 
można odczytać wielkość przepływu. Ujemną stroną metody 
jest błąd w odczycie spowodowany ucieczką znacznika przez 
krążenie oboczne oraz niecałkowite rozcieńczenie we krwi 
przepływającej przez wątrobę.

Pomiary przepływu przy użyciu gazów radioaktywnych. 
Ksenon 133 lub krypton 85 mogą być podawane bezpośrednio 
do t. wątrobowej i ż. wrotnej (11) oraz do miąższu wątro
by (9).

Przepływ krwi przez wątrobę dorosłych zwierząt, o przeciętnym 
ciężarze ciała 16 kg (4)

Tabela 16.2.

Gatunek 
zwierzęcia ml/min.

ml/min./kg 
ciężaru 
ciała

ml/min./g 
ciężaru 
wątroby

°/o przepły
wu przez t. 
wątrobową

Pies 500 35 1 35
Kot 40 12 0,5 _
Królik 100 40 1 15
Szczur 15 50 1 15

Pomiary przepływu za pomocą przepływomierza elektro
magnetycznego (10). Metoda ta może być stosowana jedynie 
w czasie zabiegu chirurgicznego po odsłonięciu naczyń.

16.1.3. Wpływ środków farmakologicznych 
na wielkość przepływu przez wątrobę 
i ciśnienie wrotne

Wazopresyna i noradrenalina zmniejszają przepływ wątro
bowy, w szczególności przez ż. wrotną. Zmniejsza go również 
nieco angiotensyna i glukagon, przy czym ten ostatni głównie 
przez ż. wrotną. U psa działanie adrenaliny i noradrenaliny 
może być zmienne. Acetylcholina zwiększa przepływ przez 
t. wątrobową, nie wpływając specjalnie na przepływ wrot- 
ny (4).

Wazopresyna u psów obniża ciśnienie wrotne, prawdopo
dobnie zamykając dopływ krwi do układu wrotnego przez 
połączenia tętniczo-żylne. Adrenalina zaś podnosi je znacznie 
na okres kilkunastu minut. Histamina podnosi ciśnienie wrotne 
u psów, wywołując skurcz zwieraczy wokół ż. ż. wątrobo
wych. Nie ma natomiast tego działania u kotów, kóz i małp.
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16.2. Badanie radiograficzne układu wrotnego
i wątroby

Splenoportografia. Wykonanie jej u psa jest praktycznie nie
możliwe ze względu na znaczną ruchomość i szybkie zmiany 
rozmiarów śledziony. Dla celów kilkakrotnej splenoportogra- 
fii można śledzionę umocować do powłok, przemieszczając 
ją pod skórą i po zagojeniu się rany wielokrotnie nakłuwać 
i wprowadzać środek kontrastowy.

Wenografia. Po otwarciu jamy brzusznej wprowadza się 
cewnik o średnicy 2 mm do jednej z żył krezki jelita cienkie
go, przesuwa go do pnia ż. krezkowej górnej i podaje środek 
kontrastowy. Podaje się 10—20 ml 50% środka wodnego uży
wanego do urografii lub cholangiografii i wykonuje seryjne 
zdjęcia.

Niektórzy zalecają wprowadzenie cewnika przez żyłę kre- 
zową do rozgałęzienia ż. wrotnej, a po napotkaniu oporu prze
prowadzenie go na tępo przez miąższ wątroby i skórę na ze
wnątrz. Obwodowy koniec cewnika pozostaje w układzie 
wrotnym przez zewnętrzny można wykonywać wielokrotnie 
angiografię.

Arteriografia. Najlepiej można uwidocznić t. wątrobową, 
podając środek kontrastowy przez bezpośrednie nakłucie pnia 
trzewnego szeroką igłą stosowaną do przetoczeń dożylnych. 
Po wykonaniu arteriografii należy otwór w tętnicy zeszyć 
jednym szwem naczyniowym.

Wenografia żył wątrobowych. Środek kontrastowy podaje 
się przez cewnik wprowadzony do żyły wątrobowej (patrz 
technika pomiarów ciśnienia w żż. wątrobowych). W momen
cie wstrzykiwania i ekspozycji należy zatrzymać oddech zwie
rzęcia i zwiększyć nagle ciśnienie w drogach oddechowych, 
co pomaga zwrotnemu wypełnieniu ż.ż. wątrobowych.

16.3. Umieszczanie cewników w naczyniach 
wątrobowych

Żyły wątrobowe. Najłatwiej jest umieścić cewnik w lewej 
ż. wątrobowej, tuż nad wątrobą. Wykonuje się laparotomię, 
przecina lewe więzadło trójkątne wątroby i odsłania lewą, 
szeroką ż. wątrobową. Wprowadza się cewnik od dołu poprzez 
miąższ wątrobowy i wyprowadza przez ścianę żyły na ze
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wnątrz (ryc. 16.1.) Utrzymanie cewnika wprowadzonego do 
ż. wątrobowej przez ż. szyjną jest niezwykle trudne, ponieważ 
przy ruchach szyi oraz wskutek tętnienia serca szybko wy
pada on do ż. głównej.

Ryc. 16.1. Miejsca wprowadzania cewników do naczyń wątroby. 
W górnej części ryciny miękki cewnik zakończony z jednej strony 
ostrą igłą do wstrzyknięć wprowadzoną do jego światła, z drugiej 
zawiązany. Strzałka wskazuje na otwór w cewniku. Cewnik wprowa
dzany jest ostrym końcem do światła naczynia, następnie wyprowa
dzany 1 cm dalej i pociągany tak, by pętla na przeciwnym jego koń
cu oparła się o ścianę naczynia, a otwór (strzałka) znajdował się 
w świetle naczynia: 1 — cewnik w ż. wątrobowej, 2 — w ż. wrot- 
nej, 3 — w naczyniu chłonnym wnęki.

Żyła wrotna. Można tu zastosować dwojaką metodę. W jed
nej wprowadza się cewnik do ż. wrotnej przez małą żyłeczkę 
w krezce jelita cienkiego, w drugiej zaś do pnia ż. wrotnej 
i obwodowy odcinek cewnika wyprowadza przez ścianę żyły 
tuż przy wnęce wątroby.

Naczynia chłonne. Podwiązuje się naczynia dochodzące do 
węzłów chłonnych z lewej i prawej strony pnia ż. wrotnej, 
tuż przy ujściu ż. śledzionowej. W kilka minut po podwiąza
niu naczynia te ulegają znacznemu rozszerzeniu, co ułatwia 
wprowadzenie do jednego z nich igły połączonej z cewnikiem. 
Szwem chwytającym częściowo za ścianę ż. wrotnej umoco
wuje się cewnik w naczyniu.
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16.4. Technika zespolenia wrotno-czczego
i śledzionowo-nerkowego

16.4.1. Zespolenie wrotno-czcze u psa

Dla zespolenia bok do boku należy wydzielić z otaczających 
tkanek odcinek ż. wrotnej od ujścia ż. śledzionowej do wnęki 
wątroby na przestrzeni 2,5 cm. Następnie zakłada się stycznie 
na wydzielony odcinek ż. wrotnej zacisk Satinsky’ego, po
dobny zacisk umieszcza się na żyle głównej dolnej. Po otwar
ciu światła obu żył na długości 1,5 cm wykonuje się zespole
nie szwem ciągłym 4—0.

Dla zespolenia koniec do boku należy wydzielić znacznie 
większy odcinek ż. wrotnej aż do wnęki wątroby i podwiązać 
ją tuż przy rozwidleniu. Po założeniu poprzecznie zacisku na
czyniowego i odcięciu ż. wrotnej zespala się poprzeczny jej 
przekrój ze światłem ż. głównej. Cały zabieg powinien być 
ukończony w ciągu 15 min. Przedłużanie zabiegu, a tym sa
mym znacznego zastoju krwi w układzie wrotnym, prowadzi 
do dużej śmiertelności pooperacyjnej.

16.4.2. Zespolenie wrotno-czcze u szczura (1)

Technika jego nie różni się w zasadzie od techniki stosowanej 
u psa.

16.4.3. Zespolenie śledzionowo-nerkowe u psa

Do wykonania tego zespolenia należy wyciąć śledzionę, 
a przyśledzionowy odcinek ż. śledzionowej wydzielić na od
cinku 2 cm. Po wydzieleniu ż. nerkowej lewej wycina się 
w niej małe okienko i do jego brzegów przyszywa poprzeczny 
przekrój kikuta ż. śledzionowej. Ponieważ u psa zarówno 
ż. śledzionowa, jak i nerkowa są wąskie, zaleca się wykona
nie zespoleń metodą koniec do końca.

16.5. Transpozycja wrotno-czcza

Celem tej metody jest wykonanie takich zespoleń naczyń do- 
i odprowadzających krew wątrobową, aby można było poda
wać substancje stosowane do badania metabolizmu lub 
przepływu wątrobowego bezpośrednio do krwi wpływającej
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Ryc. 16.2. Technika wykonania transpozycji wrotno-czczej. Po wy
osobnieniu odcinków przywątrobowych ż. głównej i ż. wrotnej wpro
wadza się do nich kaniule odprowadzające krew do ż. szyjnej. Na
stępnie zespala się szwem ciągłym tylną ścianę ż. wrotnej odcinka 
obwodowego z tylną ścianą ż. głównej (1), usuwa kaniule i szybko 
zeszywa przednią ścianę. Analogicznie postępuje się z zespoleniem 
ż. głównej z ż. wrotną (2).

Ryc. 16.3. Transpozycja wrotno-czcza (ż. 
główna dolna została połączona koniec do 
końca z dośrodkowym odcinkiem ż. wrot
nej, zaś obwodowy odcinek ż. wrotnej ko
niec do końca z dośrodkowym odcinkiem 
ż. głównej): 1 — cewnik wprowadzony przez 
prawą ż. szyjną do ż. wątrobowej, 2 — 
przez lewą ż. szyjną do ż. wrotnej, 3 — 
przez ż. udową do przywątrobowego odcin
ka ż. wrotnej, 4 — cewnik w t. udowej. 
Technika ta pozwala na podawanie substan
cji bezpośrednio do krwi wpływającej do 
wątroby i na pobieranie próbek krwi od
pływającej z wątroby. 
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do wątroby oraz by można było pobierać próbki krwi wypły
wającej z wątroby. Zabieg chirurgiczny polega na wykonaniu 
skrzyżowanych zespoleń (ryc. 16.2.) ż. głównej dolnej z ż. 
wrotną i ż. wrotnej z ż. główną dolną. Szczegóły przedstawio
no na ryc. 16.3.

16.6. Metody arterializacji wątroby

Doświadczalną arterializację wątroby wykonuje się dla badań 
wpływu wysokiego przepływu krwi na proces regeneracji wą
troby oraz dla poprawy czynności komórek wątrobowych 
u osobników z długotrwałym zespoleniem wrotno-czczym 
i objawami encefalopatii. Opisano wiele metod całkowitej 
i częściowej arterializacji wątroby. Spośród nich należy wy
liczyć zespolenie koniec do końca t. i ż. śledzionowej, t. ner
kowej lewej i ż. śledzionowej, wszczepienie kikuta t. śledzio
nowej do pnia ż. wrotnej, zespolenie bok do boku aorty i ż. 
śledzionowej.

Na osobną uwagę zasługuje technika arterializacji lewego 
płata wątroby przy zachowaniu prawidłowego ukrwienia pła
ta prawego (2). Polega ona na odcięciu lewej gałęzi ż. wrotnej 
i zespoleniu jej koniec do końca z t. śledzionową. Otwór 
w ż. wrotnej po odcięciu jej lewej gałęzi zaszywa się. Przez 
prawy płat przepływa krew wrotna, przez lewy krew tętnicza. 
Ukrwienie tętnicze przez t. wątrobową pozostaje nienaruszo
ne. Inna prosta metoda zwiększania przepływu krwi przez ż. 
wrotną polega na wykonaniu przeszczepu teflonowego od bo
ku prawej t. płucnej do końca dowątrobowego ż. wrotnej (1).

Zwiększenie przepływu krwi przez wątrobę za pomocą opi
sanych wyżej metod powoduje zmniejszenie się klinicznych 
i częściowo histologicznych zmian w wątrobie pojawiających 
się po pewnym czasie u osobników z zespoleniem wrotno- 
-czczym.

16.7. Wywołanie ostrej niewydolności wątroby

16.7.1. Niewydolność wątroby w następstwie 
niedokrwienia

Zespolenie wrotno-czcze i podwiązanie t. wątrobowej. Do tego 
celu doświadczeń najczęściej używa się psy oraz szczury. Za-
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Ryc. 16.4. Układ anatomiczny rozga
łęzień t. trzewnej psa. 1 — t. trzew- 
na, 2 — t. śledzionowa, 3 — t. żo- 
łądkowo-śledzionowa, 4 — t. żołąd- 
kowó-sieciowa lewa i prawa, 5 — 
t. żołądkowa prawa, 6 — żołądkowo- 
-dwunastnicza, 7 — t. trzustkowo- 
-dwunastnicza, 8 — t. wątrobowa, 
9 — t.t. wątrobowe właściwe. Uwa- 
gal Podwiązanie t.t. wątrobowych z 
dala od wnęki nie zamyka dopływu 
krwi tętniczej do wątroby.

bieg składa się z: a) zespolenia żyły wrotnej z żyłą główną 
dolną koniec do końca lub bok do boku, z podwiązaniem 
przy wątrobowe go odcinka ż. wrotnej, b) zamknięcia tętnicy 
wątrobowej. Należy pamiętać, iż w niedokrwionej wątrobie 
psa rozwijają się natychmiast bakterie beztlenowe, które są 
przyczyną szybkiego zgonu zwierzęcia. Podanie antybiotyków 
prawie całkowicie eliminuje zakażenie jako przyczynę śmier
ci. Tętnica wątrobowa powinna być zamknięta w samej wnę
ce wątroby, zamknięcie jej bliżej pnia trzewnego stwarza 
możliwość dopływu krwi tętniczej przez tętnice oboczne (ryc.
16.4.).  Jeżeli zespolenie wrotno-czcze oraz zamknięcie t. wą
trobowej wykonane są w odstępie 24-godzinnym, pies prze
żywa jedynie do 24 godz. tj. mniej więcej tak długo, jak po 
całkowitej hepatektomii. Warunkiem jest tu jednak ciągłe po
dawanie do żyły roztworu glukozy. Jeżeli zespolenie wrotno- 
-czcze i zamknięcie t. wątrobowej wykona się w jednym cza
sie zwierzę pada w ciągu kilku do kilkunastu godzin.

Zaburzenia neurologiczne pojawiają się w czasie od 4 do 
20 godz. Ciśnienie tętnicze krwi pozostaje w normie prawie 
do ostatniej godziny życia zwierzęcia. Aktywność AspAT 
i A1AT w surowicy krwi osiąga swój szczyt w drugiej i trze
ciej godzinie. Pojawia się zasadowica oddechowa. Histolo
gicznie stwierdza się martwicę hepatocytów w części central
nej zrazików.

Zespolenie wrotno-czcze i zamknięcie na okres 1 godz. t. wą
trobowej. W metodzie tej przepływ tętniczy przez wątrobę 
zostaje przywrócony po godzinie, co pozwala zbierać krew 
z żył wątrobowych, dokładnie prześledzić zmiany biochemicz
ne i układu krzepnięcia, rozwijające się w wątrobie po okre
sie ostrego niedokrwienia. Należy pamiętać, iż we krwi za- 
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stoinowej w wątrobie, w okresie całkowitego niedokrwienia, 
wzrasta bardzo poziom potasu (do kilkunastu mEg/1), co mo
że po szybkim przywróceniu przepływu doprowadzić do za
trzymania czynności serca. U szczura w znieczuleniu ogólnym 
dwoma małymi zaciskami naczyniowymi zamyka się na okres 
2 godz. szypuły dwu dowolnych płatów wątrobowych. Ule
gają one całkowitemu niedokrwieniu. Krew z układu wrotne- 
go przepływa swobodnie przez dwa pozostałe płaty. Po 2 godz. 
zdejmuje się zaciski z płatów niedokrwionych, prawidłowo 
zaś ukrwione resekuje. U 80% zwierząt rozwija się niewydol
ność wątroby, kończąca się śmiercią w ciągu 24 godz.

Proste podwiązanie t. wątrobowej u psa (2). Podwiązanie 
t. wątrobowej w samej wnęce wątrobowej przy jednoczesnym 
podawaniu antybiotyków, pozwala na wielomiesięczne prze
życie zwierzęcia. W pierwszych 4 tygodniach po zabiegu 
istnieją wyraźne biochemiczne objawy zaburzenia czynności 
wątroby. Z biegiem czasu rozwija się oboczne krążenie tętni
cze poprzez sieć drobnych tętnic wokół ż. wrotnej, tętnice od 
lewej ż. żołądkowej do lewego płata, tętnice odchodzące od 
t. trzustkowo-dwunastniczej i tylnej, t. przeponową prawą 
oraz drobne naczynia w zrostach między wątrobą, a siecią, 
trzustką i dwunastnicą (2).

16.7.2. Wyłączenie czynności wątroby
za pomocą hepatektomii
Dla badania zaburzeń metabolicznych powstałych wskutek 
całkowitego wyłączenia czynności wątroby należy wykonać 
całkowitą hepatektomię. Wycięcie nawet 75% miąższu wątro
by nie prowadzi do wystąpienia objawów niewydolności. Po
zbawienie wątroby dopływu krwi z żyły wrotnej i tętnicy wą
trobowej nie oznacza całkowitego jej niedokrwienia. Krew 
może bowiem dopływać przez małe tętniczki przeponowe oraz 
z ż. głównej dolnej w miejscu jej przejścia przez miąższ wą
troby. Szczegóły — patrz rozdział 16.8.

16.8. Całkowita hepatektomia. 
Zaburzenia po hepatektomii.
16.8.1. Całkowita hepatektomia u psa
(4.7)
Zabieg składa się z: 1) wykonania zespolenia wrotno-czczego 
bok do boku (ryc. 16.5A), 2) założenia drenu od żyły udowej
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do ż. szyjnej w celu odbraczenia krążenia wrotnego i w ukła
dzie ż. głównej dolnej (ryc. 16.5. B), 3) założenia dwóch za
cisków naczyniowych na ż. główną dolną poniżej wątroby 
oraz nad wątrobą (ryc. 16.5. C), 4) usunięcia miąższu wątroby 
z pozostawieniem nieuszkodzonego odcinka zawątrobowego 
ż. głównej dolnej oraz podwiązania ujść wszystkich żył wą
trobowych (ryc. 16.5. D).

Ryc. 16.5. Całkowita hepatektomia u psa (wg Starzla). Opis w tekście.

Zabieg ten wykonuje się we wziewnym znieczuleniu ogól
nym eterem lub halotanem. Pozwala to na szybkie obudzenie 
się zwierzęcia. Przy znieczuleniu barbituranami zwierzę nie 
budzi się ze znieczulenia aż do śmierci.

Inna prosta metoda całkowitej hepatektomii u psa została 
opisana ostatnio przez Alicana (1) (ryc. 16.6.). Polega ona na 
wykonaniu zespolenia wrotno-czczego, następnie przecięciu 
wszystkich więzadeł utrzymujących wątrobę, założeniu za
cisków na ż. główną dolną pod- i nadwątrobową, wycięciu wą-
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Ryc. 16.6. Technika całkowitej hepatektomii wg Alicana. Strzałka 
wskazuje miejsce po wyciętej wątrobie oraz zespoleniu pod- i nad- 
wątrobowego odcinka ż. głównej.

troby i zespoleniu części nad- i podwątrobowej ż. głównej. 
Kikuty tej żyły można łatwo dociągnąć do siebie, bez potrze
by wstawiania przeszczepu. Tego rodzaju szybką hepatekto- 
mię można wykonać nawet bez zakładania krążenia omijają
cego od ż. udowej do ż. szyjnej.

16.8.2. Całkowita hepatektomia u szczura (2, 3r 5)

Zabieg składa się z: 1) podwiązania ż. głównej dolnej tuż po
niżej wątroby, 2) w 3 tygodnie później z chwilą wytworzenia 
się dostatecznego krążenia obocznego od ż. głównej dolnej 
do górnej wykonuje się zespolenie wrotńo-czcze koniec do 
końca, 3) w dwa dni później usuwa się wątrobę razem z za- 
wątrobową częścią ż. głównej dolnej.

16.8.3. Zaburzenia występujące po całkowitej 
hepatektomii
Zmiany kliniczne. Zaburzenia pojawiające się po całkowitej 
hepatektomii są jednakowe, niezależnie od rodzaju zwierzęcia 
doświadczalnego (6). W 3 do 6 godz. po hepatektomii pojawia 
się osłabienie mięśniowe oraz odruchów kostno-ścięgnistych. 
W godzinę później można zauważyć drgania mięśniowe oraz 
drgawki. Podanie w tym okresie dożylnie glukozy zmniejsza 
rozwijające się zaburzenia neurologiczne. W następnych go
dzinach zwierzę staje się zdezorientowane, ataktyczne, a na
stępnie wpada w śpiączkę. Dzieje się to zwykle między 12 
a 15 godz. po hepatektomii. Średnie przeżycie wynosi u psa 
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22 godz., u szczura 20 godz., u królika 16 godz. Ciśnienie 
tętnicze krwi utrzymuje się w normie do 8—12 godz., później 
zaczyna obniżać się. Czynność serca przyśpiesza się, ale 
w okresie końcowym może pojawić się bradykardia. Rzut mi
nutowy serca zmniejsza się. Ciśnienie w prawym przedsionku 
nie zmniejsza się aż do okresu końcowego. Diureza zmniejsza 
się równolegle do spadku ciśnienia, może jednak dojść do 
oligurii znacznie wcześniej. W okresie zejściowym pojawia 
się hiperwentylacja. Zatrzymanie oddechu poprzedza zatrzy
manie czynności serca.

Zaburzenia metaboliczne. Po całkowitej hepatektomii poja
wia się znaczna hipoglikemia, obniża się we krwi poziom 
cholesterolu, zmniejsza synteza białka, a zwiększa we krwi 
i w tkankach zawartość aminokwasów, podwyższa się poziom 
amoniaku, zupełnie nie tworzy się mocznik. Rozwija się kwa
sica metaboliczna, zwiększa zawartość we krwi i w tkankach 
kwasu mlekowego, stężenie kwasów żółciowych we krwi obni
ża się, podwyższa się poziom bilirubiny wolnej i związanej. 
Występują znaczne zaburzenia w układzie krzepnięcia i fibry- 
nolizy, przejawiające się obniżeniem poziomu włóknika w oso
czu, protrombiny oraz liczby krążących płytek krwi. Skraca 
się znacznie czas fibrynolizy.

16.9. Wywoływanie encefalopatii wątrobowej 
u psów (1)

Wykonuje się zespolenie wrotno-czcze koniec do boku, a na
stępnie przez okres kilku miesięcy karmi psy dietą, zawiera
jącą co najmniej 25% białka. Należy następnie kontrolować 
wagę zwierzęcia, śledzić zmiany biochemiczne we krwi, świad
czące o postępującej niewydolności wątroby i obserwować 
stan neurologiczny. Po 3 — 4 miesiącach, równolegle ze zmia
nami biochemicznymi we krwi, pojawiają się zaburzenia 
neurologiczne, spadek ciężaru ciała, a nawet śpiączka. W móz
gu psów stwierdza się pojawienie się w znacznej liczbie nie
prawidłowych astrocytów.

16.10. Częściowa hepatektomia i regeneracja 
miąższu wątroby

Technika częściowej hepatektomii została opracowana dla 
szczurów (2) oraz dla psów (3). Unowocześnioną technikę czę
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ściowej hepatektomii u psa wg Sigela (4) przedstawia ryci
na 16.7. Jej zaletą jest usunięcie 70% miąższu wątroby w gra
nicach wyznaczonych przez poszczególne płaty, bez uszka
dzania pozostałych płatów, w których zaopatrzenie w krew 
oraz odpływ żółci pozostają nienaruszone.

Ryc. 16.7. Schematyczne przedstawienie resekcji 70% miąższu wą
troby psa. A. Widok wątroby od tyłu: LC — lobus caudatus, LDH — 
lobus dexter lateralis, LDC — lobus dexter centralis (medialis), LQ — 
lobus quadratus, LSC — lobus sinister centralis (medialis), LSL — 
lobus sinister lateralis, PP — processus papillaris. Gruba linia wska
zuje miejsce przecięcia dróg żółciowych i gałęzi ż. wrotnej we wnę
ce. Zakreskowane płaty zostają usunięte. B. Widok wątroby od góry. 
Podwiązane zostają 2 zasadnicze żyły od lewego i prawego central
nego (przyśrodkowego) płata wątroby. VCI — vena cava interior 
(wg Sigela).

Po wycięciu części wątroby dochodzi do szybkiego rozrostu 
komórek wątrobowych w całej pozostawionej wątrobie, a nie 
tylko w okolicy najbliższej miejsca cięcia. Tym, między inny
mi, różni się proces regeneracji od procesu gojenia ran wą
troby. Proliferacja hepatocytów jest największa w okolicy 
przestrzeni bramnych, dużo mniejsza przy żyłach środkowych. 
U szczura proces regeneracji rozpoczyna się wyraźnie po 
12 godz. Już w tym czasie dochodzi do nagłego wzrostu syn
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tezy DNA w hepatocytach, osiągającego swój szczyt w 20 go
dzinie. W 6 godz. później widoczna jest ogromna ilość mitoz 
komórkowych. U psa pułap syntezy DNA stwierdza się 3 i 4 
dnia po częściowej hepatektomii. Aby rozpoczął się proces 
regeneracji wątroby, należy szczurowi usunąć co najmniej 
9—12% mąższu wątroby. Im więcej się go usunie, tym większa 
liczba hepatocytów produkuje DNA i tym więcej mitoz ko
mórkowych. Zatrzymanie się procesu regeneracji następuje, 
kiedy wątroba wagowo zbliża się do wartości z okresu przed 
hepatektomią. Zarówno czynnik chemiczny, jak i naczynio
wy, tj. wielkość przepływu krwi przez pozostawiony po re
sekcji miąższ wątroby, warunkują szybkość i zakres procesu 
regeneracji (4).

Stopień odrostu wątroby oblicza się ze wzoru Bollmana 
i Manna w gramach na 100 g pozostawionego miąższu. Wzór 
ten przedstawia się następująco:

P
R = —G— X 100,

przy czym
R — przyrost miąższu wątroby w g/100 g pozostawionego miąższu, 
P = ciężar „zregenerowanej" wątroby, ustalony sekcyjnie,
G = przypuszczalny ciężar wątroby pozostawionej po częściowej 

hepatektomii.

Należy pamiętać, iż ciężar wątroby wynosi 3% ciężaru cia
ła (u psów małych 3,2%, u średnich 2,82% i u dużych 1,80%). 
Wycięcie połowy miąższu wątroby nie powoduje uchwytnych 
naszymi metodami biochemicznymi zaburzeń czynności wą
troby. Proces odrostu przeciętnie trwa 6—12 tygodni (1).

16.11. Doświadczalne nadciśnienie wrotne. 
Doświadczalna marskość

Wywołanie trwałego nadciśnienia wrotnego u zwierząt do
świadczalnych jest bardzo trudne. Większość stosowanych 
metod powoduje tylko kilkutygodniowy wzrost ciśnienia, po 
którym następuje powrót prawie do normy. Opisane dotych
czas metody należy podzielić na utrudniające odpływ krwi 
z układu wrotnego na poziomie pnia ż. wrotnej, samej wątro
by oraz żył ponad wątrobą, a więc analogicznie do tzw. bloku 
przed-, wewnątrz- i ponadwątrobowego u człowieka.
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16.11.1. Metody wywoływania bloku 
przedwątrobowego

Całkowite zamknięcie pnia ż. wrotnej U psa, świni, szczura, 
królika powoduje śmierć zwierzęcia w ciągu kilkudziesięciu 
minut. Częściowe zwężenie pnia ż. wrotnej prowadzi do na
tychmiastowego wzrostu ciśnienia wrotnego. W ciągu kilku 
tygodni wytwarza się obfite krążenie oboczne od układu wrot
nego do układu ż. głównej dolnej i po około 6 tygodniach 
ciśnienie w układzie wrotnym wraca do normy. Zwęża się 
ż. wrotną za pomocą pierścienia metalowego, o znanej śred
nicy, za pomocą pętli stopniowo zaciskanej oraz za pomocą 
pęczniejących gąbek lub pierścieni ameroidowych (11.2), 
wreszcie powodując chemicznie stan zapalny wokół pnia ż. 
wrotnej.

Inny sposób wywołania nadciśnienia w samej ż. wrotnej, to 
wytwarzanie przetok tętniczo-żylnych między tętnicami ukła
du trzewnego a żyłami układu wrotnego. Najczęściej wyko
nuje się zespolenie t. i ż. śledzionowej (9). Można także wy
konać przetokę między aortą a ż. wrotną za pomocą przeszcze
pu żylnego (3). Doświadczalny blok przedwątrobowy nie po
woduje powstania wodobrzusza.

16.11.2. Metody wywoływania bloku 
wewnątrzwątrobowego

Metody te polegają na wywoływaniu marskości wątroby, co 
u psa jest niezwykle trudne, przy czym uzyskiwane obrazy 
histologiczne w zasadzie nie odpowiadają marskości spotyka
nej u człowieka. Spośród wielu próbowanych metod należy 
wymienić klasyczny sposób wywoływania pomartwiczej mar
skości za pomocą czterochlorku węgla (7). Podaje się go psu 
przez zgłębnik żołądkowy w dawce 1 ml/kg ciężaru ciała 
(2 razy w tygodniu) przez kilka miesięcy. Obrazy histologicz
ne marskości pomartwiczej uzyskuje się po 3 — 5 miesiącach 
systematycznego podawania leku. Po odstawieniu leku zmiany 
histologiczne cofają się całkowicie. W czasie podawania leku 
znaczna liczba zwierząt pada wskutek toksyczności cztero
chlorku węgla, a także z powodu dołączających się zakażeń. 
Inny sposób wywoływania marskości wątroby i nadciśnienia 
wrotnego, to podawanie bezpośrednio do ż. wrotnej dwutlen
ku krzemu (10) w postaci cząstek o wielkości 1—50 p. Ogó
łem należy podać w kolejnych dawkach 10 — 14 g dwutlenku 
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krzemu. Histologiczne obrazy marskości uzyskuje się u części 
zwierząt po okresie 2 lat.

Jedną z najbardziej polecanych obecnie metod wywoływa
nia marskości wątroby u psów, dającą obrazy histologiczne 
najbardziej zbliżone do spotykanych w marskości u ludzi jest 
podawanie dwumetylonitrozaminy (DMNA) (4.5). DMNA po- 
daje się doustnie w dawce 2,5 mililitra/kg przez dwa kolejne 
dni tygodnia w ciągu 4 tygodni (razem 8 dawek). Badanie 
histologiczne wątroby wykazuje rozległą martwicę około- 
bramną i okołocentralną, zatarcie struktury zrazikowej, frag-

Klasyfikacja histologiczna zmian w doświadczalnej marskości 
wątroby

Tabela 16.3.

Stopień 
marskości Opis zmian

1 + martwica hepatocytów i/lub komórkowy odczyn za
palny, przy zachowaniu prawidłowej struktury

2+ zwiększona ilość tkanki łącznej, zatarcie prawidło
wej struktury

3+ wczesna pseudozrazikowatość, mostki łącznotkanko- 
we między przestrzeniami bramnymi i środkowymi 
(wczesna marskość)

4 + szerokie pasma łącznotkankowe, nasilona pseudozra
zikowatość, guzki regeneracyjne (zaawansowana 
marskość)

mentację włókien kratkowych oraz liczne nacieki leuko- i lim- 
focytarne. U psów rozwija się krążenie oboczne od układu 
wrotnego do układu ż. głównej dolnej oraz u części zwierząt 
wodobrzusze.

U szczura można wywołać marskość wątroby za pomocą 
diety pozbawionej choliny. Zmiany powstałe w wątrobie 
w początkowym okresie przypominają stłuszczenie spotykane 
w wątrobie alkoholowej. W późniejszym okresie dochodzi do 
włóknienia w przestrzeniach bramnych, rozwoju krążenia 
obocznego i powiększenia śledziony.

Dla celów praktycznych i możliwości porównania ilościo
wego zmian marskich wywoływanych różnymi metodami pro
ponuje się stosować następujący, stopniowy podział zmian 
mikroskopowych (tab. 16.3.).

W ogromnej większości przypadków doświadczalnej mars
kości wątroby nie ma utrwalonego nadciśnienia wrotnego. 
Może być ono nieco podwyższone w okresie, kiedy dochodzi 
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do martwicy części wątroby. Z chwilą rozwinięcia się krąże
nia obocznego ciśnienie wrotne wraca do normy. Opisane wy
żej metody nie prowadzą na ogół do wytworzenia się wodo- 
brzusza.

Trwały, ale nieznaczny wzrost ciśnienia wrotnego uzyskuje 
się u psa po zwężeniu o 50 — 80% światła przewodu żółcio
wego wspólnego (6). Po przeciętnie 13 tygodniach u 80% zwie
rząt pojawia się wodobrzusze, a po otwarciu jamy brzusznej 
stwierdza się znaczne rozszerzenie żył układu wrotnego, krą
żenie oboczne od ż. krezkowej górnej przez drobne naczynia 
do ż. głównej oraz w więzadle sierpowatym wątroby. Ciśnie
nie w żyle wrotnej sięga 22 cm H2O. U zwierząt, które prze
żyją okres kilku miesięcy stwierdza się obrazy histologiczne 
żółciowej marskości wątroby.

16.11.3. Metody wywoływania bloku 
nadwątrobowego

Najprostszą metodą jest tu częściowe zwężenie nadprzepono- 
wego odcinka ż. głównej dolnej. Techniczne szczegóły tej me
tody zostały opisane w rozdziale „Metody wywoływania wo- 
dobrzusza". Zwężenie to powoduje wzrost ciśnienia w żyłach 
wątrobowych, przenoszący się również na zatoki żylne wątro
by i układ wrotny. Powstaje krótkotrwałe nadciśnienie za
równo w ż. wrotnej, jak i w ż. głównej dolnej, ustępujące po 
1 — 2 tygodniach. Prowadzi ono do następujących zmian he
modynamicznych (8): W żyle wrotnej ciśnienie podwyższa się 
z 12 cm H2O do 16—18 cm H2O, w ż. głównej dolnej poniżej 
wątroby wzrasta ono z 7,5 cm H2O do 16 cm H2O, nie zmienia 
się zaś zupełnie w v.azygos. Przed zwężeniem ż. głównej po
nad wątrobą różnica ciśnień między ż. wrotną a ż. główną dol
ną wynosi przeciętnie 4 cm H2O, po zwężeniu 1 cm H2O.

16.12. Doświadczalne żylaki przełyku

W chwili obecnej nie ma skutecznej metody, która pozwala
łaby na wytworzenie pośluzówkowych żylaków przełyku 
u psa. Opisano kilka metod wywoływania nadciśnienia wrot
nego, prowadzących do wytworzenia się krążenia obocznego 
przez podsurowicówkowo przebiegające żyły przełyku. Ża
den z uzyskanych obrazów nie odpowiada patologii ludzkiej. 

Jedna z opisanych metod polega na wycięciu sieci większej, 
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śledziony oraz ogona trzustki i wytworzeniu przetoki tętniczo- 
-żylnej między t. i ż. śledzionową. W drugim etapie zwęża się 
ż. śledzionową dośrodkowo od przetoki (3).

Inna metoda polega na wytworzeniu przetoki aortalno- 
- wrotnej i następowym zwężeniu przywątrobowego odcinka 
ż. wrotnej.

Opisano także sposób na wywoływanie podsurowicówko- 
wych żylaków przełyku, polegający na ponadprzeponowym 
zwężeniu ż. głównej dolnej, a następnie dodatkowym zwęże
niu żyły wrotnej po kilkunastu dniach (2).

Częściowe zwężenie przewodu żółciowego wspólnego pro
wadzi do wytwarzania się nadciśnienia wrotnego i pojawie
nia się po kilkunastu tygodniach obfitego krążenia obocznego 
przez podsurowicówkowe żyły przełyku (1).

16.13. Wodobrzusze doświadczalne

Najczęściej stosowaną metodą wywoływania wodobrzusza jest 
zwężenie ż. głównej dolnej ponad przeponą (2). Metoda ta 
pozwala na wywołanie wodobrzusza u psów, kotów i małp. 
U szczura zwężenie żyły prowadzi jedynie do obrzmienia wą
troby i rozszerzenia jej naczyń chłonnych bez wodobrzusza. 
Technika zwężania ż. głównej dolnej polega na 12-centyme- 
trowej torakotomii przez V lub VI prawe międzyżebrze, wy
osobnieniu 1 cm odcinka ż. głównej między przeponą a pra
wym przedsionkiem, oddzieleniu od niej nerwu przeponowego, 
następnie założeniu na żyłę tasiemki, którą zawiąże się na 
narzędziu o średnicy równej 2/3 średnicy żyły. Po zwężeniu 
50% światła żyły wodobrzusze pojawia się u 80% zwierząt 
w ciągu 7 — 10 dni. Całkowite zamknięcie żyły daje 100% 
śmiertelności. Po okresie kilku tygodni wodobrzusze to może 
samoistnie się cofnąć. Wykonana w okresie rozwiniętego wo
dobrzusza laparotomia może spowodować zniknięcie płynu 
z jamy brzusznej.

Zawartość białka w płynie jamy brzusznej przy tej meto
dzie wynosi: 3,11 g% (albuminy 0,67%, globuliny 2,44 g%) (5). 
Przypomina ona swym składem chłonkę wątrobową.

Inna metoda wywoływania wodobrzusza, bez zwężenia ż. 
głównej dolnej polega na podwiązaniu ż.ż. wątrobowych 
wszystkich płatów wątroby, z wyjątkiem płata lewego. W kil
ka dni później zakłada się na lewą ż. wątrobową podwiązkę 
zwężającą światło żyły do 3 — 4 mm. U 2/3 zwierząt pojawia 

298

http://rcin.org.pl



się wodobrzusze. Technika operacyjna w tej metodzie jest 
dość skomplikowana, a śmiertelność zwierząt duża (4).

Zwężenie o 80% przewodu żółciowego wspólnego (3) pro
wadzi do powstania wodobrzusza u 80% psów w ciągu od 6 
do 31 tygodni. Ilość płynu w jamie brzusznej sięga niekiedy 
2 — 3 1. Zawartość białka w tym płynie jest niska, przeciętnie 
0,86 g% (albuminy 0,31 g%, globuliny 0,55%). Wodobrzuszu wy
wołanemu tą metodą towarzyszy bardzo znaczne rozszerzenie 
naczyń chłonnych wątroby i jelita oraz nagromadzenie płynu 
w okolicy cysterna chyli. Skład białkowy płynu jest bardzo 
zbliżony do składu chłonki jelitowej.

Zwężenie ż. głównej dolnej nad przeponą powoduje szereg 
wyraźnych zmian morfologicznych w wątrobie. Prawidłowe 
ciśnienie w żyłach wątrobowych w zależności od fazy odde
chowej wynosi od —1 do +2 cm H2O. Zwężenie ż. głównej 
powodujące stałe ciśnienie w żyłach wątrobowych +1 cm 
H2O, powoduje wyraźne obrzmienie wątroby i przesiąkanie 
płynu przez torebkę. Wzrost ciśnienia do +5 cm H2O powo
duje dalszy obrzęk wątroby i zaokrąglenie jej brzegów. Nie 
ma jeszcze w tym czasie zmian histologicznych. Wzrost ciśnie
nia do +10 cm H2O powoduje pękanie miąższu wątroby. Przy 
ciśnieniu w żyłach wątrobowych powyżej +4 cm H2O płyn 
przesiąkający przez torebkę jest krwisty (hematokryt do 10), 
a stężenie w nim białka jest takie samo, jak w surowicy (1).

16.14. Przeszczepianie wątroby

16.14.1. Przeszczepianie wątroby u psów

Przeszczep autogenny.
Przeszczep tego typu, a właściwie wycięcie wątroby, a na

stępnie wszczepienie jej w to samo miejsce, wykonuje się dla 
zbadania, jakie wczesne i odległe zmiany powoduje w prze
szczepianym narządzie zabieg chirurgiczny oraz niedokrwie
nie. Ponieważ zabieg ten przeprowadza się w układzie auto- 
gennym, nie wchodzą w grę zmiany wywoływane immunolo
gicznym procesem odrzucania. Technika zabiegu jest bardzo 
trudna. Po odcięciu wszystkich naczyń tętniczych i żylnych 
wątroby, krótkie kikuty naczyń nie pozwalają na wykonanie 
szczelnych zespoleń. Dlatego też zaleca się wykonywanie tzw. 
autoprzeszczepu pozorowanego (3) według następującej tech
niki:
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1) zespolenie wrotno-czcze bok do boku; 2) drenaż omijają
cy od ż. udowej do żyły szyjnej; 3) zamknięcie zaciskiem na
czyniowym ż. głównej dolnej pod i nad wątrobą; 4) zamknię
cie dowątrobowego odcinka ż. wrotnej ponad zespoleniem 
wrotno-czczym oraz wprowadzenie do tego odcinka kaniuli 
wprowadzającej płyn ochładzający wątrobę (patrz technika 
oziębiania wątroby do przeszczepiania); 5) przecięcie między 
zaciskami tętnicy wątrobowej; 6) otwarcie na długości 0,5 cm 
ż. głównej dolnej tuż poniżej wątroby i rozpoczęcie oziębia
nia; płyn chłodzący wymieszany z krwią wypływa przez 
otwór w żyle; 7) przecięcie struktur więzadła wątrobowo-dwu- 
nastniczego, z wyjątkiem tętnicy i żyły; 8) wykonanie zespo
lenia kikutów tętnicy wątrobowej. 9) po okresie 40 — 60 mi
nut, odpowiadającym przeciętnemu okresowi niedokrwienia 
przy przeszczepieniu wątroby, zeszycie tętnicy wątrobowej 
oraz otworów w żyłach, zdjęcie zacisków, likwidacja zespo
lenia wrotno-czczego; 10) wykonanie zespolenia pęcherzyko- 
wo-dwunastniczego.

Przeżycie psów po tego rodzaju zabiegu nie przekracza 20%. 
Przeszczep allogenny ortotopowy.
Jest to przeszczep między osobnikami tego samego gatun

ku, przy czym wątrobę przeszczepia się dokładnie w miejsce 
usuniętej wątroby biorcy, przywracając jej fizjologiczne 
ukrwienie.

Istnieje wiele odmian techniki pobierania i przeszczepiania 
wątroby. Z tych dwie podstawowe zostały ostatecznie po mo
dyfikacjach opracowane przez Stuarta i Moore'a (12) oraz 
Starzla (11). Autorzy książki wykonują ortotopowy przeszczep 
wątroby w oparciu o technikę stosowaną przez Moore'a 
z własnymi modyfikacjami, mającymi na celu zbliżenie wa
runków przeszczepiania do istniejących w klinice ludzkiej (10) 
(ryc. 16.8).

Przygotowanie dawcy i pobieranie wątroby. Dawca ważą
cy 15—20 kg otrzymuje przez 3 dni przed zabiegiem dietę 
wysokowęglowodanową oraz penicylinę w dawce 300 000 j. 
dziennie. Zabieg pobierania wątroby składa się z: 1) pobra
nia od dawcy 500 ml krwi tętniczej do późniejszego przeto
czenia biorcy; 2) podania dożylnie 1 mg/kg heparyny; 3) za
bicia dawcy podaniem dożylnie 10 ml 10% KC1; 4) cięcia od 
wcięcia szyjnego do spojenia łonowego; 5) kaniulacji ż. wrot
nej i wypłukania tą drogą wątroby w celu jej szybkiego ozię
bienia i usunięcia krwi, 6) wycięcia wątroby z pozostawie
niem przy narządzie jak najdłuższego kikuta ż. głównej dol
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nej poniżej wątroby, ż. wrotnej oraz t. wątrobowej wraz 
z pniem t. trzewnej.

Przygotowanie biorcy i usunięcie jego wątroby. Biorca wą
troby, o tym samym ciężarze, co dawca lub nieco większym, 
otrzymuje przez 3 dni przed doświadczeniem antybiotyki 
w dawce 300 000 j. penicyliny domięśniowo oraz 2—3 g neo
mycyny doustnie (z pokarmem).

Zabieg usunięcia wątroby składa się z: 1) znieczulenia ogól
nego wziewnego eterem lub halotanem. Nie należy podawać 
biorcy barbituranów, gdyż rozkładają się one w wątrobie. 
Z tego powodu w okresie bezwątrobowym oraz po przeszcze
pieniu częściowo przecież niewydolnej wątroby działanie ich 
będzie przedłużone; 2) wprowadzenie do jednej lub obu żył 
szyjnych rury z tworzywa sztucznego, przez którą odpływać 
będzie krew z ż. wrotnej, ż. głównej i ż. głównej dolnej pra
wej; 3) laparotomii z cięcia podłużnego w nadbrzuszu; 4) usu
nięcia nerki w celu przygotowania długiego kikuta t. nerko
wej do późniejszego zespolenia z t. wątrobową dawcy; 
5) podwiązania i przecięcia więzadła wątrobowo-żołądkowego 
oraz wątrobowo-dwunastniczego wraz z t. wątrobową i prze
wodem żółciowym wspólnym; 6) wyosobnienia ż. wrotnej na 
jak największym odcinku; 7) wprowadzenia do ż. głównej dol
nej, a następnie do ż. wrotnej rury, przez którą odpływać 
będzie krew z układu ż. głównej dolnej i ż. wrotnej; 8) za
łożenia zacisku na ż. główną w odcinku nadwątrobowym i od
cięcie wątroby.

Przeszczepienie wątroby. Zabieg przeszczepienia składa się 
z: 1) zespolenia ż. głównej dolnej w odcinku nadwątrobowym 
za pomocą szwu jednowarstwowego ciągłego; 2) zespolenia 
t. wątrobowej z t. nerkową biorcy; 3) zespolenia ż. głównej 
dolnej poniżej wątroby; 4) zespolenia ż. wrotnej; 5) zespole
nia pęcherzykowo-dwunastniczego.

Przeszczep allogenny heterotopowy.
Jest to przeszczep wątroby dodatkowej, pobranej od dru

giego osobnika, z pozostawieniem wątroby własnej biorcy. 
Wątrobę dodatkową przeszczepia się do jamy brzusznej, łą
cząc ją z naczyniami krwionośnymi poniżej wątroby własnej 
biorcy. Zabieg ten nie obciąża specjalnie biorcy, ponieważ 
nie wykonuje się u niego usunięcia własnej wątroby, jest 
jednak technicznie dość trudny. Ujemną stroną przeszczepu 
heterotopowego jest trwałe, lekkie nadciśnienie krwi w ż. 
głównej dolnej poniżej wątroby, do której odpływa krew 
z przeszczepu. Drugim nie pożądanym i nie wyjaśnionym do
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Ryc. 16.8. Technika ortotopowego przeszczepienia wątroby u psa.
A. Biorca. Przygotowanie do hepatektomii. Założono przewody od
prowadzające krew z ż. wrotnej (VP) do lewej ż. szyjnej (VJ), oraz 
z ż. głównej dolnej (VCł) do prawej ż. szyjnej (VJ).
B. Biorca po hepatektomii. Widoczne kikuty naczyń do zespolenia 
z wątrobą dawcy: VP — vena portae, AR — arteria renalis dext., 
VC1 — vena cava inferior.
C. Dawca. Chłodzenie wątroby dawcy. Cewnik połączony z kroplów
ką wprowadzony do ż. wrotnej. Podwiązane vena pylorica (VPT) 
oraz vena pancreaticoduodenalis (VPD).
D. Dawca. Przerywana linia wskazuje miejsca odcięcia naczyń wą
trobowych: H — hepar, AH — arteria hepatica, DCH — d. Choledo
chus, VCI — vena cava inferior, AO — aorta.
E. Biorca po przeszczepieniu. Widoczne 5 zespoleń (4 naczyniowe 
i 1 pęcherzykowo-dwunastnicze).
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Ryc. 16.9. Heterotopowy przeszczep wątroby allogennej. Wątroba 
zaopatrywana jest w krew tętniczą z t. nerkowej, w krew wrotną 
z ż. wrotnej.

dziś zjawiskiem jest „rywalizacja" między wątrobą własną 
i przeszczepioną, prowadzące zwykle do zaniku tej ostat
niej (9).

Istnieje wiele technik heterotopowego przeszczepiania wą
troby (2,9), każda z nich oparta jest jednak na zasadzie za
opatrzenia przeszczepu w krew tętniczą, krew żylną z układu 
wrotnego lub ź. głównej dolnej biorcy, odpływu krwi przez 
ż. wątrobowe i ż. główną dolną nad lub pod przeszczepem do 
ż. biorcy oraz na pozbawieniu wątroby własnej biorcy dopły
wu krwi wrotnej i powiązaniu przewodu żółciowego wątroby 
biorcy.

Autorzy stosują technikę (ryc. 16.9.) składającą się z:
1) zespolenia t. wątrobowej przeszczepu z t. nerkową prawą;
2) ż. wrotnej przeszczepu z ż. wrotną biorcy koniec do boku;
3) ż. głównej dolnej przeszczepu poniżej wątroby koniec do 
boku z ż. główną dolną biorcy poniżej poziomu ż. nerkowych;
4) podwiązania ż. wrotnej biorcy tuż przy wątrobie, kierując 
całą krew wrotną do przeszczepu; 5) podwiązania przewodu 
żółciowego wspólnego wątroby własnej biorcy,- 6) zespolenia 
pęcherzykowo-jelitowego przeszczepu.

Inne techniki przedstawiono na ryc. 16.10 i 16.11. W pier
wszej z nich nie ma przepływu wrotnego przez przeszczep, 
w drugiej przez układ wrotny przepływa krew z ż. głównej 
dolnej.
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Ryc. 16.10. Heterotopowy prze
szczep wątroby. Krew tętnicza 
dopływa do wątroby z t. głów
nej. Ż. wrotna przeszczepu pod
wiązana.

Ryc. 16.11. Heterotopowy prze
szczep wątroby. Krew tętnicza 
dopływa do wątroby z t. bio
drowej. Przez układ wrotny 
przeszczepu przepływa krew 
z obwodowego odcinka ż. głów
nej.

16.14.2. Przeszczepianie wątroby u świni
Technika przeszczepów wątroby u świni nie różni się w za
sadzie od opisanej dla psów (4.5.13). Pewne uproszczenie po
lega na tym, iż u świni nie jest niezbędne odbraczanie układu 
ż. głównej dolnej przez stosowanie odpływu omijającego do 
ż. szyjnej. Niezbędne jest natomiast odbarczenie układu wrot- 
nego, co najłatwiej wykonać umieszczejąc przewód plastyko
wy w ż. śledzionowej i w lewej ż. szyjnej. W przypadku 
istnienia wąskich żył szyjnych należy do odbarczenia układu 
wrotnego, oprócz przewodu omijającego, użyć pompy.

16.14.3. Przeszczepianie wątroby u szczura

Przeszczepy narządowe wykonywane u czystych genetycznie 
szczepów wsobnych małych zwierząt, przede wszystkim szczu
rów, pozwalający na prowadzenie dokładnych badań immuno
logicznych, czego nie można wykonać u różniących się znacz-

20 Metody badań... 305

http://rcin.org.pl



Fye. 16.12. Przeszczep wątroby u 
szczura: VCI — vena cava inferior, 
VP — vena portae, DCH — ductus 
Choledochus, AH — arteria hepatica.

nie osobników zwierząt dużych, jak pies, Świnia itp. Prze
szczepy narządowe u małych zwierząt są trudne do wykona
nia ze względu na konieczność stosowania mikroszwu naczy
niowego.

Przeszczepy wątroby u szczurów wykonywane są jako prze
szczepy dodatkowe, czyli heterotopowe. Istnieją dwie zasad
nicze techniki przeszczepiania. W pierwszej krew dopływa 
do wątroby z t. głównej biorcy przez zespoloną z nią t. trzew- 
ną, a odpływa przez nadwątrobowy odcinek ż. głównej dolnej 
biorcy (7). Żyła wrotna przeszczepu zostaje podwiązana. 
W drugiej krew dopływa do przeszczepu z ż. wrotnej biorcy 
do ż. wrotnej wątroby, a odpływa przez ż. główną poniżej 
wątroby do ż. głównej dolnej biorcy. Przeszczep nie ma 
ukrwienia tętniczego. (6,8) (ryc. 16.12).

16.15. Perfuzja izolowanej wątroby.
Patrz rozdz. 9.10. Perfuzja wątroby

16.16. Zewnątrzwątrobowe drogi żółciowe.
Uwagi ogólne
Przy wszystkich badaniach doświadczalnych na zewnątrzwą- 
trobowych drogach żółciowych należy pamiętać o różnicach 
anatomicznych dróg żółciowych występujących u różnych 
zwierząt. Różnice te dotyczą anatomii ujść przewodów żółcio
wych i trzustkowych. U królika i świnki morskiej przewód 
wspólny i trzustkowy uchodzą osobno do dwunastnicy. U psa 
i kota razem z przewodem wspólnym uchodzi mały przewód 
trzustkowy, natomiast duży przewód trzustkowy (odpowiada-
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Tabela 16.4.
Normy barwników żółciowych u psa ważącego 12 kg

Barwniki żółciowe Normy

Bilirubina w surowicy
Uroblinogen w moczu
Uroblinogen w stolcu
Bilirubina w moczu
Ilość hemoglobiny rozkładanej 

w ciągu 24 godz.
Całkowita ilość bilirubiny produ

kowanej w ciągu 24 godz.

0,1 mg%
0,02— 0,14 mg/24 godz. (0,08)

15,8 —55,9 mg/24 godz. (32,0) 
0

1,125 g

38 mg

jący ludzkiemu przewodowi Santoriniego) osobno. U szczura 
i myszy oraz owcy przewód trzustkowy otwiera się do prze
wodu wspólnego.

Niektóre normy dotyczące barwników żółciowych u psa 
przedstawiono w tabeli 16.4.

16.17. Doświadczalne zapalenie pęcherzyka
i dróg żółciowych
Opisano wiele metod, za pomocą których próbowano wywo
łać zapalenie pęcherzyka żółciowego. Żadna z nich nie jest 
w zasadzie skuteczna. Próbowano wywołać zapalenie i kami
cę pęcherzyka u królików za pomocą diety cholesterolowej 
(1), a także podając estradiol i progesteron (3), u chomików 
zaś znacznych ilości witaminy A i D (2).

Inny sposób wywoływania zapalenia pęcherzyka, to poda-

Ryc. 16.13. Metoda wywoływania zapalenia pęcherzyka i dróg żół
ciowych u psa za pomocą zespolenia trzustkowo-dwunastniczo-pę- 
cherzykowego: 1 — pęcherzyk żółciowy, 2 — pętla dwunastnicy, 
3 — trzustka.
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wanie do jego światła stężonej żółci, kwasów żółciowych lub 
soku trzustkowego. Środki te wywołują zapalenie tylko 
w przypadku istniejącego zastoju żółci. Klasyczny model do 
wywoływania zapalenia pęcherzyka i dróg żółciowych za po
mocą soku trzustkowego przedstawiono na ryc. 16.13. (4). 
I tutaj konieczny jest zastój w drogach żółciowych.

Zakażenie pęcherzyka żółciowego przez bezpośrednie po
danie do niego bakterii nie powoduje powstania zapalenia, 
do którego rozwinięcia niezbędne jest uniedrożnienie prze
wodu pęcherzykowego.

16.18. Częściowa i całkowita niedrożność 
przewodu żółciowego wspólnego
W celu wywołania całkowitej niedrożności przewodu żółcio
wego wspólnego należy go lekko dwukrotnie podwiązać tuż 
przy dwunastnicy i przeciąć między podwiązkami. Zbyt mocne 
podwiązanie spowoduje martwicę ściany przewodu i żółciowe 
zapalenie otrzewnej. Samo podwiązanie bez przecięcia nie 
prowadzi do trwałego zastoju żółci, gdyż po kilku tygodniach 
podwiązka przedostanie się do światła przewodu.

Aby zwęzić przewód, należy nałożyć na niego obrączkę 
o znanej średnicy wewnętrznej, a długości 1 — 1,5 cm. Krót
ka obrączka wejdzie po kilku tygodniach do światła przewo
du lub dwunastnicy i zostanie wydalona.

Według naszych badań przeprowadzonych na psach (1) czas 
przeżycia tych zwierząt po całkowitym podwiązaniu przewo
du wynosi 33 dni, przy zwężeniu 75% światła 55 dni, a przy 
zwężeniu 10% — 86 dni. Zarówno po podwiązaniu, jak i zwę
żeniu przewodu poziom bilirubiny w surowicy krwi wzrasta 
w ciągu pierwszego tygodnia przeciętnie do 3,5 mg%, następnie 
utrzymuje się przez 6—8 tygodni na zmiennym poziomie od 
1,5 do 10 mg%. Poziom ten nie zwiększa się dalej ponieważ 
pies ma zdolności wydalania nadmiaru bilirubiny z moczem 
i to prawie całej dziennej produkcji, sięgającej 40 mg. Aktyw
ność fosfatazy zasadowej w surowicy podnosi się i utrzymuje 
na stałym poziomie.

Natomiast aktywność aminotransferaz wzrasta u psa przy 
zastoju żółci (w odróżnieniu od człowieka) bardzo szybko 
i utrzymuje się ona na poziomie do 2000 j. Histologicznie 
w pierwszych kilkunastu dniach stwierdza się w wątrobie za
stój żółci i nacieki limfo- i leukocytarne w przestrzeniach 
bramnych. U zwierząt, które przeżyją okres kilku miesięcy, 
rozwija się żółciowa marskość wątroby. /
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Pomiary ciśnień w drogach żółciowych wykonuje się w cza
sie laparotomii przez bezpośrednie nakłucie przewodu wspól
nego lub w doświadczeniach przewlekłych przez wprowadzo
ny poprzez przewód pęcherzykowy dren połączony z mano
metrem. Przy częściowej lub całkowitej niedrożności przewo
du wspólnego drogi żółciowe wskutek dużej rozciągliwości 
ściany ulegają ogromnemu rozszerzeniu, mierzone wówczas 
ciśnienie żółci jest prawidłowe lub tylko nieznacznie podwyż
szone.

16.19. Przetoki żółciowe

Zewnętrzna przetoka żółciowa służy do przewlekłych badań 
wydzielania żółci pod wpływem czynników pokarmowych, 
nerwowych i farmakologicznych. Doświadczenia ostre nie na
dają się do badań nad fizjopatologią wydzielania żółci, ponie
waż znieczulenie i sam zabieg chirurgiczny zmieniają prawi
dłowy cykl wytwarzania i wydzielania żółci.

Zewnętrzną przetokę żółciową można wytworzyć, łącząc 
z powłokami światło pęcherzyka żółciowego po uprzednim 
podwiązaniu przewodu wspólnego przy dwunastnicy lub przez 
założenie do przewodu wspólnego cewnika i wyprowadzenie 
go pod skórą na grzbiet zwierzęcia. Inna metoda polega na 
wszyciu do skóry obwodowego odcinka przewodu wspólnego 
wraz z „kołnierzykiem" z dwunastnicy, jeszcze inna zaś na 
zespoleniu pęcherzyka żółciowego z miedniczką nerkową po 
podwiązaniu obwodowej części przewodu wspólnego, wyko
naniu nefrektomii i wyprowadzeniu na zewnątrz obwodowego 
odcinka moczowodu. W tej ostatniej metodzie unika się bez
pośredniego kontaktu z drogami żółciowymi i nie zaburza ich 
czynności.

Większość cytowanych metod jest niedoskonała, ponieważ

Ryc. 16.14. Przetoka dwunast
nicza, żółciowa i trzustkowa 
wg Thomasa. 
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chirurgiczne wydzielanie przewodu żółciowego uszkadza jego 
nerwy. Poza tym długotrwałe kaniulowanie zaburza cykl wy- 
dzieliniczy żółci, zewnętrzny zaś drenaż prowadzi bardzo czę
sto do zakażenia dróg żółciowych zewnętrzną florą bakteryj
ną. Całkowity zewnętrzny drenaż żółci pozbawia przewód po
karmowy kwasów żółciowych i innych składników niezbęd
nych w procesie trawienia. Dlatego też najbardziej polecana 
jest tzw. przetoka Thomasa (1), pozwalająca uniknąć więk
szości wymienionych wyżej powikłań (ryc. 16.14). Zabieg po
lega na umieszczeniu w dwunastnicy przetoki ze sztucznego 
tworzywa, łączącej dwunastnicę ze skórą. Przez przetokę ma 
się bezpośredni wgląd w okolicę ujścia przewodu żółciowego 
wspólnego i przewodu trzustkowego. Przewody te można cew
nikować w czasie doświadczenia, natomiast w okresie między 
badaniami żółć płynie normalnie do dwunastnicy.
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17. METODY DOŚWIADCZEŃ NA TRZUSTCE

Nie sposób w krótkim rozdziale omówić wszystkie modele do
świadczalne i zabiegi na trzustce. Wybrano jedynie podsta
wowe modele doświadczalne, pomijając eksperymentalne za
biegi na trzustce i przewodach trzustkowych (szew trzustki, 
gojenie przewodów trzustkowych, zespolenia trzustkowo-jeli- 
towe, trzustkowo-żołądkowe). W części dotyczącej badania 
wydzielania trzustkowego podano jedynie podstawowe zasa
dy prowadzenia badania, pomijając wszystkie szczegóły, które 
zależą od szczegółowego protokołu i celu doświadczenia.

17.1. Przetoki trzustkowe

Większość badań nad zewnątrzwydzielniczą czynnością trzust
ki u zwierząt doświadczalnych wykonuje się po wytworzeniu 
przetoki trzustkowej, przez którą można zbierać sok trzustko
wy. Czasową przetokę uzyskuje się kaniulując w czasie do
świadczenia przewód trzustkowy. Wartość tego typu postępo
wania jest niewielka.

Drenaż zewnętrzny przewodu trzustkowego prowadzi do 
znacznych zaburzeń trawienia białka i tłuszczów, zaburzeń 
wchłaniania, zaburzeń wodno-elektrolitowych. W wyniku 
drażniącego działania soku trzustkowego powstają zmiany 
skórne. Pełna utrata soku trzustkowego prowadzi do śmierci 
zwierzęcia w ciągu kilku dni w wyniku odwodnienia i zabu
rzeń równowagi kwasowo-zasadowej.

Idealna metoda wytworzenia przetoki trzustkowej powinna 
spełniać trzy zasadnicze warunki. Nie powinna prowadzić do 
zaburzeń trawienia, wykonanie przetoki nie może zaburzać 
prawidłowych mechanizmów nerwowo-humoralnych, które za
pewniają fizjologiczną kontrolę wydzielania trzustkowego, 
i wreszcie przyjęta metoda powinna zapewniać możliwość 
odpływu porównywalnych objętości soku w poszczególnych 
badaniach (1).

Wszystkie sposoby wytworzenia przetoki trzustkowej moż
na podzielić na dwie grupy, w zależności od tego, czy uzy-
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Ryc. 17.1. Sposób Pawłowa wy
konania przetoki trzustkowej.

Ryc. 17.2. Sposób Heidenheina 
przetoki trzustkowej w mod. 
Michalskiego.

skuje się nieczynny, czy uczynniony wskutek kontaktu z bło
ną śluzową dwunastnicy sok trzustkowy.

Metody zbierania nieuczynnionego soku trzustkowego.
Metoda Pawłowa. Jest to jedna z najwcześniejszych metod 

doświadczalnych. Polega na wycięciu niewielkiego odcinka 
ściany dwunastnicy wokół brodawki przewodu trzustkowego 
dodatkowego" (ryc. 17.1.). Po zaszyciu otworu w dwunastnicy 
wycięty odcinek wszywa się do powłok brzucha. Wskutek 
uszkodzenia mechanizmu zwieraczowego sok trzustkowy wy
pływa w sposób ciągły, co powoduje, że metoda ta ma zna
czenie historyczne.

Metoda Babkina. Zmodyfikował on sposób Pawłowa, aby 
zapobiec drażnieniu skóry przez uczynniony sok trzustkowy. 
Metoda jego polega na wszyciu do powłok brzucha odciętego 
w miejscu wejścia do dwunastnicy przewodu trzustkowego 
dodatkowego. Aby zapobiec zarośnięciu lub zbliznowaceniu 
wszczepionego do skóry powłok przewodu, zaleca on codzien
ne wprowadzanie kaniuli do przewodu.

Metoda Heidenheina (6). Stanowi ona w pewnym sensie mo
dyfikację sposobu Pawłowa. Po znalezieniu miejsca wejścia 
przewodu trzustkowego dodatkowego do dwunastnicy wycina 
się 3-centymetrowy odcinek dwunastnicy, w środku którego 
znajduje się brodawka przewodu trzustkowego. Ciągłość prze
wodu pokarmowego uzyskuje się, zespalając bliższy i dalszy 
odcinek dwunastnicy koniec-do-końca. Wycięty odcinek dwu-

’ Jest on u psa w większości przypadków głównym przewodem 
trzustkowym.
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nastnicy po przecięciu na brzegu przeciwkrezkowym wszywa 
się do powłok. Przewodu trzustkowego (Wirsunga) nie zawią
zuje się, co zapewnia, że dostateczna ilość soku trzustkowego 
przechodzi do przewodu pokarmowego, zapobiegając zaburze
niom trawienia. Dzięki zachowaniu mechanizmu zwieraczo- 
wego brodawki przewodu trzustkowego sok zazwyczaj nie 
wypływa samoistnie na zewnątrz. W celu zbierania soku 
wprowadza się przez brodawkę do przewodu cienki cewnik 
polietylenowy. Sposób ten stosowaliśmy w zakładzie chirurgii 
doświadczalnej (2), uzyskując bardzo dobre wyniki (ryc. 17.2.).

Metoda Routley'a (3). Polega ona na odprowadzaniu soku 
trzustkowego z przewodu trzustkowego dodatkowego na ze
wnątrz za pomocą zwykłego cewnika polietylenowego wpro
wadzonego pozadwunastniczo do przewodu. W celu zabezpie
czenia przed wysunięciem się cewnika z przewodu nakłada 
się na cewnik „kołnierzyk”, który przyszywa się do ściany 
przewodu. Zewnętrzny koniec cewnika łączy się z drenem 
prowadzącym do przetoki żołądkowej. W czasie zbierania 
soku trzustkowego połączenie to otwiera się.

Metoda ta jest dobra, pozwala na uzyskanie nieczynnego 
soku trzustkowego, zabezpiecza zwierzę przed utratą nadmier
nych ilości soku trzustkowego na zewnątrz. Stronę ujemną 
stanowi możliwość wypadania cewnika lub wygryzienia go 
przez psa.

Metoda Thomasa (6). Jest to jeden z najbardziej rozpo
wszechnionych sposobów zbierania nieuczynnionego soku 
trzustkowego do badań fizjologicznych. Do dwunastnicy 
wprowadza się kaniulę Thomasa w okolicy, w której znajduje 
się brodawka przewodu trzustkowego. W celu zbierania soku 
trzustkowego zdejmuje się kapturek kaniuli i wprowadza do 
przewodu cienki szklany lub plastykowy zgłębnik (ryc. 17.3.). 
Wymaga to oczywiście nabycia odpowiedniej wprawy. Po za-

Ryc. 17.3. Kaniulacja przewodu trzustko
wego przez przetokę Thomasa pozosta
wioną w dwunastnicy. 
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kończeniu badania zgłębnik wyjmuje się a kaniulę Thomasa 
zamyka za pomocą kapturka. W ten sposób między okresami 
badań sok trzustkowy nie wydziela się na zewnątrz.

Metody zbierania uczynnionego soku trzustkowego.
Metoda Dragsteadta. Ma ona właściwie znaczenie historycz

ne. Polega na wytworzeniu izolowanej kieszonki dwunastnicy 
w jej odcinku zawierającym ujście przewodu trzustkowego. 
Ciągłość przewodu pokarmowego odtwarza się przez zespole
nie dalszego odcinka dwunastnicy do kikuta żołądka (po wy
cięciu odźwiernika). Izolowany odcinek dwunastnicy zamyka 
się szczelnie z obu końców i wprowadza do jego światła me
talową kaniulę, wyprowadzając drugi jej koniec przez powłoki 
brzuszne. Wadą tego typu postępowania jest zaburzenie uner
wienia trzustki w następstwie dość rozległego preparowania 
dwunastnicy i wycięcia części odźwiernikowej żołądka oraz 
stała utrata soku trzustkowego.

Metoda Woodsa i Fostera (7). Stanowi ona modyfikację spo
sobu Dragsteadta, dzięki której sok trzustkowy, zbierający 
się w kieszonce dwunastniczej może przechodzić do przewodu 
pokarmowego psa.

Po wytworzeniu izolowanej kieszonki odcinka dwunastnicy 
zawierającego ujście przewodów trzustkowych łączy się ją 
elastycznym cewnikiem poliwinylowym z dalszym odcinkiem 
dwunastnicy, do którego z kolei wprowadza się kaniulę Tho
masa. W celu uzyskania soku trzustkowego po zdjęciu kaptur
ka kaniuli Thomasa wyciąga się na zewnątrz koniec cewni
ka, przez który wypływa sok zbierający się w kieszonce dwu
nastniczej. Po zakończeniu badania cewnik wsuwa się do 
światła dwunastnicy i kaniulę Thomasa zamyka kapturkiem 
(ryc. 17.4.).

Ryc. 17.4. Przetoka trzustkowa wg Woodsa i Fostera.
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Ryc. 17.5. Przetoka trzustkowa 
wg Preshawa.

Ryc. 17.6. Modyfikacja Stentin- 
ga przetoki trzustkowej Pres
hawa.

Metoda Preshawa i Grossmana (5,6). Po wytworzeniu izolo
wanej kieszonki dwunastnicy w odcinku zawierającym ujście 
przewodu trzustkowego dodatkowego łączy się ją za pomocą 
kaniuli metalowej z przylegającym odcinkiem pozostałej czę
ści dwunastnicy. Do dwunastnicy wprowadza się kaniulę Tho
masa (ryc. 17.5.). Wadą tej metody jest wytwarzanie się prze
toki między przylegającymi do siebie kieszonką, dwunastni
czą i pozostałą częścią dwunastnicy.

Metoda Stentinga. Zmodyfikował on sposób Preshawa, sta
rając się zapobiec wytwarzaniu się przetoki wewnętrznej mię
dzy dwoma odcinkami dwunastnicy. Uzyskuje on to łącząc 
kieszonkę dwunastnicy z pozostałą częścią dwunastnicy spe
cjalną kaniulą (ryc. 17.6.).

Wykonanie przetoki izolowanego czynnościowo segmentu 
trzustki wg Shermana (4).

Sherman, opierając się na swoich badaniach anatomicznych 
układu przewodów trzustkowych psa, opracował sposób po
zwalający na zbieranie soku trzustkowego z segmentu trzust
ki. Układ przewodów trzustkowych psa i ich wzajemne sto
sunki przedstawione są na ryc. 17.7 A—D. Wynika z tego, że 
u 65% psów podwiązanie jednej gałęzi przewodu trzustkowe
go dodatkowego pozwala na odpływ wydzieliny przez prze
wód Wirsunga. Uzyskuje się w ten sposób dwa oddzielne 
segmenty trzustki, które mają wspólne ukrwienie i unerwie
nie, a oddzielny układ odprowadzający sok trzustkowy. Po
zwala to na uzyskanie izolowanego czynnościowo segmentu 
trzustki.
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Ryc. 17.7. Układ przewodów trzustkowych psa. A — przewód trzust
kowy (Wirsunga) odchodzi od gałęzi przewodu dodatkowego (San- 
torina) drenującej ogon trzustki; B — przewód trzustkowy (Wirsun
ga) odchodzi od gałęzi przewodu Santorina drenującej głowę; C —• 
przewód Wirsunga nie łączy się z przewodem dodatkowym (Santo
rina); D — brak przewodu Wirsunga.

Sposób wykonania. Zabieg wykonuje się w dwu etapach. 
W pierwszym po odszukaniu przewodu trzustkowego dodat
kowego zawiązuje się szwem jedwabnym tuż za podziałem 
gałąź drenując^ ogon trzustki. Na główny pień przewodu za
kłada się podwiązkę jedwabną nie zawiązując jej (stanowi 
ona ułatwienie w znalezieniu przewodu w czasie drugiej ope
racji). Po trzech tygodniach wykonuje się ponowną laparo- 
tomię. U zwierząt, u których nie było w ogóle przewodu 
trzustkowego Wirsunga (24%, ryc. 17.7.D) oraz u tych psów, 
u których przewód trzustkowy odchodził od gałęzi przewodu 
trzustkowego dodatkowego drenującego głowę (20%, ryc.
17.7.B), ogon trzustki będzie wyraźnie zwłókniały. Zwierzęta 
te nie nadają się do dalszej części doświadczenia.

Jeżeli natomiast cała trzustka makroskopowo wygląda pra
widłowo, wprowadza się cewnik polietylenowy do głównego 
pnia przewodu trzustkowego dodatkowego. Uzyskuje się w ten 
sposób drenaż soku trzustkowego z segmentu głowy i wyrost
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ka hakowatego trzustki. Aby zapobiec wypadnięciu cewnika, 
przyszywa się go do surowicówki dwunastnicy. Przez niewiel
kie cięcie w okolicy grzbietowej wprowadza się zewnętrzny 
koniec cewnika pozostawiając jego nadmiar w jamie otrzew
nej.

17.2. Doświadczalne ostre zapalenie trzustki

Etiopatogeneza ostrego zapalenia trzustki nie jest w pełni wy
jaśniona. Ustalono szereg czynników przyczynowych. Zasad
niczym czynnikiem przyspieszającym o.z.t. jest uwalnianie 
uczynnionych enzymów trzustkowych do przestrzeni śród
miąższowej. Uważa się, że odgrywać rolę może wzrost ciśnie
nia śródprzewodowego, niedokrwienie trzustki wskutek zmian 
w jej układzie naczyniowym. Do uczynnienia enzymów trzust
kowych przyczyniać się mogą żółć, krew, sok dwunastniczy 
(1, 7, 8, 15, 17, 21, 24, 26, 32, 33).

Wielorakość czynników przyczynowych o.z.t. spowodowała, 
że istnieje szereg modeli doświadczalnego zapalenia trzustki. 
W zależności od tego, czy doświadczenie ma na celu próbę 
badania zmian fizjopatologicznych w ustroju w przebiegu za
palenia trzustki, ocenę skuteczności określonych sposobów le
czenia tej choroby, czy badanie przyczyn zgonu, wybiera się 
odpowiedni model doświadczalny.

Wywołanie ostrego zapalenia trzustki w następstwie wstrzy
kiwania do przewodu trzustkowego żółci, krwi, soku trzustko
wego lub trypsyny.

Podwiązanie przewodów trzustkowych nie wywołuje zapa
lenia trzustki. Jeżeli jednak zabieg ten wykonuje się u psa 
nakarmionego, któremu dodatkowo podano sekretynę lub pan- 
kreozyminę, wówczas u części zwierząt powstaje ostre zapa
lenie trzustki.

Ostre zapalenie trzustki po wstrzyknięciu do przewodów 
trzustkowych żółci inkubowanej z sokiem trzustkowym (2,3,9). 
Metoda ta nie daje powtarzalnych wyników. U części zwie
rząt powstaje ostre zapalenie trzustki prowadzące w ciągu 
24 — 48 godz. do zgonu, inne przeżywają z bardzo nieznacz
nymi zmianami w trzustce.

Ostre zapalenie trzustki wg Careya (5). Jest to modyfikacja 
sposobu Ełliotta (9). Zamiast żółci stosuje się 6% taurocholan 
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sodowy, a zamiast soku trzustkowego trypsynę o znanej 
aktywności proteolitycznej (160 000 j.). Roztwór przygotowuje 
się na świeżo przed wstrzyknięciem, musi być on jałowy. pH 
roztworu powinno wynosić 7,7. Wstrzyknięcie do przewodu 
trzustkowego (psu o ciężarze 18 kg) 20 ml roztworu pod ci
śnieniem 20—40 cm H2O powoduje śmiertelność 97% zwierząt 
w ciągu 24 godzin.

Model ten może być przydatny dla oceny skuteczności no
wych sposobów leczenia ostrego zapalenia trzustki.

Sposób Nemira i Drabkina. Ostre zapalenie trzustki po 
wstrzyknięciu do przewodu trzustkowego inkubowanej mie
szaniny krwi i soku trzustkowego (22) lub trypsyny (3).

Krew autologiczną (tego samego zwierzęcia) miesza się 
z uczynnionym sokiem trzustkowym w stosunku 1 :2 i inku- 
buje w temp. 37° przez 24 — 36 godz. Wstrzyknięcie miesza
niny w ilości 0,5 ml/kg ciężaru ciała (nie więcej niż 10 ml) 
wywołuje ostre zapalenie trzustki prowadzące w dużym odset
ku do zgonu zwierząt w ciągu 48 godz.

Wstrzyknięcie do przewodu trzustkowego inkubowanej mie
szaniny świeżej pełnej krwi i trypsyny o znanej aktywności 
proteolitycznej (10 ml pod ciśnieniem 110—140 mmHg) po
woduje zgon 90% zwierząt w ciągu 48 godz. w wyniku ostrej 
martwicy trzustki (tab. 17.1.).

Tabela 17.1.

Liczba zwierząt w każdej grupie — 20. Wstrzykiwano 10 ml inkubo 
wanej mieszaniny pod ciśnieniem 110—140 mmHg

Następstwa wstrzykiwania do przewodu trzustkowego krwi lub jej 
frakcji inkubowanej z trypsyną

Warunki doświadczenia Zmiany w trzustce Śmier
telność

Zawiązanie przewodów
Wstrzyknięcie fizjolo-

Nieznaczny obrzęk 0

gicznego roztworu soli Nieznaczny obrzęk 1
Trypsyną Obrzęk + włóknienie 0
Świeża, pełna krew Obrzęk + włóknienie ■ 1
Krew + trypsyną Ostra martwica 18
Surowica + trypsyną Zapalenie śródmiąższowe 2
Osocze + trypsyną Zapalenie umiarkowane

Krwinki czerwone
(przewlekłe) 1

+ trypsyną
Surowica + fizjologicz-

Zapalenie śródmiąższowe 3

ny roztwór soli Obrzęk 0
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Sposób Pissiottisa. Stanowi on modyfikację metody Nemira 
i Drabkina (22). Ostre zapalenie trzustki wywołuje się przez 
wstrzyknięcie (pod ciśnieniem 140 mmHg) do przewodu 
trzustkowego mieszaniny krwi żółci i trypsyny inkubowanych 
przez 12 godz. w temp. 37° (6 ml krwi + 40 000 j. trypsyny 
krystalicznej rozpuszczonej w 4 ml wody + 4 ml żółci).

Ostre zapalenie trzustki po doprzewodowym wstrzyknięciu 
toksyny gronkowcowej (6).

Do przewodu trzustkowego dodatkowego (przy jednoczes
nym czasowym zaciśnięciu przewodu trzustkowego Wirsunga) 
wstrzykuje się psu 0,5 ml/kg ciężaru ciała toksyny gronkow- 
cowej (szczep Wood 46) rozcieńczonej w fizjologicznym roz
tworze soli kuchennej w stosunku 1 : 5. W 3 min. po wstrzyk
nięciu toksyny zdejmuje się czasowo założone podwiązki 
z obu przewodów trzustkowych. Po zabiegu wstrzymuje się 
doustną podaż wody i pokarmu. W ciągu 12 godz. Po wstrzyk
nięciu toksyny 100% zwierząt pada w wyniku ostrej krwo
tocznej martwicy trzustki. Po wstrzyknięciu mniejszej ilości 
toksyny (0,6 ml rozcieńczonej w stosunku 1 : 9) śmiertelność 
zmniejsza się (70% zwierząt pada w ciągu 20 godz.).

Ostre krwotoczne zapalenie trzustki u psów po wytworze
niu zamkniętej pętli dwunastniczej metodą Pfeiffera (20, 
25,28).

Model pozwalający na badanie wpływu wzrostu ciśnienia 
w dwunastnicy i zarzucania treści dwunastniczej do przewo
dów trzustkowych na rozwój ostrej krwotocznej martwicy 
trzustki.

Ryc. 17.8. A. Wytworzenie „ślepej pętli" dwunastniczej. B. Zwężenie 
lub zamknięcie pętli doprowadzającej po resekcji żołądka met. Bil- 
rotha II stwarza „ślepą pętlę" dwunastniczą.
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Sposób wykonania. Po otwarciu jamy brzusznej izoluje się 
odcinek dwunastnicy zawierający ujście obu przewodów 
trzustkowych i przewodu żółciowego wspólnego i zamyka 
szczelnie z obu stron. Ciągłość przewodu pokarmowego od
twarza się, zespalając dalszy odcinek dwunastnicy z odźwier- 
nikiem. U 100% zwierząt rozwija się ostra krwotoczna martwi
ca trzustki prowadząca do zgonu w ciągu 24 — 48 godz. Po
dobny wynik uzyskuje się po wykonaniu resekcji żołądka 
sposobem Billrotha II i zamknięciu lub bardzo znacznym zwę
żeniu pętli doprowadzającej (ryc. 17.8.).

Rosato i wsp. (27) zmodyfikowali sposób Pfeffera wprowa
dzając do izolowanego odcinka dwunastnicy specjalną kaniu
lę, która pozwala na odpływ zbierającej się treści do światła 
przewodu pokarmowego. Po wprowadzeniu do światła ka
niuli zatyczki wstrzymuje się odpływ wydzieliny do przewo
du pokarmowego i zbiera się ona w izolowanej pętli dwu
nastniczej. Pozwala to na obserwację zmian biochemicznych 
we krwi, charakteryzujących ostre zapalenie trzustki w mia
rę narastania ciśnienia w izolowanej pętli dwunastniczej oraz 
na powtarzanie badania u tego samego zwierzęcia.

Wywołanie ostrego zapalenia trzustki u królików w na
stępstwie odczynu Arthusa (30,31).

Wstrzyknięcie albuminy jaja kurzego do przewodu trzust
kowego wywołuje u królików uczulonych uprzednio tym an
tygenem ostre zapalenie trzustki w wyniku odczynu Arthusa. 
W zależności od stopnia uczulenia (czas immunizacji) można 
wywołać ostre śródmiąższowe lub ostre krwotoczne zapalenie 
trzustki.

W pierwszym etapie uczula się króliki na antygen albumi
ny jaja kurzego. Pierwszą dawkę antygenu (1 g albuminy ja
ja kurzego rozpuszczony w fizjologicznym roztworze NaCl) 
wstrzykuje się dożylnie. Następnie w odstępach 5-dniowych 
wstrzykuje się następne dawki antygenu (200 mg) podskórnie. 
Po upływie 5 — 6 tygodni sprawdza się za pomocą odczynu 
skórnego stopień uczulenia. W tym celu wstrzykuje się śród- 
skórnie 10 mg tego samego antygenu, który używano do uczu
lania. Zwykle stwierdza się bardzo wyraźny odczyn po 24 
godz.

U zwierząt, u których stwierdza się wyraźne uczulenie, 
przystępuje się do wywołania zapalenia trzustki za pomocą 
wstrzyknięcia albuminy jaja kurzego do przewodu trzustko
wego.
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Przygotowanie antygenu do iniekcji doprzewodowej. Przy
gotowuje się 1% roztwór albuminy jaja kurzego w fizjolo
gicznym roztworze soli kuchennej doprowadzając pH roztwo
ru do wartości 7,5—8,0 (przez dodanie odpowiedniej ilości 
0,85% NaOH). Przygotowany roztwór odwirowuje się przez 
30 min. przy dużej szybkości (6—10 000 obr./min.). Do nadsą- 
czu, który stanowi materiał antygenowy, dodaje się mertiola- 
tu (w celach bakteriostatycznych) w stężeniu 1 : 1000. Zawar
tość białka w tak przygotowanym preparacie wynosi 0,6 g/ 
100 ml.

Ostre śródmiąższowe zapalenie trzustki. W czwartym ty
godniu uczulenia wykonuje się odczyn skórny. Jeżeli skóra 
jest nieco zaczerwieniona, określamy stopień uczulenia przez 
+ . W tydzień później wykonuje się laparotomię i wstrzyku
je się do przewodu trzustkowego 0,5 ml uprzednio przygoto
wanego antygenu pod ciśnieniem 21 mmHg. Przewód zawią
zuje się. Po 24 — 48 godz. rozwijają się objawy zapalenia 
trzustki z obrzękiem i naciekami w przestrzeni śródmiąższo
wej.

Ostre krwotoczne zapalenie trzustki. Króliki uczula się przez 
okres 5 — 8 tygodni. Wykonany odczyn skórny wykazuje 
w tym czasie bardzo wyraźne uczulenie, charakteryzujące się 
zgorzelinowym odczynem skóry w miejscu wstrzyknięcia 
próbki antygenu. Po tygodniu od wykonania próby uczulenio
wej wstrzykuje się do przewodu trzustkowego 0,5 ml roztwo
ru antygenu (pod ciśnieniem 20 mmHg). Rozwija się krwo
toczne zapalenie trzustki. 25% zwierząt pada przed upływem 
48 godz., u pozostałych stwierdza się makro- i mikroskopowe 
zmiany w trzustce i w jej układzie naczyniowym.

Wywołanie zapalenia trzustki w następstwie działania prze
ciwciał przeciwtrzustkowych (12).

Fonkalsrud opracował sposób wywołania podostrego za
palenia trzustki po wstrzyknięciu przeciwciał przeciwtrzust
kowych.

Homogenat trzustki psa, zawieszony w fizjologicznym roz
tworze soli kuchennej, wiruje się w temp. 5° przez 1 godz. 
przy szybkości obrotów 2000/min. Nadsącz stanowi materiał 
antygenowy, którym uczula się króliki (4 wstrzyknięcia pod
skórne w odstępach tygodniowych, pierwsze łącznie z adju- 
wantem Freunda). Wstrzyknięcie dożylne surowicy tych kró
lików w dawce 3 ml/kg ciężaru ciała wywołuje podwyższenie 
poziomu lipazy i amylazy w surowicy krwi i zmiany mikro
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skopowe w miąższu trzustki, które są zbliżone do zmian 
w przebiegu zapalenia trzustki.
Model przetoki trzustkowo-żylnej (23).

Badania nad toksycznym działaniem soku trzustkowego, 
przetaczanego dożylnie zdrowym psom, wymagają wykona
nia przetoki trzustkowej, długotrwałego zbierania soku, który 
często może być zakażony. Badania tego typu wykonywane 
przez szereg autorów wykazują, że wstrzyknięcie zdrowym 
psom dużych ilości soku (ponad 55 ml/kg) jest śmiertelne (29).

W Zakładzie Chirurgii Doświadczalnej PAN opracowano 
(23) sposób pozwalający na stałe przechodzenie nieuczynnio- 
nego lub uczynnionego soku trzustkowego do krążenia przez 
wytworzenie przetoki między przewodem trzustkowym, a ukła
dem żyły głównej dolnej.

Przetoka między brodawką przewodu trzustkowego (pozba
wioną błony śluzowej) a żyłą główną dolną (ryc. 17.9.). Po 
wycięciu małego odcinka dwunastnicy wraz z brodawką prze
wodu trzustkowego dodatkowego usuwa się z jego powierz
chni błonę śluzową. Uzyskiwano w ten sposób mały kołnie
rzyk wokół ujścia przewodu trzustkowego dodatkowego, ułat
wiający zespolenie z żyłą główną dolną koniec do boku. Po
nieważ ciśnienie w układzie trzustkowym jest o około 20 cm 
H2O wyższe niż w układzie żylnym, sok może swobodnie prze
dostawać się do krążenia.

Przetoka między kieszonką dwunastnicy zawierającą ujście 
przewodu trzustkowego i żyłą główną dolną (ryc. 17.10.). Ten

Ryc. 17.9. Przetoka trzustkowo- 
-żylna. Zespolenie brodawki 
przewodu trzustkowego pozba
wionej błony śluzowej z ż. 
główną dolną.

Ryc. 17.10. Przetoka dwunast- 
niczo-żylna. Zespolenie kieszon
ki dwunastniczej zawierającej 
ujście przewodu trzustkowego 
z ż. główną dolną.
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typ przetoki pozwala na przechodzenie do krążenia uczynnio
nego wskutek kontaktu z błoną śluzową dwunastnicy soku 
trzustkowego do krążenia.

Stałe przechodzenie soku trzustkowego do krążenia powo
duje zgon zwierząt w ciągu kilku dni. Obserwuje się u nich 
podwyższenie poziomu diastazy, lipazy i czynności proteoli
tycznej osocza oraz zaburzenia koagulologiczne obserwowa
ne w ostrym zapaleniu trzustki.

17.3. Doświadczalne przewlekłe 
zapalenie trzustki

Patogeneza przewlekłego zapalenia trzustki nie jest w pełni 
wyjaśniona. Próby stworzenia modelu doświadczalnego prze
wlekłego zapalenia trzustki, zbliżonego do procesu chorobo
wego u ludzi, nie przyniosły powodzenia. Poniżej wymienione 
zostaną sposoby wywołania zmian mikroskopowych w trzust
ce, które mogą przypominać przewlekłe zapalenie.

Stopniowe, powolne zwężenie przewodu trzustkowego do
datkowego (zwężka plastykowa) po uprzednim wstrzyknięciu 
do przewodu 2% wodnego roztworu fosforanu sodowego. Po 
kilku tygodniach dochodzi do zwłókniającego, śródmiąższo
wego zapalenia trzustki i rozszerzenia układu przewodów 
trzustkowych (11,13,16,19).

Sposób opracowany przez Thala (p. ostre zapalenie trzust
ki). Wstrzyknięcie albuminy jaja kurzego królikom we wcze
snym okresie uczulenia może prowadzić do zmian przypomi
nających przewlekłe zapalenie trzustki.

Sposób Andersona (p. tab. 17.1.). Wstrzyknięcie do przewo
du trzustkowego dodatkowego 10 ml homologicznej plazmy 
inkubowanej z trypsyną (pod ciśnieniem 110—140 mmHg) 
i zawiązanie przewodu prowadzą do umiarkowanych zmian 
anatomopatologicznych w trzustce.

Zapalenie trzustki u szczurów po przewlekłym podawaniu 
etioniny (10,14,18). Dootrzewnowe codzienne wstrzykiwanie 
głodzonym szczurom 50 — 100 mg D, 1-etioniny wywołuje po 
tygodniu wyraźny zanik, martwicę tkanki tłuszczowej, frag- 
mentację komórek, obrzęk tkanki i nacieki zapalne. Zejściem 
procesu jest włóknienie. Wstrzyknięcie etioniny w wyższej 
dawce (1 mg/kg ciężaru ciała) powoduje ostre zapalenie 
trzustki w ciągu 24 godz.
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17.4. Badanie wydzielania trzustkowego. 
Badanie przepływu krwi przez trzustkę. 
Niektóre normy dotyczące trzustki

Badanie wydzielania trzustkowego
Badanie wykonuje się u psów z przetoką trzustkową. Zwie
rzę głodzi się przez 18 — 24 godz. przed badaniem, nie wstrzy
mując podaży wody. W czasie badania prowadzi się ciągły 
wlew dożylny fizjologicznego roztworu NaCl. Sok trzustko
wy zbiera się do naczynia otoczonego lodem (ze względu na 
szybki spadek aktywności lipazy), rejestrując objętość (w jed
nostce czasu), zawartość dwuwęglanów i poszczególnych en
zymów. Badanie wykonuje się początkowo w warunkach pod
stawowych (u psa głodzonego), a następnie po stymulacji 
wydzielania trzustkowego (zależnie od protokołu doświadcze
nia) pożywieniem, sekretyną, pankreozyminą, urecholiną i in. 
preparatami. U psów dawka submaksymalna sekretyny wy
nosi 1 j./kg, dawka maksymalna 5 j./kg. Przy łącznym poda
niu sekretyny i pankreozyminy dawki trzeba obniżyć.

Porównanie różnych jednostek sekretynowych przedstawia 
tabela 17.3. Dokładne omawianie sposobów badania wydzie
lania trzustkowego przekracza rozmiary tego omówienia. 
Szczegóły znaleźć można w podręcznikach fizjologii i bie
żącym piśmiennictwie gastroenterologicznym (1,2,7).

Wykonując badania u psów uśpionych należy pamiętać, że 
niektóre preparaty do znieczulania ogólnego wpływają na 
wydzielanie trzustkowe, zmniejszając objętość wydzielanego

Skład prawidłowego soku trzustkowego psa w warunkach 
podstawowych

Tabela 17.2.

pH 7,1—8,2
c. wł. 1,007—1,014
Dwuwęglany 140—170 mEq/l
Ca 1,8—2,0 mEq/l
Cl 66—114 mEq/l
Mg 0,2—1,4 mEq/l
P 0,18—0,5 mEq/l
K 3,0-^-7,0 mEq/l
Na 154 ± 7 mEq/l
Azot (całkow.) 280—936 mg«/o
Trypsyna 233,3 ± 13 j./ml
Lipaza 1291 + 57 j./ml
Amylaza 10—60 000 j. Wołg.
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Tabela 17.3.
Porównanie jednostek sekretynowych

Jednostki Ivy 
j. psia HCU CHR

1. Jednostka psia Ivy 1 16—20 0,7—1,0
2. Jednostka kocia

Hammarstena (HCU) 0,05—0,06 1 0,04—0,05
3. Jednostka szczurza Ivy 0,1 4,4
4. Jednostka kliniczna 1 16

soku i stężenie dwuwęglanów, przez co uzyskiwane wyniki 
mogą być nieporównywalne (2).

Pomiary ciśnienia śródprzewodowego.
Pomiar ciśnienia śródprzewodowego powinien być wyko

nywany w taki sposób, aby cewnik nie zatykał światła prze
wodu ani nie uszkadzał mechanizmu zwieracza. Technika 
opracowana przez Menguy i wsp. (4) pozwala na takie wpro
wadzenie cewnika, że nie zatyka on przewodu. Cewnik wpro
wadza się do przewodu przez miąższ trzustki w okolicy jej 
ogona. Prawidłowe ciśnienie w przewodzie trzustkowym psa 
głodzonego waha się od 40 do 120 mm H2O. Ciśnienie ulega 
zmianie pod wpływem stymulacji wydzielania trzustkowego 
(karmienie, podanie sekretyny, pankreozyminy i in. bodźce). 
Wartości ciśnienia w przewodzie trzustkowym psa w różnych 
warunkach pomiaru przedstawia tabela 17.4.

Tabela 17.4.
Pomiar ciśnienia w przewodach trzustkowych psa (wg 4)

Warunki pomiaru ciśnienia Ciśnienie śródprze- 
wodowe w mm H2O

Zwierzę głodzone 82,9
Po karmieniu standardowym jedzeniem 119,8
Pilokarpina (0,2 mg/kg ciężaru ciała i. v.) 200,8
Atropina (0,03 mg/kg ciężaru ciała i. v.) 112,7
Sekretyna (1,5 j./kg ciężaru ciała i. v.) 206,0
Pankreozymina (1,5 j./kg ciężaru ciała i. v.) 196,0
Instylacja alkoholu do dwunastnicy

(1,5 ml 95°/kg ciężaru ciała) 161,3

Badanie przepływu krwi przez trzustkę.
Badanie przepływu krwi przez trzustkę jest trudne. Ocena 

przepływu krwi jest istotna ze względu na istniejące kontro
wersje co do zależności przepływu i wydzielania trzustkowe-
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Tabela 17.5.
Wpływ karmienia na skład soku trzustkowego psa (7)

Sok trzustkowy U psa 
głodzonego

Po standardowej karmie
0—15 min. 15—45 min.

Objętość
(ml/kg/15 min.) 0,093 0,154 0,132

Stężenie dwuwęglanów 
(mEq/l) 107,1 153 166,7

Zawartość trypsyny
(j./ml) 215,4 222,5 225,9

Wydalanie trypsyny
(j./kg/15 min.) 29 24,6 36,0

Zawartość lipazy
(j./ml) 967,3 952,7 1105

Wydalanie lipazy
(j./kg/15 min.) 104,9 181,7 165,9

go. Badanie przepływu krwi w doświadczalnym ostrym zapa
leniu trzustki ma na celu wyjaśnienie niektórych zjawisk 
fizjologicznych w przebiegu tego procesu.

Przepływ krwi przez trzustkę można mierzyć metodą wy
pływu, za pomocą przepływomierza elektromagnetycznego 
(czujnik założony na t. trzustkowo-dwunastniczą górną) 
i wreszcie za pomocą izotopów promieniotwórczych (86Rb, 42K). 
Omówienie techniki wykonania badania przepływu za po
mocą izotopów promieniotwórczych znaleźć można w odpo
wiednich pracach (3,5,6). Ujemną stroną tych sposobów jest 
fakt, że uzyskuje się pomiar przepływu w jednym krótkim

Tabela 17.6.
Wartości przepływu krwi przez trzustkę zdrową i w ostrym 
zapaleniu trzustki

Warunki 
doświadczenia

Przepływ krwi

ml/min./
100 g

ml/min./ 
ciężar całej 

trzustki
Metoda

Trzustka zdrowa 
(pies głodzony) 75 ± 8,4 22,8 ± 2,9 86Rb (5)

II 26,0 ± 5,2 met. wypły-

Ostre zapalenie trzustki 23 ± 10
wu (6)
86Rb (5)

(wstrzyknięcie mieszaniny 
trypsyny i krwi do prze- 14,0 ±2,1 met. wypły-
wodu trzustkowego) wu (6)
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okresie, po czym zwierzę trzeba uśpić (dla obliczenia klirensu 
tkankowego izotopu).

Nyhus opracował model doświadczalny pozwalający na 
stałą kontrolę przepływu krwi przez trzustkę (metodą wypły
wu) przez szereg godzin. Wykonuje się splenektomię. Podwią- 
zuje się wszystkie żyły trzustki z wyjątkiem żyły trzustkowo- 
-dwunastniczej górnej, która w tej sytuacji stanowi jedną 
drogę odpływu krwi z trzustki. Do żyły tej wprowadza się 
2 cewniki teflonowe połączone drenem silastykowym, który 
można na zewnątrz poza żyłą otwierać w celu pomiaru prze
pływu. Wartości przepływu krwi przez trzustkę zdrową 
i w przypadku jej zapalenia przedstawione są w tabeli 17.6.

17.5. Cukrzyca doświadczalna. 
Pankreatektomia

Cukrzyca doświadczalna w pracowni chirurgicznej jest bardzo 
przydatnym modelem do badań nad przeszczepianiem trzustki. 
U psów cukrzycę wywołuje się w tym celu albo za pomocą 
usunięcia trzustki albo za pomocą alloksanu. Większość ba
daczy stosuje pankreatektomię, ponieważ jest to metoda pew
niejsza.

Technika pankreatektomii u psa wg Markowitza (5).
Po wyłonieniu dwunastnicy wraz z trzustką do rany opera

cyjnej najpierw preparuje się wyrostek hakowaty. Przecina 
się naczynia trzustkowe dolne, a następnie przecina krezkę 
otaczającą tę część trzustki. W drugiej kolejności preparuje 
się część trzustki przylegającą do dwunastnicy. Jest to naj
trudniejszy etap operacji, ponieważ podwiązując naczynia 
można doprowadzić do martwicy tej części dwunastnicy. Od
dzielenie dwunastnicy od trzustki osiąga się znajdując pła
szczyznę, która jest między naczyniami trzustkowo-dwu- 
nastniczymi i ścianą dwunastnicy. Trzustkę oddziela się od 
ściany dwunastnicy na tępo (gazikiem). Nie wolno przecinać 
ani podwiązywać naczyń dochodzących do ściany dwunastni
cy. W podobny sposób oddziela się trzustkę od dwunastnicy 
od strony grzbietowej. Przewody przecina się bez podwiązy- 
wania.

Następnie wyłania się do rany operacyjnej odźwiernik 
i w ten sam sposób oddziela się głowę trzustki od dwunastnicy 
zwracając uwagę, aby nie uszkodzić więzadła wątrobowo- 
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-dwunastniczego. Dokładnie należy obejrzeć ścianę dwunast
nicy, od której oddzielono trzustkę i usunąć wszystkie drobne 
fragmenty tkanki trzustkowej.

W ostatnim etapie operacji usuwa się część trzustki znajdu
jącą się w okolicy śledziony. Gałęzie trzustkowe naczyń śle
dzionowych należy podwiązać i po przecięciu krezki można 
usunąć trzustkę w całości. Dwunastnicę po usunięciu trzustki, 
osłania się siecią większą, aby zatrzymać krwawienie z drob
nych naczyń w ścianie jelita.

Po 24 godz. stwierdza się bardzo wyraźny wzrost poziomu 
cukru we krwi. W 12 godz. po usunięciu trzustki wstrzykuje 
się podskórnie 3 j. insuliny protaminowo-cynkowej. Po 
24 godz. podaje się psu mleko do picia, wstrzykując 3 j. insu
liny. W 48 godz. po operacji pies otrzymuje 50 g mięsa i 2 g 
cukru.

W 2 tygodnie po operacji dieta psa składa się z 500 g mięsa, 
20 g cukru i mleka. Codziennie wstrzykuje się 5 — 20 j. in
suliny protaminowo-cynkowej. Do diety dodaje się 1 — 2 g 
pankreatyny.

Technika pankreatektomii u królika.
Greely (4) opracował sposób całkowitego usunięcia trzustki 

u królika, wykonując to w trzech etapach (w odstępach kilku
dniowych) w celu zmniejszenia śmiertelności operacyjnej.

W I etapie usuwa się tkankę trzustkową znajdującą się 
w kieszonce utworzonej przez żołądek, poprzecznicę i dwu
nastnicę.

W II etapie usuwa się część gruczołu znajdującą się między 
żołądkiem i v.cava.

W III etapie usuwa się przydwunastniczą część miąższu 
trzustki.

Po usunięciu trzustki już po kilkunastu godzinach obser
wuje się wzrost poziomu cukru we krwi. Pomimo znacznej 
glikemii niektóre króliki nie wymagają podawania insuliny.

Od czasu opracowania techniki przez Greely minęło już 
wiele lat i dzięki poprawie techniki operacyjnej oraz sposo
bów znieczulania udaje się zwykle przy pewnej wprawie usu
nięcie całej trzustki w czasie jednego zabiegu operacyjnego.

Technika pankreatektomii u szczura.
Opisany przez Scow sposób (9) pozwala na usunięcie prawie 

całego miąższu tkanki trzustkowej (99,5%). W uśpieniu ete
rowym otwiera się jamę brzuszną. Pociągając za śledzionę 
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i żołądek wyłania się je do rany operacyjnej. Delikatnie, na 
tępo odsuwa się do dołu okrężnicę, aby uwidocznić naczynia 
śledzionowe. Delikatnymi szczypczykami unosi się tkankę 
trzustkową pokrywającą okolicę połączenia żyły śledzionowej 
i wrotnej. Następnie za pomocą gazika, na tępo preparuje się 
naczynia śledzionowe zsuwając z nich tkankę trzustkową. 
Preparuje się więzadło żołądkowo-śledzionowe nie podwią- 
zując naczyń. Wyłania się dwunastnica. Chwytając jedną rę
ką dwunastnicę, a drugą okrężnicę uwidacznia się mesocolon 
i mesoduodeum oraz ż. wrotną. Po oddzieleniu trzustki od 
dwunastnicy w tej okolicy usuwa się ją w całości.

W 18 godz. po operacji u zwierzęcia występuje hipergli- 
kemia, glikozuria, ketonuria, początkowe zmiany mikrosko
powe w wątrobie (zwyrodnienie tłuszczowe) oraz pojawiają 
się znaczne ilości tłuszczu w komórkach cewek nerkowych. 
Nie leczone szczury padają po 48 godz.

Leczenie wymaga podawania znacznych ilości insuliny 
(2,5 j./g pożywienia). Proponowany schemat leczenia insuli
ną, wg Scow, przedstawia się następująco: pierwszego dnia 
po operacji rano — 0,5 j. insuliny krystalicznej, po południu 
2,5 j. insuliny krystalicznej. Szczurowi nie podaje się poży
wienia, a wyłącznie tylko wodę. Od drugiego dnia rozpoczyna 
się karmienie, dodając do standardowej karmy pankreatynę. 
Od tego czasu podaje się insulinę dwa razy dziennie (rano 
4 j. i po południu 8 j.).

Cukrzyca alloksanowa.
Model cukrzycy alloksanowej bardziej jednak przypomina 

cukrzycę występującą u ludzi niż hiperglikemia po usunięciu 
trzustki. Podawanie alloksanu wywołuje martwicę wybiórczą 
komórek beta produkujących insulinę, nie wywołując uszko
dzenia komórek alfa i delta. Stosowanie alloksanu nie powo
duje uszkodzenia czynności zewnątrzwydzielniczej trzustki, 
natomiast usunięcie trzustki powoduje szereg zaburzeń, jak 
stolce tłuszczowe, zwyrodnienie tłuszczowe wątroby, prowa
dzące do śmierci, jeżeli zwierzęcia nie leczy się.

Istnieje szereg kontrowersji dotyczących modelu cukrzycy 
alloksanowej. W większości doniesień podają o 50% śmiertel
ności, a u zwierząt przeżywających jedynie w 40% udaje się 
wywołać długotrwałą cukrzycę.

Według Lazarusa i Volka (wg 8) następstwa biologiczne po
dania alloksanu u psa przedstawiają się następująco: W 10 
min. po podaniu dożylnym alloksanu komórki beta wysepek 
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kurczą się i przestrzeń kapilarna wokół nich ulega poszerze
niu. Po 60 min. jądra komórek beta uwidaczniają piknozę, 
a w cytoplazmie widoczna jest wakuolizacja. Po 5 godz. wi
doczne są zmiany w mitochondriach — obrzęk i fragmentacja. 
Po 12 godz. mitochondria ulegają zupełnemu zniszczeniu. Po 
16 godz. widoczne są objawy martwicy komórek beta. Nato
miast komórki alfa i delta przedstawiają się zupełnie prawi
dłowo. Zraziki trzustki również mają prawidłowy wygląd.

Alloksan powoduje jednak szereg zmian w nerkach i wą
trobie. W nerkach wywołuje uszkodzenie cewek proksymal- 
nych, jeżeli jednak dawka leku nie była zbyt wysoka, zmia
ny te cofają się po 4 dniach. Duże dawki alloksanu mogą wy
wołać martwicę wątroby.

Wywołanie cukrzycy doświadczalnej u psów (3,7,8).
Psom wstrzykuje się dożylnie rozpuszczony w fizjologicznym 

roztworze NaCl alloksan w dawce od 50 do 100 mg/kg ciężaru 
ciała. Wyniki poszczególnych prac są kontrowersyjne, jeśli 
chodzi o uzyskanie trwałej cukrzycy. Podwyższenie dawki 
zwykle powoduje znaczną glikemię u większego odsetka zwie
rząt, jednak część psów pada w wyniku toksycznego działa
nia alloksanu. Według Pembertona (7) optymalna dawka wy
nosi 55 mg/kg ciężaru ciała. U 66% zwierząt po jednorazowym 
wstrzyknięciu powstaje znaczna hiperglikemia, jednak 17% 
psów pada, a u pozostałych 17% dawka ta nie wywołuje po
żądanego efektu i trzeba powtórzyć wstrzyknięcie preparatu.

Wywołanie zmian w kłębkach nerkowych w przebiegu 
cukrzycy doświadczalnej u psów (1,2).

Psom podaje się bydlęcy przysadkowy hormon wzrostu 
w dawce od 4 do 16 mg/kg ciężaru ciała/dzień przez 35 dni. 
U wszystkich zwierząt obserwuje się hiperglikemię, glikozurię 
i podwyższenie poziomu kwasów tłuszczowych w osoczu. 
U części zwierząt (około 25%) stwierdza się trwałą cukrzycę, 
w przebiegu której dochodzi do rozwoju zmian w kapilarach 
kłębków.

Wywołanie cukrzycy alloksanowej 
u myszy i szczurów (6).

Wstrzyknięcie 1% roztworu alloksanu w fizjologicznym roz
tworze soli kuchennej do żyły ogonowej myszy, w dawce 
70 mg/kg ciężaru ciała wywołuje znaczną glikemię po 24 — 
48 godzinach (poziom cukru we krwi pobranej na czczo sięga 
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300—400 mg%). Zwierzęta nie leczone padają. Dla utrzymania 
cukru we krwi na poziomie prawidłowym podaje się 2 j. in
suliny protaminowo-cynkowej podskórnie/dziennie.

U szczurów cukrzycę alloksanową wywołuje się, wstrzyku
jąc podskórnie 5% roztwór wodny alloksanu w dawce od 67 
do 125 mg/kg ciężaru ciała. U części zwierząt, u których nie 
uzyskano efektu, wykonuje się drugie wstrzyknięcie (po ty
godniu), zmniejszając dawkę do 34 — 70 mg/kg ciężaru ciała.

Wywołanie cukrzycy alloksanowej i zmian kłębkowych 
w nerkach królików (2).

Po podaniu dożylnie 100 mg/kg ciężaru ciała alloksanu 
(5% roztwór wodny) królikom podaje się przez 21 dni korty- 
zon w postaci wstrzyknięć domięśniowych w dawce od 5 do 
10 mg/dziennie. Po 2—3 tygodniach pojawia się cukromocz, 
białkomocz, krwiomocz. Badaniem mikroskopowym nerek 
stwierdza się zmiany kłębkowe charakteryzujące się zakrze
pami w rozszerzonych kapilarach, które są podobne do guzko- 
watych zmian w kapilarach kłębka w nefropatii cukrzycowej 
u ludzi.

17.6. Przeszczepianie trzustki
Przegląd zagadnień dotyczących pierwszych prób i sposobów 
przeszczepiania części lub całości trzustki można znaleźć 
w pracy Lilleheia i wsp. (1). Szereg autorów podaje własne 
modyfikacje przeszczepiania trzustki. Wszystkie te metody 
można podzielić na dwie grupy w zależności od tego czy za
chowana jest zewnątrzwydzielnicza czynność trzustki, czy nie.

Po przeszczepieniu segmentu lub całości trzustki bez dwu
nastnicy podwiązuje się przewody trzustkowe. Prowadzi to 
w efekcie do zaniku i włóknienia zrazików trzustki. Czynność 
wewnątrzwydzielnicza pozostaje zachowana. Po przeszczepie
niu trzustki wraz z segmentem dwunastnicy sok trzustkowy 
przechodzi do przewodu pokarmowego i w ten sposób ulega 
zachowaniu czynność zewnątrzwydzielnicza trzustki.

Wykonanie heterotropowego przeszczepienia trzustki 
wraz z dwunastnicą wg Lilleheia (1).

Przygotowanie przeszczepu do przeszczepienia. Jamę brzusz
ną otwiera się długim cięciem pośrodkowym. Okolicę odźwier- 
nika wydziela się i podwiązuje się, przecina t. żołądkową 
prawą i t. żołądkowo-sieciową prawą. Dwunastnicę odcina się 
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od żołądka tuż za odźwiernikiem. Ogon trzustki uwalnia się 
od grzbietowej powierzchni sieci. Kolejno podwiązuje się 
i przecina t. i ż. śledzionową dystalnie od ogona trzustki, na
czynia żołądkowo-sieciowe lewe oraz t. żołądkową lewą i ż. 
żołądkowo-sieciową lewą. Przecina się sieć mniejszą, a na
stępnie dwunastnicę w obrębie trzeciej części. Podwiązuje 
się i przecina naczynia trzustkowo-dwunastniczo-trzustkowe  
dolne idące do odpowiedniej części trzustki. Jeżeli w tym 
momencie płat hakowaty (processus uncinatus) sprawia wra
żenie źle ukrwionego należy go odciąć. Wreszcie mobilizuje 
się pień trzewny i okoliczną część aorty, podwiązuje i prze
cina t. wątrobową i przewód żółciowy wspólny.

Po podwiązaniu i przecięciu żyły krezkowej górnej oraz 
żyły wrotnej i łatki aortalnej z ujściem t. trzewnej przygoto
wany przeszczep dwunastniczo-trzustkowy wyjmuje się i na
tychmiast zanurza w zimnym roztworze Ringera, a następnie 
płucze się go przez pień trzewny zimnym (temp. +4°) zbuforo- 
wanym roztworem soli kuchennej lub. innym płynem perfu- 
zyjnym (patrz rozdz. „Metody przechowywania narządów").

Perfuzję prowadzi się do chwili uzyskania czystego efluen- 
tu z ż. wrotnej. Zwykle dla dokładnego wypłukania przeszcze
pu przed zabiegiem trzeba około 600 — 800 ml płynu perfu- 
zyjnego.

Przygotowanie psa biorcy. W celu dokładnej oceny czynno
ści alloprzeszczepu trzustki konieczne jest usunięcie trzustki 
własnej psa biorcy. Ponieważ po pankreatektomii wykonanej 
sposobem Markowitza (str. 330) możliwa jest regeneracja 
tkanki trzustkowej wzdłuż ściany dwunastnicy, wskazane jest 
usunięcie trzustki wraz z przylegającą częścią dwunastnicy.

Technika pankreatektomii. Po otwarciu jamy brzusznej prze
cina się dwunastnicę tuż poza odźwiernikiem, a następnie mo
bilizuje się ogon trzustki, podwiązując naczynia biegnące 
w sieci i odchodzące od naczyń śledzionowych. Uwalnia się 
dwunastnicę, przecinając więzadło dwunastniczo-czcze, a na
stępnie przecina się dwunastnicę w obrębie trzeciej części. 
Podwiązuje się gałęzie trzustkowe naczyń dwunastniczo-trzust- 
kowych dolnych. Przecina się następnie ż. trzustkową dolną, 
t. żołądkowo-dwunastniczą i przewód żółciowy wspólny. 
W ten sposób można usunąć segment dwunastnicy wraz 
z trzustką. Ciągłość przewodu pokarmowego zapewnia się, 
wykonując zespolenie kikuta żołądka z dystalnym odcinkiem 
dwunastnicy. Pęcherzyk żółciowy zespala się z dwunastnicą 
dla zapewnienia drenażu żółci.
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Rye. 17.11. Schemat przeszczepienia trzustki wraz z segmentem dwu
nastnicy wg Lilleheia. A. Odpływ krwi żylnej do układu vena cava 
unferior. B. Odpływ krwi żylnej do układu ż. wrotnej.

Technika przeszczepienia pobranego segmentu dwunastnicy 
i trzustki. Pobraną od dawcy trzustkę wraz z segmentem dwu
nastnicy przeszczepia się zespalając pień trzewny wraz z łatką 
aortalną przeszczepu z aortą (koniec do boku) biorcy poniżej 
tt. nerkowych. Ż. wrotną przeszczepu zespala się koniec do 
boku z ż. główną dolną biorcy. Bliższy koniec segmentu dwu
nastnicy zaszywa się szczelnie, a jej koniec dalszy zespala się 
koniec do boku z jelitem czczym. Przeszczep umocowuje się 
jednym szwem do bocznej ściany jamy brzusznej, aby zapo
biec skręceniu (ryc. 17.11).

Przeszczepienie segmentu trzustki bez dwunastnicy 
wg Lilleheia (2).

Pobranie segmentu (ogona) trzustki. Po otwarciu jamy brzusz
nej podwiązuje się i przecina kolejno następujące naczynia: 
t. i ż. śledzionową w okolicy wnęki śledziony, z zachowaniem 
ich gałęzi odchodzących do ogona trzustki, lewą t. żołądko
wą, lewą ż. żołądkowo-sieciową dystalnie od miejsca zlewu 
z ż. śledzionową. Po wykonaniu powyższych czynności wszyst
kie naczynia trzustki są przecięte, z wyjątkiem t. trzewnej 
i ż. wrotnej. Po podwiązaniu naczyń dwunastniczo-trzustko- 
wych górnych następuje wyraźna linia demarkacyjna między 
trzonem i ogonem trzustki. W tym miejscu trzustkę przecina 
się, a następnie kaniuluje się przewód trzustkowy odciętej 
części ogona trzustki. Po zawiązaniu i przecięciu ż. wrotnej 
i pnia trzewnego segment trzustki jest gotowy do przeszcze
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pienia. Segment trzustkowy płucze się przez pień trzewny 
zimnym roztworem Ringera, zbuforowanym do pH 7,4.

Technika wszczepiania. Biorcy usuwa się dwunastnicę 
i trzustkę (p. przeszczepianie trzustki z segmentem dwunastni
cy). Przygotowuje się t. biodrową zewnętrzną i ż. główną dol
ną do wykonania zespoleń naczyniowych. Następnie zespala 
się pień trzewny przeszczepu koniec do końca z t. biodrową 
zewnętrzną oraz ż. wrotną drenującą krew żylną przeszczepu 
koniec do boku z ż. główną dolną biorcy. Następnie przewód 
trzustkowy wraz z wprowadzoną do niego kaniulą (cienkim 
drenem polietylenowym) wprowadza się do pętli jelita czcze
go przez grubą igłę, którą przekłuwa się pętlę jelita czczego. 
Brzeg przeciętej trzustki umocowuje się do surowicówki jeli
ta za pomocą kleju tkankowego lub 2—3 szwów. Dla przy
wrócenia ciągłości dróg żółciowych u psa biorcy wykonuje 
się zespolenie pęcherzykowo-jelitowe. Ciągłość przewodu po
karmowego zapewnia się wykonując zespolenie żołądkowo-je- 
litowe.
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18. METODY DOŚWIADCZEŃ NA JELICIE

18.1. Rozległe wycięcie jelita 
cienkiego u psa

Technika wycięcia jelita cienkiego jest bardzo prosta i nie 
wymaga szczegółowego opisu. Końce pozostawionego jelita 
należy zespolić koniec do końca jedną lub dwoma warstwa
mi szwów pojedynczych. Przy małej zwykle średnicy jelita 
szew ciągły może spowodować nadmierne zwężenie światła.

Tabela 18.1.
Wpływ odcinkowej resekcji jelita cienkiego na wchłanianie białek 
tłuszczów i węglowodanów u psa (wg Wisemana; 2)

Procent 
pozostawionego 

jelita

Wchłanianie

białek tłuszczów węglowoda
nów

61 norma norma norma
34 norma zmniejszone norma
25 zmniejszone zmniejszone norma

Obwodowe 50 norma norma
Początkowe 50 zmniejszone bardzo zmniejszone

Tabela 18.2.
Niektóre parametry biochemiczne u psa w 4 miesiące po wycięciu 
85*/o  jelita cienkiego (1)
Parametry Zmiana w°/o
Ciężar ciała — 36,5
Hemoglobina — 26
Hematokryt — 20
Liczba krwinek czerwo

nych + 22
Objętość osocza + 45
Objętość krwinek czer

wonych —38
Objętość krwi krążącej . +17
Białka surowicy —19
Albuminy surowicy —39
Wapń w surowicy —14
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Wycięcie u psa 50% jelita cienkiego nie prowadzi, podobnie 
jak u człowieka, do rozwoju zaburzeń wchłaniania tłuszczu, 
białka i węglowodanów. Wycięcie 75% jelita cienkiego zmniej
sza wyraźnie zdolność wchłaniania tłuszczu i białka, nie wpły
wa zaś na wchłanianie węglowodanów (tab. 18.1).

Wycięcie 85% jelita cienkiego prowadzi u psa do powolne
go wyniszczenia w ciągu wielu miesięcy lub nawet do lat. Na 
ogół nie prowadzi ono do szybkiego zejścia śmiertelnego. 
W tabeli 18.2. przedstawiono dane dotyczące wagi i niektórych 
parametrów biochemicznych u psa w 4 miesiące po wycięciu 
85% jelita cienkiego.

18.2. Przetoki jelita cienkiego

Istnieje wiele typów doświadczalnych przetok jelita cienkie
go. W niniejszym rozdziale zostaną przedstawione tylko te, 
które znajdują zastosowanie w badaniach fizjologicznych je
lita cienkiego (1). Najprostsza przetoka, pozwalająca na otrzy
mywanie niewielkich próbek soku jelitowego bez zanieczy
szczeń treścią pokarmową, to tzw. przetoka Thiry-Vella (ryc.
18.1.).  Polega ona na wydzielaniu kilkunastu centymetrów od
cinka dowolnej części jelita cienkiego oraz wyprowadzeniu 
na zewnątrz jednego lub obu jego końców. Przywrócona zo- 
staje ciągłość przewodu pokarmowego zespoleniem końców 
pozostawionego jelita koniec do końca.

Przetoka Crockera-Markowitza pozwala na wyprowadzenie 
na zewnątrz dwu końców przeciętego na dowolnej wysokości

Ryc. 18.1. Przetoka jelita cienkiego Thiry-Vella.

341

http://rcin.org.pl



Ryc. 18.2. Przetoka jelita cienkiego wg Crockera-Markowitza.

jelita za pomocą rurek gastrostomijnych (ryc. 18.2.). Tą me
todą można zbierać całą treść jelitową, a także obserwować 
przemieszczanie się masy pokarmowej.

Przetoka Manna-Bollmana polega na wstawieniu między 
badany odcinek przewodu pokarmowego a zewnętrzne powło
ki brzucha unaczynionej, 15 cm wstawki z jelita biodrowego 
(ryc. 18.3.). Zaletą tej przetoki jest możność zbierania na do
wolnej wysokości treści jelita, bez utraty jej nazewnątrz 
w okresie między doświadczeniami.

Ryc. 18.3. Przetoka jelita cien
kiego wg Manna-Bollmana: 1 — 
jelito końcowe, 2 — wstawka 
jelitowa z jelita końcowego, 
3 — kątnica.
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Ryc. 18.4. Schemat zewnętrznej przetoki dwunastniczej u psa.

Istnieje wiele typów zewnętrznych przetok dwunastniczych. 
Różnią się one między sobą tym, czy drenują sok dwunastni
czy sam, czy też razem z żółcią i sokiem trzustkowym. Prze
wód żółciowy wspólny oraz przewód trzustkowy mogą być 
odłączone od dwunastnicy i wszczepione do pętli jelita cien
kiego. Schemat podstawowej przetoki dwunastniczej u psa 
przedstawiony jest na rycinie 18.4.

Eksterioryzacja pętli jelita cienkiego stosowana jest dla 
bezpośredniej obserwacji makroskopowego pobierania wy
dzielin oraz badania czynności bioelektrycznej jelit pod wpły
wem różnych bodźców. Technika eksterioryzacji została opra
cowana przed wielu laty przez Puestowa (2). Przedstawia ją 
w uproszczeniu rycina 18.5.

Ryc. 18.5. Technika eksterioryzacji pętli jelita cienkiego (wg Pues
towa).
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18.3. Przeszczepienie jelita

18.3.1. Przeszczepienie jelita u psa
Przeszczepienie całego jelita cienkiego.
Technika tego zabiegu została opracowana przez Lillehei (1) 
(ryc. 18.6., 18.7.). Polega ona na wycięciu dawcy drogą przez 
środkową laparotomię całego jelita cienkiego, z wyjątkiem 
kilku cm dwunastnicy oraz jelita biodrowego z zastawką tęt- 
niczo-kątniczą wraz z kikutami, i ż. krezkowej górnej. Prepa
rat jelita zanurza się następnie w roztworze soli o temp. 4°, 
a także wypłukuje z niego krew i oziębia go, perfundując 
układ naczyniowy 1 1 takiego samego płynu. Jelito jest sto
sunkowo mało wrażliwe na niedokrwienie. Natychmiastowe 
ochłodzenie jelita do temp. 5° pozwala na przechowanie go 
przez okres 5 godz. U biorcy wycina się podobnie całe jelito 
cienkie, pozostawiając mały odcinek dwunastnicy i zastawkę 
Bauhina. Naczynia krezkowe przecina się 3 — 4 mm obwodo- 
wo do tętnicy okrężniczej oraz trzustkowo-dwunastniczej dol
nej (ryc. 18.6.) i zespala z kikutami t. i ż. krezkowej przeszcze
pu szwem 6—0 (ryc. 18.7.). Przywraca się ciągłość przewodu 
pokarmowego i podstawę krezki jelita umocowuje do tylnej 
ściany otrzewnej. Znajdujące się tuż pod skórą jelito wraz 
z wyprowadzonymi na zewnątrz dwoma końcami pozwala na 
bezpośrednią obserwację oraz pobieranie wycinków śluzówki 
i próbek soku.

Ryc. 18.6. Rozgałęzienie tętnicy 
(A) i żyły (B) krezkowej gór
nej psa. A: 1 — t. krezkowa 
górna, 2 —- t. okrężnicza wspól
na, 3 — t. trzustkowo-dwunast- 
nicza dolna, 4 — t. dwunastni
cza.
B; 1 — ż. krezkowa górna, 2 — 
ż. żołądkowo-śledzionowa, 3 — 
ż. krezkowa dolna, 4 — ż. 
trzustkowo-dwunastnicza dolna, 
5 — ż. dwunastnicza.
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Ryc. 18.7. Ortotopowy 
przeszczep całego jelita 
cienkiego (wg techniki 
Lilleheia): 1 — ż. wrot- 
na, 2 — t. krezkowa gór
na, 3 — ż. krezkowa 
dawcy, 4 — t. krezkowa 
dawcy, 5 — t. i ż. okręż- 
nicza, 6 — t. i ż. trzust- 
kowo-dwunastnicza dol
na.

Przeżycie alloprzeszczepu całego jelita u psa jest stosun
kowo długie. Sięga ono, wg Ruiza (3), 14 ± 8,1 dnia. Nato
miast przeżycie małego fragmentu przeszczepu nie przekra
cza 7 dni. Prawdopodobnie odgrywa tu rolę obecność znacz
nej ilości tkanki chłonnej w przeszczepionym jelicie.

Ryc. 18.8. Heterotopowy przeszczep odcinka jelita na szyję: 1 — 
ż. szyjna, 2 — t. szyjna, 3 — ż. krezkowa, 4 — t. krezkowa, 5 — je
lito, którego oba końce zostały wyłonione na zewnątrz.
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Heterotopowe przeszczepienie odcinka jelita cienkiego.
Przeszczep taki wykonuje się zwykle do naczyń szyjnych 

biorcy. Służy on badaniom zmian morfologicznych i czynno
ściowych odrzucanego jelita. Znajdujące się tuż pod skórą 
jelito wraz z wyprowadzonymi na zewnątrz dwoma końcami 
pozwala na bezpośrednią obserwację ściany jelita oraz pobie
ranie wycinków śluzówki i próbki soku.

Technika przeszczepiania wygląda następująco: wydziela się 
15 — 20-centymetrowy fragment jelita cienkiego, podwią- 
zuje gałązki naczyniowe do wszystkich pozostałych odcin
ków jelita, dochodząc aż do pnia t. i ż. krezkowej. Wycięty 
fragment jelita przepłukuje się przez tętnicę 150 ml płynu 
izotonicznego o temp. 4°. U biorcy wydziela się t. i ż szyjną 
oraz tworzy tunel pod skórą szyi, w którym umieści się je
lito. Wykonuje się zespolenie naczyń krezkowych koniec do 
boku naczyń szyjnych. Obydwa końce przeszczepionego jeli
ta wyłania się na zewnątrz i przyszywa do skóry.

18.3.2. Przeszczepienie jelita cienkiego 
u szczura

Technika heterotopowego przeszczepu jelita cienkiego u szczu
ra jest bardzo użyteczna ze względu na możliwość obserwacji 
jednokierunkowej reakcji gospodarz przeciw przeszczepowi 
i odwrotnie, używając szczepów rodzicielskich oraz Fi. Te
chnicznie przeszczep taki wygląda następująco (ryc. 18.9.): 
U dawcy wykonuje się laparatomię, odsuwa jelito na stronę

Ryc. 18.9. Technika przeszcze
piania jelita cienkiego u szczu
ra: 1 — powłoki brzucha, 2 — 
jelito przeszczepione, 3 — ż. 
wrotna przeszczepu, 4 — ż. 
główna dolna biorcy (poniżej 
naczyń nerkowych), 5 — t. 
główna biorcy, 6 — t. krezko
wa z mankietem t. głównej 
przeszczepu (wg Monchika). 
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lewą, przecina tylną blaszkę otrzewnej i oddziela t. główną 
w miejscu odejścia t. krezkowej górnej.

Następnie podwiązuje się wszystkie gałązki ż. wrotnej ko
ło wnęki wątroby i oddziela ż. krezkową od trzustki. Dalej 
odcina się jelito od dwunastnicy i jelita końcowego. Światło 
jelita przepłukuje się 50 — 70 ml 0,5% roztworu neomycyny. 
Z kolei odcina się ż. wrotną we wnęce oraz t. krezkową z man
kietem t. głównej. Układ naczyniowy jelita przepłukuje się 
12 —i 24 ml 1% roztworu heparyny w soli kuchennej. Ciężar 
przeszczepu wynosi 11 — 12 g. Preparat chłodzi się przez za
nurzenie w roztworze soli kuchennej o temp. 4°.

U biorcy wydziela się ż. główną oraz t. główną poniżej na
czyń nerkowych i zespala szwem 8—0 mankiet t. głównej 
dawcy z t. główną biorcy i kikut ż. wrotnej dawcy z ż. główną 
biorcy. Końcowe odcinki jelita wyłania się z osobnych cięć na 
zewnątrz. Całkowity okres niedokrwienia trwa do 1 godz.

18.4. Doświadczalna niedrożność jelitowa

18.4.1. Niedrożność mechaniczna

Zamknięcie światła jelita biodrowego u psa za pomocą pod
wiązki nie powoduje tak szybko rozwijających się i tak znacz
nych zmian, jak to widzimy u człowieka w niedrożności me
chanicznej. W jelicie psa gromadzi się powoli powyżej prze
szkody płyn z bardzo niewielką domieszką gazu. Proces ten 
może trwać przez kilka dni i nie pojawiają się objawy wzdę
cia brzucha. Natomiast jelito w miejscu podwiązania lub za
mknięcia szwami najczęściej ulega martwicy. Ilość gazu w je
licie psa ważącego 15 kg wynosi od 40 do 250 ml, zaś płynu 
od 50 do 350 ml.

18.4.2. Niedrożność porażenna

Zapalenie otrzewnej u człowieka przebiega z gromadzeniem 
się w jamie otrzewnej wysięku zapalnego, nacieczeniem za
palnym ściany narządów jamy brzusznej (głównie jelit) nie
drożnością, porażeniem jelit oraz wzdęciem jelitowym. U psa 
zapalenie otrzewnowej przebiega nieco inaczej, z dużą ilością 
płynu wysiękowego, ale na ogół bez porażenia perystaltyki 
jelit.

Autorzy opracowali metodę wywoływania zapalenia otrze
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wnej u psa, przebiegającą ze wzdęciem jelitowym, imitu
jącą kliniczną niedrożność i porażenie. (2). Do tego celu 
najlepiej używać duże psy, o wadze 20 — 25 kg. Zabieg pole
ga na podwiązaniu 2-centymetrowego odcinka kątnicy, a na
stępnie przecięcia go. Miejsce to jest źródłem zakażenia bak
teryjnego. Jednocześnie wykonuje się obustronną wagekto- 
mię podprzeponową. Przy wykonywaniu wagotomii należy 
uważać, aby nie wywoływać odmy śródpiersiowej, przy zbyt 
wysokim preparowaniu nerwów błędnych oraz pamiętać, iż 
zbyt silne pociąganie nerwów błędnych u psa może powodo
wać spadek ciśnienia, a nawet zatrzymanie serca. Zapalenie 
otrzewnej rozwija się w ciągu 24 — 48 godz., śmiertelność 
zwierząt wynosi 100%. W jelicie gromadzi się przeciętnie 
300 — 400 ml gazu (od 60 do 2000).

Skład chemiczny gazu jest następujący: H2S 1,27%, CO2 
13,47%, O2 1,79%, H2 9,09% i N2 71,41% (1). Podwiązanie prze
łyku przed wywołaniem niedrożności porażennej, w celu wy
eliminowania z gazu jelitowego powietrza połykanego, zmniej
sza obojętność gazu do kilkudziesięciu mililitrów.

18.4.3. Niedrożność strangulacyjna

15-centymetrową pętlę jelita cienkiego podwiązuje się ta
siemką w odcinku przykątniczym tak, aby stworzyć ślepą 
pętlę jelita, zamkniętą z obu stron oraz ucisnąć na krezkę za
mykającą jej żyły, a pozostawiając dopływ tętniczy. Zwie
rzęta padają w ciągu 24 — 36 godz.

18.5. Ostre niedokrwienie jelit

Ostre niedokrwienie jelit można wywołać u psa bardzo pro
stą metodą, a mianowicie założeniem na okres 2 godz. za
cisku naczyniowego (buldoga) na pień t. krezowej górnej. Po 
zamknięciu tętnicy należy zwrócić uwagę, czy ustało tętnie
nie w krezce jelita, w niektórych bowiem przypadkach zda
rza się, iż krew dopływa dalej do jelit przez krążenie oboczne. 
Po 2-godzinnym niedokrwieniu zwierzę przeżywa zwykle pier
wsze 48 godz. Pierwszym zmianom niedokrwiennym ulega 
śluzówka jelita. Z jej kosmyków złuszcza się prawie całkowi
cie nabłonek. W lamina propria zmniejsza się znacznie liczba 
komórek limfoidalnych, niekiedy zaciera zupełnie struktura 
budowy. W treści jelitowej zwiększa się stężenie kwaśnej fo
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sfatazy i rybonukleazy, enzymów świadczących o martwicy 
tkanki.

Zamknięcie t. krezkowej górnej u psa na okres dłuższy, bc
3 godz., a następnie przywrócenie krążenia przez jelito pro
wadzi do spadku ciśnienia tętniczego, co pojawia się w 2 —
4 godz. po puszczeniu zacisków naczyniowych. Po 4 — 8 godz. 
dochodzi już do objawów zapaści. Hematokryt podnosi się 
z 42 do 56. Średni czas przeżycia wynosi 12 godz. (1).

18.6. Doświadczalne wytrzewienie

Zabieg ten polega na podwiązaniu i przecięciu t. śledzionowej, 
lewej żołądkowej, krezkowej dolnej a następnie górnej. W na
stępnym etapie podwiązuje się i przecina wszystkie przycze
py narządów do ściany jamy brzusznej. Prostnicę płucze się 
roztworem mydła oraz neomycyny z bacytracyną i odcina 
na wysokości 6 cm od odbytu, zamykając obwodowy odcinek 
dwupiętrowo. Podobnie podwiązuje się i przecina przełyk tuż 
przy połączeniu z żołądkiem. Żyłę wrotną przecina się do- 
głowowo od ujścia ż. żołądkowo-śledzionowej, zaś przewód 
żółciowy wspólny przy dwunastnicy. Po podwiązaniu i prze
cięciu t. i ż. żołądkowo-dwunastniczej i t. żołądkowej prawej 
usuwa się cały przewód pokarmowy z trzustką i śledzioną. 
W dalszym etapie przecina się ż. główną dolną dogłowowo od 
ujścia ż. lędźwiowo-nadnerczowej. Obwodowy odcinek ż. głó
wnej można zespolić koniec do końca z kikutem ż. wrotnej, 
w celu zapewnienia pełnego przepływu krwi przez wątrobę. 
Tę część zabiegu można pominąć, zostawiając ukrwienie wą
troby tylko przez tkankę wątrobową. Jamę otrzewnej przemy
wa się roztworem NaCl o temp. 37° dla utrzymania właściwej 
ciepłoty ciała.

Usunięcie zwierzęciu doświadczalnemu oprócz wątroby 
również trzew, z których krew spływa do żyły wrotnej, po
zwala na zbadanie pewnych zależności czynności wątroby od 
narządów układu wrotnego. Istnieją zasadnicze różnice mię
dzy zwierzętami po hepatektomii wraz z wytrzewieniem: 
a) przeżycie po wytrzewieniu i hepatektomii jest dłuższe niż 
po samej hepatektomii i wynosi — u królika 36 godz., u szczu
ra 60 godz., u psa nieco więcej niż 24 godz., b) dla utrzymania 
prawidłowego poziomu cukru we krwi niezbędne jest poda
wanie niewielkich dawek insuliny, c) zaburzenia neurolo
giczne zasadniczo nie różnią się charakterem od obserwowa
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nych po hepatektomii, jednak wskutek dłuższego przeżycia 
zwierzęcia mogą być bardziej nasilone, d) nie ma przyśpie
szonego obniżania się poziomu fibrynogenu we krwi.

18.7. Metody wchłaniania jelitowego

Patrz 9.13. Perfuzja jelita.
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19. DOŚWIADCZENIA NA NERKACH

19.1. Badanie czynności nerek.
Badania radiologiczne.
Prawidłowe wartości wyników badań czynności nerek

W rozdziale tym zostaną omówione podstawowe badania czyn
nościowe nerek stosowane w pracowni chirurgicznej. Należą 
do nich oznaczanie przesączania kłębkowego, badanie ukrwie- 
nia nerek i wewnątrznerkowego rozdziału krwi przepływa
jącej, czynności wydzielniczej i resorpcyjnej cewek nerko
wych oraz zdolności nerek do zagęszczania moczu. Pominięte 
zostały bardziej specjalistyczne metody stosowane w nefro- 
logii doświadczalnej, jak: przepływ przerywany (stop-flow), 
mikropunkcja i mikroanaliza, mikroperfuzja, mikropotencjo- 
metria oraz badanie potencjałów elektrycznych nerki. Omó
wienie tych metod znaleźć można w podręcznikach nefrologii 
(10).

19.1.1. Badania czynnościowe nerek*

* Część 19.1.1. przejrzał i uzupełnił dr med. M. Lao.

Badania te można podzielić na jakościowe i ilościowe. Ja
kościowe polegają na oznaczaniu w osoczu szeregu substancji, 
których poziom w większym lub mniejszym stopniu zależy 
od czynności nerek. Poza poziomem kreatyniny w osoczu ba
dania takie są w zasadzie mało przydatne dla prawdziwej oce
ny czynności nerek. Badanie ogólne moczu pozwala na wstęp
ną ocenę zaburzeń czynności. Warunkiem jednak jest uzyska
nie czystego moczu przez cewnikowanie pęcherza moczowego. 
Dla dokładnej oceny czynności wykonuje się badania kliren- 
sowe.

Zasady obowiązujące w czasie badania klirensowego
1. Dobre nawodnienie zapewniające stałą diurezę (2—3 ml/ 

/min.). Psom podaje się w tym celu na 45 — 60 min. przed 
początkiem badania około 30 do 40 ml wody/kg ciężaru ciała, 
najlepiej przez zgłębnik dożołądkowo.
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2. Dokładna zbiórka moczu w ściśle określonym czasie 
(cewnikowanie pęcherza lub zbiórka moczu przez dren wpro
wadzony nadłonowo do pęcherza moczowego). W przypadku 
badania czynności obu nerek oddzielnie należy wykonać na 
kilka dni przed badaniem klirensowym zabieg podzielenia 
pęcherza z pozostawieniem w każdej połowie drenu (p. 19.1.2.). 
Czas zbiórki moczu nie może być krótszy od 10 min. Pod ko
niec okresu zbiórki należy zapewnić dokładne opróżnienie pę
cherza z moczu zalegającego. Jeżeli ilość wydzielanego mo
czu jest mniejsza niż 1 ml/min., pęcherz przepłukuje się zna
ną objętością wody. Dokładność opróżnienia pęcherza kon
troluje się, wprowadzając do niego 10 — 20 ml powietrza tuż 
przed zakończeniem okresu klirensowego.

3. Badanie klirensowe należy prowadzić przez wystarcza
jąco długi okres (4 — 6 okresów klirensowych po 10 min.).

4. Próbkę krwi pobiera się w połowie każdego okresu kli
rensowego przez cewnik uprzednio założony do naczynia żyl- 
nego.

5. Badanie klirensowe dzieli się na trzy zasadnicze eta
py:

Okres przygotowania. Trwa on od 45 do 60 min. W tym 
czasie nawadniamy badane zwierzę i zapewniamy sobie moż
liwość szybkiego pobierania próbek krwi i moczu w określo
nym czasie.

Okres wyrównania. Trwa on około 30 min. W tym czasie 
podajemy dawkę wstępną badanej substancji, obliczając ją 
z uwzględnieniem ciężaru zwierzęcia, objętości przestrzeni, 
w której rozmieszcza się Substancja testowa i wymaganego 
stężenia w osoczu. Jedną trzecią tej dawki podaje się szybko 
dożylnie, pozostałą część w ciągu kilku minut.

Natychmiast po podaniu dawki wstępnej podaje się dawkę 
podtrzymującą, która powinna odpowiadać wydalaniu minu
towemu substancji testowej z moczem. Dla inuliny i kreaty
niny ilość ta odpowiada poziomowi w osoczu pomnożonemu 
ęrzez spodziewany klirens tych substancji. Dawkę podtrzy
mującą podaje się w postaci stałej infuzji w 5% glukozie, naj
lepiej z użyciem pompy infuzyjnej z szybkością od 1 do 2 ml/ 
/min. (zależnie od objętości płynu). Jeżeli doświadczenie trwa 
długo, należy przetaczać 5% glukozę łącznie z 0,9% NaCl 
w równych ilościach. Mocz, uzyskany w czasie pierwszych 
30 min. podawania dawki podtrzymującej, wylewa się.

Okres właściwego badania klirensowego. Przez cały czas 
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podaje się w postaci infuzji dawkę podtrzymującą badanej 
substancji. Mocz zbiera się przez 4 — 6 okresów 10-minuto- 
wych. W połowie każdego okresu pobiera się próbkę krwi.

Stosowanie dawki substancji testowych podano w tabeli
19.1.

Oznaczanie filtracji kłębkowej.
Do oznaczania filtracji kłębkowej u psów używa się inuli

ny lub kreatyniny (u psów klirens inuliny jest prawie równy 
klirensowi kreatyniny. Według Kennedy (9) u suk kreatyni
na wydzielana jest tylko drogą przesączu kłębkowego, nato
miast u samców psów niewielkie ilości kreatyniny mogą być 
wydzielane przez cewki proksymalne). Inulina znajduje się 
w sprzedaży w postaci 10% roztworu w 50 ml ampułkach. Jest 
źle rozpuszczalna w zimnej wodzie. W celu uzyskania kla
rownego roztworu trzeba ją podgrzać w temp. 80°. Kreatyni
na sprzedawana jest in substantia. Przed użyciem przygoto
wuje się odpowiedni roztwór, rozpuszczając ją w 5% gluko
zie. Przesączanie kłębkowe oblicza się z wzoru:

Tabela 19.1.
Dawki substancji testowych stosowanych do badań klirensowych 
u psów z prawidłową czynnością nerek ’

Substancja Dawka wstępna
Dawka 

podtrzymu
jąca

Cel badania

Kreatynina 64 mg/kg cięż, 
ciała

0,6 mg/kg/min. klirens kreaty
niny przesącza
nie kłębkowe

Inulina 50 mg/kg cięż, 
ciała

1—2 
mg/kg/min.

klirens inuliny 
przesączanie 
kłębkowe

Sól sodowa 
kwasu paraami- 
nohipurowego

8—10 mg/kg 
cięż, ciała

0,5 mg/kg/min. klirens PAH 
przepływ oso
cza przez nerkę

Sól sodowa 
kwasu paraami- 
nohipurowego

120 mg/kg 
cięż, ciała

2,5 mg/kg/min. TmpAH bada
nie sekrecji 
cewkowej

Glukoza 0,5 g/kg cięż, 
ciała

60 mg/kg/min. Tmglukozy 
badanie reab- 
sorpcji cewkowej

* W przypadku zmniejszenia wydolności nerek dawka podtrzymująca substancji 
testowej powinna odpowiadać jej ilości wydalanej z moczem w ciągu 1 min. Dawka 
wstępna nie ulega zmianie.
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U XV
p

gdzie:
GFR — przesączanie kłębkowe (klirens inuliny lub kreatyniny 

w ml/min.),
U — stężenie badanej substancji w moczu w mg/100 ml,
P — stężenie badanej substancji w osoczu w mg/100 ml,
V — ilość moczu wydalona w ciągu 1 minuty.

Obecnie coraz częściej stosuje się metodę izotopową ozna
czania wielkości przepływu kłębkowego. Używa się w tym 
celu inuliny znakowanej izotopem 14C lub 131I (17).

Badanie ukrwienia nerek.
Wielkość ukrwienia nerek u psów mierzyć można metodą 

wypływu, za pomocą przepływomierza elektromagnetyczne
go lub metodami pośrednimi. Te ostatnie polegają na bada
niu stężenia badanej substancji barwnikowej (zieleń indocja- 
ninowa) we krwi tętniczej i żylnej. Przepływ krwi oblicza się 
w teri sposób zgodnie z zasadą Ficka.

Przepływ osocza przez nerkę bada się metodą klirensową 
z użyciem soli sodowej kwasu paraaminohipurowego. Dostęp
ny preparat sprzedawany jest w postaci 20% roztworu w 10- 
i 50-mililitrowych ampułkach. Klirens PAH odpowiada obję
tości osocza stykającej się z aktywną wydzielniczą tkanką ne
rek i dlatego używa się określenia efektywny przepływ oso
cza przez nerkę (ERPF).

Oblicza się go z wzoru:

gdzie:
ERPF = U XV

P~

ERPF — skuteczny przepływ osocza przez nerkę w ml/min., 
U — stężenie PAH w moczu w mg/100 ml,
P — stężenie PAH w osoczu w mg/100 ml,
V — ilość moczu wydzielona w ciągu 1 min.

Dla dokładnego oznaczenia ERPF u psów z zaburzeniami wy
dolności nerek trzeba oznaczyć stężenie PAH we krwi tętni
czej i żylnej oraz uwzględnić współczynnik ekstrakcji PAH.

Przepływ krwi przez nerkę można obliczyć z przepływu oso
cza po uwzględnieniu wartości hematokrytu wg wzoru:

RBF — RPF
1 — hematokryt
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Ostatnio coraz częściej stosuje się izotopową metodę ozna
czania przepływu osocza przez nerkę z zastosowaniem hipu- 
ranu sodu znakowanego 1311. Na podstawie krzywej spadku 
aktywności we krwi po wstrzyknięciu jednorazowej dawki 
izotopu oblicza się, bez konieczności zbiórki moczu, przybli
żoną wartość przepływu osocza w ml/min. (17,20).

Badanie wewnątrznerkowego rozdziału krwi przepływającej 
przez nerkę za pomocą izotopu ksenonu (21) wymaga poda
nia izotopu do t. nerkowej. Metoda ta pozwala na oznaczenie 
szybkości przepływu i ilości krwi przepływającej przez korę 
(część zewnętrzną i wewnętrzną) oraz rdzeń nerki. Pozwala 
ona na badanie zaburzeń przepływu krwi przez nerkę w wielu 
stanach patologicznych.

Oznaczanie frakcji filtracyjnej.
Frakcja filtracyjna (FF) oznacza stosunek pomiędzy obję

tością osocza przesączonego w kłębku a objętością osocza 
przepływającego w tej samej jednostce czasu przez czynny 
miąższ nerki. Oblicza się ją na podstawie wzoru:

FF = Klirens inuliny (lub kreatyniny)
Klirens PAH X 100

Badanie przesączania kłębkowego i przepływu osocza 
przez nerkę u szczurów (16).

Przesączanie kłębkowe bada się u szczurów za pomocą ozna
czania klirensu inuliny. Klirens kreatyniny nie jest miarodaj
ny. Przepływ osocza mierzy się za pomocą klirensu PAH. 
Przez igłę do jamy otrzewnej wprowadza się cewnik.

Dawka wstępna inuliny i PAH. Przygotowuje się 6% roz
twór inuliny w 0,6% roztworze chlorku sodowego. Do 100 ml 
tak przygotowanego roztworu dodaje się 250 mg soli sodowej 
kwasu paraaminohipurowego. Dawkę wstępną oblicza się 
w ml przygotowanego roztworu, dzieląc ciężar ciała (w g) 
przez 120.

Dawka podtrzymująca. Przygotowuje się 3% roztwór inuli
ny w 0,6% chlorku sodowym. Do 100 ml płynu dodaje się 
250 mg PAH. Dawkę podtrzymującą oblicza się, dzieląc ciężar 
ciała szczura przez 10 000. Uzyskany wynik oznacza liczbę 
mililitrów przygotowanego roztworu, którą podaje się w cią
gu 1 min. za pomocą mikropompy infuzyjnej. Infuzję do
otrzewnową prowadzi się przez 90 min. Jest to okres wyrów
nania. Przez następne 90 min. zbiera się mocz (diurezę można 
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sprowokować przez naciśnięcie podbrzusza lub przez nacięcie 
ogona szczura).
Klirens inuliny u szczurów młodych — 1,10 ± 0,03 ml/min./lOO g 

u szczurów starszych —0,79 + 0,8 ml/min./lOO g
Klirens PAH —2,7 ± 0,4 ml/min./lOO g

Badanie zagęszczania moczu.
Badanie to pozwala na ocenę reabsorpcji cewkowej. Bada

nie wykonuje się przez pozostawienie psa na diecie suchej 
przez 24 — 48 godz. Po upływie tego czasu określa się sto
sunek maksymalnej osmolalności moczu do osmolalności oso
cza. Mechanizmy zagęszczania moczu bada się również w wa
runkach diurezy osmotycznej wywołanej mannitolem lub 
w Warunkach antydiurezy po podaniu wazopresyny (5,18, 
19).

W przypadku znacznej diurezy należy przetoczyć psom roz
twór fizjologiczny soli kuchennej w 5% glukozie (dla uzupeł
nienia strat elektrolitowych, które mogą modyfikować czyn
ność nerki).

Klirens osmotyczny oblicza się wg wzoru:

gdzie:
U osm — osmolarność moczu w mOsm/kg H2O, 
Posm — osmolarność osocza w mOsm/kg H2O, 
V — objętość minutowa moczu.

Jeżeli diureza (V) jest równa klirensowi osmotycznemu 
(^osm)r to mocz ten jest izoosmotyczny w stosunku do osocza.

Jeżeli diureza jest mniejsza od klirensu osmotycznego, wów
czas mocz jest zagęszczony, a różnica między nimi oznacza 
ujemny klirens wolnej wody:

Cosm-V = T'H2O

Jeżeli diureza jest wyższa od klirensu osmotycznego 
(V > Cosm), wówczas mocz jest rozcieńczony w stosunku do 
osocza, a różnica między tymi wartościami oznacza klirens 
wolnej wody

CH2O = v-cosm

Obliczanie wchłaniania cewkowego glukozy (Tmfi).
Symbolem Tmg oznacza się maksymalną ilość glukozy w mi

ligramach, która może w ciągu jednej minuty ulec wchłania
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niu zwrotnemu w cewce proksymalnej. Oznaczając stężenie 
glukozy we krwi i w moczu oraz klirens kreatyniny (egzogen
nej u psów) lub inuliny obliczamy wydalanie glukozy w ciągu 
minuty, wielkość ładunku przesączonej glukozy w kłębkach 
i z różnicy wielkość wchłaniania zwrotnego glukozy wg niżej 
podanego wzoru. Zwiększając stężenie glukozy w osoczu (glu
koza całkowicie przesącza się w kłębkach nerkowych) docho
dzimy do punktu, w którym reabsorpcja glukozy staje się 
stała bez względu na dalsze zwiększanie przesączonej glukozy, 
równoległego do wzrastającego stężenia glukozy w osoczu. 
Maksymalną zdolność reabsorpcji określa się jako Tms (2,13).

Tm& = CInXPe-(UiXV)
gdzie:

Tm& —- maksymalna zdolność reabsorpcji glukozy,
CJn X Pg — ilość glukozy przesączona,
V& X V = ilość glukozy wydalona z moczem.

Oznaczanie maksymalnej sekrecji cewkowej (TmP?)H).
Maksymalną zdolność wydzielniczą cewek bada się najczę

ściej jako TmPAH. Oblicza się ją wg wzoru:

TmPAH = UpAH XV-----PpAH X GFR X 0,83
gdzie: 100 100

TmpAH — pomiar maksymalnej zdolności wydzielniczej cewek 
w mg/min.,

U pah — poziom kwasu paraaminohipurowego w moczu
w mg/100 ml.

P pah — stężenie PAH w osoczu w mg/100 ml,
V — objętość wydzielanego moczu w ciągu 1 min.,
0,83 — współczynnik uwzględniający ultraprzesączalną ilość PAH

w osoczu.

Badanie zakwaszania moczu krótkim testem Wronga.
Psy utrzymywane są na zwykłej diecie, bez ograniczenia 

wody. Rano pobiera się krew w celu oznaczenia dwuwęgla
nów osocza. Przepłukuje się pęcherz jałową wodą destylowa
ną i opróżnia go wdmuchiwaniem powietrza. Przez 2 godz. 
trwa zbiórka moczu kontrolnego do naczynia zawierającego 
warstwę oleju parafinowego oraz kilka kryształków tymolu. 
Mocz do momentu badania przechowywany jest w temp. +4°.

Po 2 godz. zbiórki moczu podaje się przez zgłębnik dożo- 
łądkowo chlorek amonowy rozpuszczony w wodzie, w dawce 
0,1 g/kg ciężaru ciała. W 2 do 4 godz. po podaniu chlorku 
amonowego pobiera się krew w celu oznaczenia dwuwęgla
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nów i pH. Po 5 godzinach od podania chlorku amonowego po
nowna 2-godzinna zbiórka moczu. Oznacza się: poziom dwu
węglanów w osoczu krwi i moczu, pH moczu i pH krwi, kwa- 
śność miareczkową i amoniak w moczu (4,8,15,24).

Na podstawie otrzymanych wyników oblicza się wydalanie 
jonów wodorowych w moczu w mikroekwiwalentach/min., 
według wzoru Albrichta i Reifensteina

H+ = NHi + TA — HCO-3
gdzie:

TA — kwaśność miareczkowa.

19.1.2. Podział pęcherza moczowego
Badanie czynności nerek w doświadczeniach nad przerostem 
nerki, w doświadczalnym nadciśnieniu nerkopochodnym, 
w doświadczalnych jednostronnych chorobach nerek wymaga 
często oddzielnego wykonania badania klinicznego dla obu 
nerek. Cewnikowanie moczowodów ze względu na trudności 
wykonania nie jest praktykowane. Najczęściej wykonuje się 
w tym celu podział pęcherza moczowego na dwie połowy, 
z pozostawieniem w każdej z nich plastykowej kaniuli (3,6,14).

Sposób wykonania. Cięcie pośrodkowe od pępka do spoje
nia łonowego. Po wyłonieniu pęcherza podwiązuje się i prze
cina cewkę moczową tuż poniżej szyi pęcherza, który prze-

Ryc. 19.1. Podział pęcherza moczowego wg Manziano.
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cina się na dwie równe części. Przez ścianę pęcherza wpro
wadza się kaniulę plastykową, umocowując ją szwem kapciu- 
chowym, co zapobiega przeciekaniu moczu w okresie poope
racyjnym. Obie połowy pęcherza zaszywa się katgutem 4—0 
(katgut chromowany) szwem ciągłym w dwu warstwach. Koń
ce kaniuli wyprowadza się na zewnątrz powłok jamy brzusz
nej przez oddzielne cięcia (ryc. 19.1.).

19.1.3. Badania radiologiczne nerki
Arteriografia nerkowa u psa.

Najprostszym sposobem jest wprowadzenie cewnika do 
aorty przez t. udową. Po odpowiednim ustawieniu cewnika 
wstrzykuje się 20 ml środka cieniującego (np. 60% Uromiro) 
w ciągu 2 sek. (najlepiej za pomocą strzykawki automatycz
nej, pod ciśnieniem). Zdjęcia wykonuje się natychmiast po 
wstrzyknięciu, z częstotliwością 4 zdjęć na sekundę przez 
pierwsze trzy sekundy, a następnie z częstotliwością 1 zdję
cia na sekundę przez kolejne siedem sekund.

Arteriografia nerkowa u szczura.
Cewnik wprowadza się przez t. udową do aorty. Wstrzykuje 

się 1 do 2 ml środka cieniującego i natychmiast po wstrzyk
nięciu rozpoczyna wykonywanie zdjęć (26).

Urografia u psa.
Urografię wykonuje się w ułożeniu psa na grzbiecie. Po 

wstrzyknięciu środka cieniującego (np. urografina 60%) w daw
ce 2 ml/kg ciężaru ciała wykonuje się zdjęcia po 3,5,10,15 i 30 
min. Uciśnięcie jamy brzusznej (moczowodów) pozwala na 
lepsze wypełnienie układu kielichowo-miedniczkowego przez 
mocz cieniujący. Nie stosuje się ucisku wykonując urografię 
nerki przeszczepionej.

Urografia u szczura.
Wstrzykuje się 1 ml 60% urografiny dootrzewnowo. Zdjęcie 

wykonuje się po 45 i 60 min. od wstrzyknięcia, a następnie 
w zależności od uzyskanego obrazu (23).

19.1.4. Liczenie kłębków nerkowych
met. Kunkela w modyfikacji Orłowskiego (18)
Liczenie kłębków nerkowych pozwala na obliczenie uzyska
nych wyników badań czynności nerki w przeliczeniu na okre
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śloną liczbę nefronów. Płukanie nerki przez t. nerkową 500 ml 
0,9% roztworu fizjologicznego NaCl z dodatkiem kilku kry
ształków azotynu sodowego, a następnie 500 ml wodnego roz
tworu 2,5% żelazocjanku potasowego i cytrynianu amonowo- 
-żelazowego, aż do chwili uzyskania jednolitego, ciemno-zie
lonego zabarwienia całej powierzchni nerki. Zdejmuje się 
torebkę włóknistą nerki. Po zważeniu kroi się ją na małe ka
wałki i utrwala w 10% formalinie, a następnie trawi przez po
zostawienie przez 12—15 godz. w 15% HC1. Powstający z że
lazocjanku potasowego i cytrynianu amonowo-żelazowego 
błękit pruski powoduje wybarwienie skrawków nerki. Na
stępnie skrawki płucze się w wodzie destylowanej przez 
24 godz. po czym rozciera w moździerzu, a następnie zawiesza 
w 1 litrze wody destylowanej. Po dokładnym wymieszaniu 
zawiesiny pobiera się pięć 1-mililitrowych ml próbek na 
szkiełka podstawowe i w każdej z nich liczy liczbę kłębków 
(powiększenie 100 X). Dla uzyskania liczby kłębków w nerce 
mnoży się wynik przez 200.

19.1.5. Prawidłowe wartości wyników badań 
czynności nerki u psa

Klirens kreatyniny egzogennej w ml/min./m2
A. Przesączanie kłębkowe

84 ± 19,1 (Smith — 24)
85,5 ± 10 (Kurkus— 11)
84,4 ± 19 (Houch — 7)
94 ± 18 (Russo — 22)

104 ± 15 (Stamler — 25)
w ml/min./g nerki

0,64 ± 0,12 (Smith 24)
0,58 ± 0,12 (Orłowski — 18)

w ml/min./kg ciężaru ciała
4,3 ± 1,01 (Smith — 24)

w ml/min./lOO 000 kłębków nerkowych
4,97 ± 1,07 (Orłowski, 18)
4,64 ± 1 (Smith, 24)

Klirens inuliny 
w ml/min./kg ciężaru ciała

4,2 ± 1 (Bradley, 2)
B. Przepływ osocza przez nerki 

w ml/min./m2
266 ± 66

(Cpah)

(Smith, 24)
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w ml/min./kg ciężaru ciała
13.5 ± 3,2 

w ml/min./kg ciężaru nerki
2,17 ± 0,68
1,91 

w ml/min./lOO 000 kłębków
18.6
18,5 ± 4,7

(Smith, 24)

(Orłowski, 18)
(Smith, 24)

(Smith, 24)
(Orłowski, 18)

C. Frakcja filtracyjna
31,7 ± 0,052%

D. Wewnątrznerkowy rozdział krwi przepływającej 
w ml/ min./lOO g cięż, nerki (21)

I — zewnętrzna część korowa 
II — wewnętrzna część korowa 

III -— rdzeń

462,7 ± 164
133,5 ± 77,8

2,9 ± 2,2
E. Maksymalna sekrecja cewkowa PAH (TmPAH) 

13 — 25 mg/min.
średnio 1 mg/min./kg cięż, ciała

F. Wchłanianie cewkowe glukozy (Tm8) 
Od 160 ± 6,2 mg/min. do 369 + 19,7 mg/min.
w zależności od ciężaru psa i przesączania kłębkowego

G. Liczba kłębków nerki psa (11, 18)
422 360 ± 41 780 (od 370 000 do 505 000)
22 760 + 2240/kg ciężaru ciała

597 980 + 32 900/1 m2 powierzchni ciała 
9220 ± 1061/1 g ciężaru nerki

H. Zakwaszenie moczu (krótki test Wronga, 18)
Kwaśność miareczkowa 0,254 mikroekwiwalenty/g nerki/ 
min.
Wydalanie NH< 
min.

0,582 mikroekwiwalenty/g nerki/

Wydalanie jonu wodorowego
0,836 mikroekwiwalenty/g nerki/min.

I. Poziom mocznika w surowicy krwi od 12 do 30 mg%
Poziom kreatyniny endogennej od 0,3 do 1 mg% 
Osmolalność moczu (po 24 godz. diety suchej) 1000 — 
1200 mOsm/kg H2O
C. wł. moczu 1025 — 1030
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19.2. Modele badania przerostu 
wyrównawczego nerek

Wiadomo od dawna, że po usunięciu jednej nerki praca dru
giej, zdrowej zapewnia prawidłową homeostazę ustroju. 
U królików już w kilka do kilkunastu dni po usunięciu jed
nej nerki stwierdza się prawidłowy poziom mocznika i krea
tyniny w surowicy krwi, a wydalanie z moczem substancji 
osmotycznie czynnych jest prawidłowe (10).

Czynność nerki, oceniana na podstawie przepływu kłębko
wego i przepływu krwi przez nerkę w kilka tygodni po drugo
stronnej nefrektomii, wzrasta do 70—90% czynności obu ne
rek, badanej przed nefrektomią.

Mechanizm kompensacyjnej czynności drugiej nerki zdro
wej nie jest w pełni wyjaśniony. Przerost wyrównawczy dru
giej nerki nie tłumaczy całkowicie tego zjawiska ponieważ 
ustalono, że wzrost ciężaru nerki po jednostronnej nefrekto
mii nie jest bardzo duży. U psów wynosi on od 17 do 28%, 
u szczurów 30%, a u królików od 9 do 11%.

Badając wzrost ciężaru nerki po drugostronnej nefrektomii 
należy pamiętać o fizjologicznych różnicach ciężaru obu ne
rek, które u psów mogą wynosić od 5 do 10%.

Modele służące badaniu mechanizmów kompensacyjnej 
czynności nerki podzielić można na dwie grupy. Do pierwszej 
należą metody zmierzające do większego obciążenia pracą 
prawidłowej liczby nefronów obu nerek (19.2.1.), do drugiej 
zmniejszenie liczby czynnych nefronów (19.2.2.).

19.2.1. Zespolenie moczowodowo-dwunastnicze 
lub dwunastniczo-żylne

Wszczepienie moczowodu prawej nerki do dwunastnicy, do 
otrzewnej albo do żyły głównej dolnej (11), zwiększa ilość 
pracy, którą nerki muszą wykonać przy nie zmniejszonej licz
bie nefronów. Modele takie mogą służyć do badań nad po
szukiwaniem czynnika humoralnego, stymulującego przerost 
kompensacyjny nerki; po wykonaniu krążenia skrzyżowanego 
(parabiozy) psa operowanego z psem zdrowym.

Sposób wykonania zespolenia moczowodu z dwunastnicą. 
Po otwarciu jamy brzusznej i uwolnieniu moczowodu prawej 
nerki przecina się go w odległości 5 — 6 cm od miedniczki 
nerkowej starając się nie zaburzyć ukrwienia. Zespolenie moż-
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Ryc. 19.2. Wszczepienie moczowodu do dwunastnicy.

na wykonać „na ślepo”, umocowując jednym szwem śluzów
kę moczowodu do śluzówki dwunastnicy (ryc. 19.2.).

Sposób wykonania zespolenia moczowodu z ż. główną dol
ną przedstawiony jest na rycinie 19.3.

Eckert i Kountz (3) zaproponowali wykorzystanie zespolenia 
moczowodowo-żylnego do badania zmian ciężaru drugiej ner
ki tego samego psa. W tym celu przygotowuje się lewą nerkę 
do przeszczepienia i po usunięciu waży ją przyjmując, że tyle 
samo waży również druga nerka. Po przeszczepieniu nerki do

Ryc. 19.3. Wszczepienie moczowodu do ż. głównej dolnej (wg Mar
kowi tza).
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Ryc. 19.4. Model Eckerta i Kountza. Lewa 
nerka przeszczepiona do prawego dołu bio
drowego. Zespolenie moczowodu z ż. głów
ną dolną.

naczyń biodrowych zespala się moczowód z żyłą główną 
(ryc. 19.4.). Po 4—6 tygodniach psa zabija się i waży obie nerki. 
Średni przyrost ciężaru nerki przeszczepionej w ich doświad
czeniach wyniósł + 4% (maksymalny do + 16%). Nie obser
wowali natomiast przyrostu ciężaru drugiej nerki.

19.2.2. Zmniejszenie liczby czynnych nefronów. 
Wywołanie jednostronnej choroby nerek
Częściowa nefrektomia.

W pierwszym etapie doświadczenia wykonuje się podział 
pęcherza moczowego (p. 19.1.2.), który umożliwia rozdzielcze 
badanie czynności obu nerek.

Po upływie 2 tygodni od zabiegu wykonuje się laparoto- 
mię, podwiązuje się i przecina jedną z dwóch gałęzi t. nerko
wej prawej, doprowadzając do zawału połowy tej nerki (po- 
zostaje około 75% czynnych nefronów obu nerek).

Po upływie 10 dni usuwa się zdrową, lewą nerkę. Pozostały 
miąższ nerkowy zawiera w przybliżeniu 25% czynnych nefro
nów.

Modele jednostronnej choroby nerek (1,2).
Wywołanie jednostronnego odmiedniczkowego zapalenia 

nerek. Po wyłonieniu nerki z dostępu lędźwiowego masuje się 
ją ręką przez 5 min., a następnie nakłuwa miąższ 150 razy 
cienką igłą do wstrzyknięć podskórnych (nr 22). W tym sa
mym okresie wstrzykuje się dożylnie 1 ml 4-godzinnej ho
dowli E.coli. Bezpośrednio po wstrzyknięciu drobnoustrojów 
zaciska się moczowód na okres 20 min.
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Uszkodzenie nerki przez niedokrwienie i perfuzję amino- 
nukleozydem puromycyny. Z dostępu brzusznego mobilizuje 
się prawą nerkę i preparuje jej naczynia aż do aorty i v. cava. 
Zaciska się t. nerkową i na ż. główną dolną, w miejscu po
łączenia z ż. nerkową zakłada się zacisk Satinsky'ego (ryc.
19.5.).  Przez ż. główną dolną wprowadza się do ż. nerkowej 
cienki cewnik polietylenowy. Po 30 min. niedokrwienia wkłu- 
wa się cienką igłę do zaciśniętej t. nerkowej i rozpoczyna się 
przez nią płukanie nerki 100 ml izotonicznego roztworu NaCl

Ryc. 19.5. Model wywoływania jednostronnej choroby nerki (wg 
Brickera).

z dodatkiem 0,75—3 g aminonukleozydu puromycyny (6-dwu- 
metyloaminopuryno-3-amino-D-ryboza) z szybkością 10 ml/ 
min.

Płyn wypływa z nerki przez cewnik wprowadzony do żyły 
nerkowej. Po zakończeniu perfuzji nerki i wyjęciu igły z t. 
nerkowej i cewnika z ż. nerkowej zszywa się otwór w ż. głów
nej dolnej. Całkowity okres niedokrwienia wynosi około 
60 min. W 2—4 miesiące po zabiegu nerka zmniejsza się do 
25% prawidłowej wielkości. Badaniem mikroskopowym stwier
dza się rozszerzenie i zanik cewek nerkowych, w ich świetle 
widoczne są wałeczki. Obserwuje się włóknienie tkanki śród
miąższowej, rozszerzenie przestrzeni Bowmanna, zgrubienie 
nabłonka torebki i pogrubienie błony podstawnej kłębków.

Uszkodzenie nerki w następstwie niedokrwienia i jej per
fuzji pod znacznym ciśnieniem. Układ doświadczalny analo
giczny do opisanego powyżej. Zamiast aminonukleozydu do 
płukania używa się 100 ml fizjologicznego roztworu soli ku
chennej. Perfuzję wykonuje się pod dużym ciśnieniem w krót
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kim czasie. Zmiany mikroskopowe są zbliżone do opisanych 
powyżej.

19.3. Doświadczalne choroby kłębkowe. 
Toksyczne uszkodzenia nerek

Prowadząc badania nad doświadczalnymi chorobami nerek 
należy pamiętać o tym, że u niektórych zwierząt laboratoryj
nych występują samoistne choroby nerek.

Samoistna nerczyca u szczurów. U młodych szczurów w więk
szości używanych szczepów dość często pojawia się białko
mocz. Zazwyczaj jest to frakcja białka zawierająca alfa-glo- 
buliny. Badaniem mikroskopowym stwierdza się zmiany kłęb
kowe. Przyczyny tych zaburzeń nie są znane. Być może są one 
wywołane jakimś czynnikiem dietetycznym.

Samoistna nefropatia u myszy. U myszy wsobnych szczepu 
NZB występuje samoistna nefropatia zbliżona do zapalenia 
kłębkowego nerek w przebiegu lupus errythematosus. Myszy 
te stanowią cenny materiał, pozwalający na badanie zmian 
w przebiegu lupus nephritis.

U myszy szczepów CAF, BALB/c oraz u szczurów AC I 
stwierdza się czasami samoistnie pojawiające się zmiany 
kłębkowe, obejmujące głównie komórki mesangium.

U psów dość często rozwija się śródmiąższowe zapalenie 
nerek. W większości przypadków jest ono następstwem za
każenia Leptospira caninola. Badaniem mikroskopowym stwier
dza się liczne nacieki limfocytarne i plazmocytarne, wokół 
których jest obszar włóknienia, pogrubienie torebki Bowmana 
i szkliwienie kłębków. Zmianom tym towarzyszą zwykle bliz
ny podtorebkowe powierzchownych części miąższu nerek (3).

19.3.1. Doświadczalna choroba posurowicza

Zmiany w przebiegu choroby posurowiczej są następstwem 
tworzenia w układzie krążenia rozpuszczalnych kompleksów 
antygen-przeciwciało, które w wyniku swych fizycznych wła
ściwości ulegają odkładaniu w kłębkach nerkowych.

Ostra choroba posurowicza. Po wstrzyknięciu dożylnym 
królikowi lub psu dużej dawki obcego białka (np. 250 mg/kg 
ciężaru ciała albuminy bydlęcej — BSA) po kilku dniach po- 
wstają objawy ostrego kłębkowego zapalenia nerek, którym 
towarzyszą zmiany o typie arteritis necroticans.
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Według Dixona (1) ostre kłębkowe zapalenie nerek u króli
ków można wywołać wstrzykując dożylnie 10 mg BSA dwu
krotnie, w odstępie 2-tygodniowym. Przy drugiej dawce 
wstrzykuje się dodatkowo 10 jig endotoksyny E. coli.

Przewlekła choroba posurowicza. Powtarzane wstrzyknięcia 
dożylne białka heterologicznego (50 mg BSA, dożylnie, 6 ra
zy tygodniowo do czasu pojawienia się zmian) powoduje 
u królików powstanie zmian kłębkowych, charakteryzujących 
się obecnością złogów kompleksów antygen-przeciwciało. Są 
one zlokalizowane po stronie nabłonkowej błony podstawnej.

19.3.2. Zapalenie nerek typu Masugi
Doświadczalne zapalenie nerek typu Masugi powstaje w wy
niku dożylnego podawania heterologicznej surowicy zawiera
jącej przeciwciała przeciwnerkowe. Proces zapoczątkowuje 
połączenie heterologicznych przeciwciał z materiałem anty
genowym w błonie podstawnej kłębków (faza I, heterologicz- 
na). Proces ten ulega nasileniu wskutek reakcji przeciwciał 
wytworzonych przez gospodarza, skierowanych przeciw he
terologicznej globulinie zlokalizowanej w kłębku (faza II, auto- 
logiczna).

Najczęściej doświadczenia nad zapaleniem nerki przepro
wadza się na szczurach, królikach lub psach, chociaż można 
używać i innych gatunków zwierząt. Producentem surowicy 
nefrotoksycznej może być szereg gatunków zwierząt. Należy 
pamiętać, że dawca antygenu nie powinien mieć antygenu 
Forssmana, jeśli nie ma go producent surowicy, ponieważ 
w takim przypadku obecność silnego antygenu Forssmana ha
muje tworzenie przeciwciał nefrotoksycznych.

Proponuje się następujące zestawienia par zwierząt (na 
pierwszym miejscu dawca antygenu nerkowego i jednocześnie 
gatunek, u którego w drugim etapie wywołuje się doświad
czalne zapalenie nerek, na drugim miejscu zwierzę-producent 
surowicy):
królik — kaczka 
królik — owca
królik — gęś 
królik — pies

szczur — królik 
szczur — kaczka 
szczur — pies

pies — królik 
pies — kaczka

Metody przygotowania antygenu do immunizacji.
Po wykrwawieniu zwierzęcia wprowadza się kaniulę do 

aorty brzusznej w kierunku dogłowowym. Aortę zawiązuje 
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się tuż pod przeponą i wypłukuje się krew z narządów, które 
będą służyły jako źródło antygenu. Do płukania można uży
wać fizjologiczny roztwór soli kuchennej wprowadzony pod 
ciśnieniem około 200 cm H2O. Uważa się, że dla dokładnego 
wypłukania krwi z narządów trzeba używać bardzo dużych 
ilości płynu (około 10 litrów na kg ciężaru zwierzęcia). Usu
nięcie krwi ułatwia podanie heparyny dootrzewnowo lub 
w perfuzacie (w dawce 20 mg/kg). Po zakończeniu perfuzji 
pobiera się nerkę starając się o zachowanie warunków asep- 
tycznych.

Nerkę tnie się ina kawałki i rozciera w moździerzu lub ho- 
mogenizatorze, a następnie uzyskaną miazgę przeciera się 
(popłukując fizjologicznym roztworem NaCl) przez gazę uło
żoną w kilku warstwach. Tak przygotowany roztwór antyge
nu można przechowywać w zamrażalniku przez szereg mie
sięcy. Immunizację rozpoczyna się wstrzykując ilość odpo
wiadającą 3—4 g narządu/kg ciężaru ciała zwierzęcia immu- 
nizowanego. Dawkę tę w przebiegu immunizacji można stop
niowo zwiększać 5—10-krotnie (2).

Przygotowanie frakcji kłębków nerkowych wg Krakowera 
i Greenspona (wg 2).

Nerkę płucze się znaczną ilością fizjologicznego roztworu 
soli kuchennej (1—2 litry), zdejmuje się z niej torebkę, a na
stępnie po przekrojeniu wycina z niej część korową. Uzyska
ną korę kroi się na drobne kawałki, dokładnie rozciera, za
wiesza w 0,85% roztworze NaCl i odwirowuje na wolnych 
obrotach (800 obr./min) przez 2 min. Supernatant zawiera 
głównie jądra i fragmenty cytoplazmy.

Immunizacja.
Antygen zawieszony w fizjologicznym roztworze soli ku

chennej wstrzykuje się zwierzęciu, które ma wytworzyć su
rowicę nefrotoksyczną (królik, kaczka, świnka morska, owca).

Dawka antygenu. Zazwyczaj immunizację rozpoczyna się 
od wstrzyknięcia 3 g świeżego homogenatu nerki, lub 0,5 g 
antygenu przygotowanego w postaci liofilizatu, na 1 kg cię
żaru ciała zwierzęcia immunizowanego. W celu przygotowa
nia surowic posiadających właściwości nefrotoksyczne immu
nizację należy prowadzić przez okres kilkunastu tygodni (20 
do 40 iniekcji).

Droga immunizacji. Zazwyczaj pierwszą dawkę antygenu 
wstrzykuje się łącznie z adjuwantem Freunda śródskórnie 
i domięśniowo, a następnie domięśniowo, dootrzewnowo lub 
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dożylnie. Upust krwi lub skrwawienie zwierzęcia immunizo- 
wanego wykonuje się w 7—8 dni po ostatnim wstrzyknięciu 
antygenu. Zwierzę powinno być głodzone przez 24 godziny 
przed upustem, aby surowica nie była lipemiczna. Upust 
ułatwia podanie zwierzęciu dootrzewnowo lub dożylnie 
20 mg/kg ciężaru ciała heparyny.

Po oddzieleniu surowicy inaktywuje się ją (unieczynnienie 
dopełniacza) w temp. 56° przez 30 min. Do dalszych doświad
czeń używa się albo pełnej surowicy, którą można przecho
wywać w temp. 0°, lub w postaci liofilizatu, albo jej frakcji 
globulinowej zawierającej przeciwciała nefrotoksyczne, przy
gotowanej metodą z użyciem siarczanu amonowego.

Wstrzyknięcie dożylne (jednorazowe lub powtarzane) od
powiedniej dawki surowicy inefrotoksycznej wywołuje zmia
ny o typie nephritis.

19.3.3. Doświadczalne autoimmunologiczne kłębkowe 
zapalenie nerek (wg Steblaya)
Immunizacja owiec heterologiczną błoną podstawną kłębków 
(ludzką, króliczą, szczurzą lub psią) z pełnym adjuwantem 
Freunda na drodze domięśniowej, podskórnej i śródskórnej 
powoduje po kilkunastu dniach rozwój kłębkowego zapalenia 
nerek, które prowadzi w znacznym odsetku przypadków do 
padnięcia zwierzęcia.

Podobne zmiany udało się wywołać doświadczalnie u małp 
(Steblay 1963), królików (Unanue i Dicon 1967) i szczurów 
(Steblay 1966) (3).

19.3.4. Zmiany kłębkowe w przebiegu reakcji 
wewnątrznaczyniowego wykrzepiania
W następstwie ostrego epizodu wewnątrznaczyniowego wy
krzepiania powstają w krążeniu bardzo znaczne ilości włók- 
nika, który ulega odkładaniu w kapilarach kłębka. Gdy złogi 
włóknika są tak znaczne, że dochodzi do całkowitego zamknię
cia kapilarów kłębka, powstaje w następstwie niedokrwienie 
kory z jej martwicą. Klasycznym przykładem takiej sytuacji 
jest uogólniony odczyn Schwartzmana.

Uogólniony odczyn Schwartzmana. Wywołuje się go przez 
wstrzyknięcie królikowi dożylnie, dwukrotnie w odstępie 
24 godz. mikrogramowych ilości (5—10 ug endotoksyn drobno
ustrojów Gram-ujemnych (najczęściej E. coli).

Wstrzyknięcie trombiny samicom szczurzym ciężarnym wy
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wołuje martwicę kory nerki w następstwie masywnych za
krzepów kapilarów kłębków.

Reakcja antygen-przeciwciało. Zmiany podobnego charak
teru bbserwuje się u królików po dożylnym wstrzyknięciu 
antygenu, na który uprzednio stwierdzono u nich przeciwcia
ła krążące. Reakcja jest znacznie silniejsza jeżeli zwierzętom 
przedtem podano kwas epsilonaminokapronowy.

Zmiany kłębkowe przypominające wewnątrznaczyniowe wy- 
krzepianie obserwuje się w przypadku przeszczepu ksenogen- 
nego nerki. Zmiany te mogą być wynikiem miejscowej reakcji 
antygen-przeciwciało.

19.3.5. Doświadczalna skrobiawica

Zmiany przypominające amyloidozę doświadczalną wywołać 
można u zwierząt różnych gatunków (królików, szczurów, 
psów, kurcząt, świnki morskiej). Szczegółowe omówienie pro
blemów doświadczalnej skrobiawicy znaleźć można w pracy 
Sorensona i wsp. (4).

Doświadczalna skrobiawica u myszy. Przewlekłe podskórne 
wstrzykiwanie kazeiny (0,5 ml 5% roztworu w 0,25% NaOFI, 
5 razy tygodniowo) powoduje pojawienie się złogów amy- 
loidu w śledzionie po 20 wstrzyknięciach, w wątrobie (po 30— 
40 wstrzyknięciach) i w nerkach (po 40—50 iniekcjach). Pa- 
renteralne podawanie innych białek (albumina jaja kurzego, 
żelatyna, osocze, bakterie) lub karmienie specjalną dietą (ser, 
albumina jaja kurzego) również powoduje wystąpienie zmian 
przypominających doświadczalną skrobiawicę u myszy.

Doświadczalna skrobiawica u królików. Królikom wstrzy
kuje się podskórnie 5 ml 10% roztworu kazeinianu sodu, dwa 
razy tygodniowo przez 3 miesiące lub dłużej (do wystąpienia 
zmian).

19.3.6. Uszkodzenia nerek w wyniku działania 
czynników farmakologicznych

Osmotic nephrosis. U zwierząt leczonych roztworami hyper- 
osmotycznymi pojawiają się charakterystyczne zmiany histo
logiczne, głównie cewek i przestrzeni śródmiąższowej. Opi
sywano je po przetaczaniu roztworów sacharozy (2 ml 50% 
roztworu podane szczurowi dootrzewnowo), mocznika (6 ml 
7% roztworu doustnie), glukozy, mannitolu, dekstranu nisko- 
cząsteczkowego, inuliny i innych.
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Uszkodzenia toksyczne obserwuje się po podawaniu nad
miernych dawek różnych leków (Hydrochlorotiazyd podawa
ny szczurom w dawce 32 mg/kg ciężaru ciała przez 6 tygodni 
wywołuje zmiany cewkowe).

Kortyzon wstrzykiwany podskórnie młodym królikom w daw
ce 20 mg/kg ciężaru ciała wywołuje zmiany cewkowe i w prze
strzeni śródmiąższowej.

Podawanie nadmiernych ilości wapnia (u myszy np. 0,5 ml 
6% roztworu dziennie) lub wstrzykiwanie dużych dawek wi
taminy D (np. 1 000 000 j. podskórnie na szczura lub 50 000 
dziennie przez 9 dni, doustnie) wywołuje kalcyfikację błon 
podstawnych lub śródkomórkową, pogrubienie błon podstaw- 
nych oraz zmiany cewkowe.

Podanie znacznej dawki leków naczyniokurczowych może 
powodować ciężkie uszkodzenie nerek aż do ostrej niewydol
ności i zgonu. Typowym przykładem jest serotonina, która 
podana szczurowi w dawce 20—40 mg/kg ciężaru ciała pod
skórnie lub dootrzewnowo wywołuje ostrą martwicę cewek 
już w 3—6 godz. po wstrzyknięciu.

Niedokrwienne uszkodzenie nerki u szczurów obserwuje 
się po dootrzewnowym podaniu metaksaminy w dawce 
30 mg/kg ciężaru ciała.

19.3.7. Uszkodzenie nerek w następstwie podawania 
czynników nefrotoksycznych

Substancje działające głównie na nabłonek cewek nerkowych.
Rtęć. Wstrzyknięcie szczurom chlorku rtęci (od 0,1 do 

0,4 mg/kg ciężaru ciała podskórnie lub dożylnie) wywołuje 
szybko postępującą martwicę, głównie cewek bliższych. Sto
pień nasilenia zmian zależy od dawki. Samce są bardziej 
wrażliwe na podawanie rtęci niż samice.

Ołów. Podawanie szczurom octanu ołowiu (20 mg/kg cięża
ru ciała dootrzewnowo 2 razy w tygodniu) powoduje wystą
pienie w ciągu trzech tygodni znacznej aminoacydurii i zmia
ny histologiczne nabłonka cewek. Stopień zmian martwiczych 
jest znacznie mniejszy niż po podawaniu rtęci.

Chrom. Sole chromu wywołują zmiany podobne do powsta
łych po podawaniu rtęci. Podanie szczurom dwuchromianu 
potasowego w dawce 10 mg/kg podskórnie wywołuje uszko
dzenie cewek dalszych i zbiorczych. Zmiany cofają się w okre
sie 3 tygodni.

Zdegradowana tetracyklina (przeterminowana, rozłożona) 
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wstrzykiwana szczurom (25 mg/kg co 12 godz. dootrzewnowo) 
wywołuje po 24 godz. wszystkie biochemiczne objawy zespo
łu Fanconiego (cukromocz, aminoacyduria, hipofosfatemia 
i nefropatia).

Antybiotyki. Szereg antybiotyków wywiera działanie ne- 
frotoksyczne. Viomycyna wstrzyknięta szczurowi w dawce 
300 mg/kg dootrzewnowo powoduje zmiany wodniczkowe 
i obrzmienie cewek proksymalnych. Kanamycyna podawana 
przez dłuższy okres szczurom w dawce 100 mg/kg podskórnie 
wywołuje obrzmienie i martwicę cewek. U psów podawanie 
tego antybiotyku w dawce 200 mg/kg domięśniowo wywołuje 
niewydolność nerek charakteryzującą się białkomoczem, 
krwiomoczem, azotemią i wreszcie bezmoczem. Mikroskopo
wo obserwuje się zmiany martwicze cewek bliższych i dal
szych. Neomycyna podana psom w dawce 33—75 mg/kg wy
wołuje niewydolność nerek.

Substancje działające na nabłonek cewek i kłębki.
Aminonukleozyd puromycyny (6-dwumetyloamino-9-/3'-ami- 

no-3'-deoksy-B-D-rybofuranozylo/-puryna). Podskórnie wstrzy
kiwanie tego związku młodym szczurom w dawce 15 mg/kg 
przez szereg dni (lub jednorazowe dożylne podanie 100 mg/kg) 
wywołuje po kilku dniach masywny białkomocz. Dołącza się 
do niego wodobrzusze, obrzęki tkanki podskórnej, hipoalbu- 
minemia, hipercholesterolemia i wreszcie objawy niewydol
ności nerek.

Substancje działające głównie na kłębki nerkowe.
Wstrzykiwanie oczyszczonych preparatów reniny szczurom 

i królikom wywołuje zmiany kłębkowe.
Próby wywołania u zwierząt doświadczalnych zmian cha

rakterystycznych dla zespołu Kimmelstiel-Wilsona za pomocą 
preparatów diabetogennych (alloksan, fenformina). Wstrzyk
nięcie szczurom alloksanu jednowodnego w dawce 500 mg/kg 
ciężaru ciała dootrzewnowo wywołuje ogniskowe zmiany 
martwicze we wstępującej części pętli Henlego i zmiany kłęb
kowe. Zmiany kłębkowe o typie glomerulosclerosis obserwo
wano u psów z doświadczalną cukrzycą alloksanową (p. 17.5.).

U szczurów, którym wstrzykuje się aminonukleozyd puro
mycyny powstaje zespół nerczycowy. Chorobę najłatwiej wy
wołać u szczurów, można również wywołać ją u małp. Nie 
udało się dokonać tego u myszy, świnek morskich i królików. 
Szczurom wstrzykuje się codziennie podskórnie 1,5—3 mg/ 
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100 g ciężaru ciała do momentu pojawienia się znacznego biał
komoczu. Zmiany powstają również po podawaniu tego pre
paratu doustnie, dożylnie lub dootrzewnowo. Przy zwiększeniu 
dawki do 15 mg/100 g ciężaru ciała na dobę 80% szczurów pa
da po upływie 3 tygodni, a po kilku dniach rozwija się pełny 
obraz zespołu nerwicowego.

19.4. Doświadczalne odmiedniczkowe 
zapalenie nerek

Badając problem odmiedniczkowego zapalenia nerek u psów 
nie wolno zapominać, że stosunkowo często występuje u tych 
zwierząt zapalenie nerek. Zmiany makro- i mikroskopowe 
w przebiegu tego schorzenia przypominają zmiany spotykane 
w odmiedniczkowym zapaleniu nerek. Blizny podtorebkowe 
nerki stwierdza się dość często w czasie autopsji psów, które 
traktowano jako zwierzęta zdrowe (1).

19.4.1. Krwiopochodne zakażenia nerek

Doświadczalne, krwiopochodne zakażenia nerek pozwalają 
na uzyskanie cennych informacji dotyczących dynamiki pro
liferacji drobnoustrojów w tkance nerkowej.
Zakażenia wywołane E. coli

E. coli, jeden z najczęstszych patogennych drobnoustrojów 
odmiedniczkowego zapalenia nerek u ludzi, nie wywołuje za
każenia nerek u zwierząt doświadczalnych, natomiast S. aureus 
wywołuje ropnie nerek u większości zwierząt.

Po wstrzyknięciu dożylnym szczurowi 108 E. coli pewna ich 
liczba (103) ulega zatrzymaniu w nerkach przez okres 6—8 dni. 
Po 10 dniach posiewy z nerek są jałowe. Jeżeli jednak taką 
samą liczbę drobnoustrojów wstrzykuje się szczurowi, u które
go istnieje upośledzenie odpływu moczu, wówczas po 24 godzi
nach rozwija się ostre zakażenie. U innych zwierząt doświad
czalnych również nie udało się wywołać krwiopochodnego 
zakażenia nerek po dożylnym wstrzyknięciu E. coli (myszy, 
szczury, króliki, psy, świnki morskie).

Niedrożność wyprowadzających dróg moczowych stanowi 
jeden z najistotniejszych i najczęściej stosowanych doświad
czalnie czynników ułatwiających rozwój odmiedniczkowego 
zapalenia nerek po dożylnym wstrzyknięciu bakterii. Wstrzyk
nięcie 5 X 108 E. coli szczurom lub królikom powoduje w 100% 
przypadków zakażenie tkanki nerkowej, jeżeli jednocześnie 
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zawiązano moczowód. Po 4—6 godz. od wstrzyknięcia drob
noustrojów w nerce znajduje się ich około 108 do 104. Po oko
ło 12 godz. liczba ta wzrasta do 106 — 108. W tym okresie 
drobnoustroje zaczynają przechodzić do moczu (jeżeli zdjęto 
podwiązkę z moczowodu). W ciągu jednego tygodnia od ino- 
kulacji nerka wykazuje objawy ostrego odmiedniczkowego 
zakażenia i tworzą się w niej ropnie. Później liczba bakterii

Tabela 19.2.
Zdolność poszczególnych rodzajów drobnoustrojów do wywoływa
nia krwiopochodnego zakażenia nerek u zwierząt z nie uszkodzoną 
nerką (wg Cortrana, 1)

Drobnoustrój Zwierzę 
doświadczalne

Częstość 
występowania 
pyelonephritis

E. coli szczur bardzo rzadko
E. coli królik bardzo rzadko
E. coli mysz rzadko
E. coli pies nigdy
S. aureus szczur często
S. aureus królik często
S. aureus mysz często
Enterococcus szczur często
Enterococcus królik często
Enterococcus mysz często
Proteus szczur rzadko
Pseudomonas szczur często
Pseudomonas mysz często

zaczyna się zmniejszać i po 6 tygodniach posiewy tkanki ner
kowej są jałowe.

Zakażenie krwiopochodne innymi drobnoustrojami.
a. Streptococcus fecalis (Enterococcus). U szczura, jednora

zowe wstrzyknięcie dożylne enterokoków w dawce 5 X 108 
wywołuje ostre odmiedniczkowe zapalenie nerek. W godzinę 
po wstrzyknięciu część drobnoustrojów (105) zostaje wychwy- 
tanych w nerce i liczba ta utrzymuje się przez okres 1—3 dni. 
Następnie drobnoustroje ulegają rozmnażaniu, osiągając 107 
Po 10 dniach od inokulacji. Po 5 dniach od inokulacji stwier
dza się mikroskopowe zmiany świadczące o zakażeniu nerek. 
Objawy zakażenia utrzymują się przez szereg miesięcy. Bak- 
teriomocz rozpoczyna się w okresie, w którym pojawiają się 
zmiany mikroskopowe (od 3 do 5 dnia).

Podobny przebieg ma zapalenie nerek u myszy po inoku- 
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lacji enterokoków (Erlandson i Gagliardi, 1961). U królików 
zmiany są podobne, lecz wcześniej ustępuje stan zapalny.

b. Staphylococci. Dożylne wstrzyknięcie znacznej liczby 
(108) wirulentnych gronkowców koagulazo-dodatnich powo
duje u królików, myszy i świnek morskich objawy zakażenia 
tkanki nerkowej i pyelonephritis.

c. Proteus. Zakażenia krwiopochodne po wstrzyknięciu 
drobnoustrojów z rodzaju Proteus pojawiają się rzadziej. 
Ułatwia rozwój zakażenia masowanie nerki lub niedrożność 
moczowodu. Przebieg zakażenia nerek po wstrzyknięciu drob
noustrojów rodzaju Proteus połączonym z masowaniem nerki 
znacznie różni się od zakażenia wywołanego wstrzyknięciem 
E. coli. Objawy czynnego zakażenia i bakteriomocz utrzymują 
się przez kilkanaście tygodni. Prawie zawsze powstaje kami
ca nerkowa.

d. Pseudomonas. Wstrzyknięcie drobnoustrojów rodzaju 
Pseudomonas szczurom lub myszom powoduje prawie zawsze 
ciężkie zakażenie nerek. U szczurów, u których stwierdza się 
zakażenie rany drobnoustrojami z rodzaju Pseudomonas

Czynniki ułatwiające doświadczalne krwiopochodne zakażenie nerek 
(wg Cortrana, 1)

Tabela 19.3.

Metoda Zwierzę 
doświadczalne

Wpływ 
na zakażenie

Pełna niedrożność mo
czowodu szczur, królik ułatwia zakażenie
Częściowa niedrożność 
moczowodu szczur, królik nieznaczny
Precypitaty w cewkach 
dystalnych szczur ułatwiają zakażenie
Precypitaty w cewkach 
proksymalnych szczur bez wpływu
Zbliznowacenie nerki 
(uprzednio przebyte za
każenie, elektrokoagu- 
lacja) królik, pies ułatwia zakażenie
Masaż nerki szczur, pies ułatwia zakażenie
Leki zakwaszające szczur ułatwiają zakażenie
Zapalenie nerek Masugi szczur ułatwia zakażenie
Cukrzyca alloksanowa szczur ułatwia zakażenie
Zwężenie ż. nerkowej szczur ułatwia zakażenie
Wstrząs krwotoczny królik ułatwia zakażenie
Zmniejszenie ciśnienia 
tętna w t. nerkowej pies ułatwia zakażenie
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w 90% przypadków rozwija się krwiopochodne zakażenie ne
rek.

Czynniki ułatwiające krwiopochodne zakażenie nerek.
W tabeli 19.3. zestawiono (wg Cortrana, 1) szereg sta

nów i czynników ułatwiających doświadczalne krwiopochod
ne zakażenie nerek. Do zasadniczych czynników ułatwiających 
zakażenie nerek po dożylnym podaniu bakterii należą: blizno
wacenie tkanki nerkowej i wewnątrznerkowe upośledzenie 
odpływu moczu oraz niedokrwienie i upośledzenie odpływu 
krwi żylnej.

19.4.2. Wstępujące zakażenie nerek
Wstępujące zakażenie nerek najłatwiej wywołać u szczurów 
ze względu na znaczną częstość występowania odpływu pę- 
cherzowo-moczowodowego u tych zwierząt. Odpływ ten wy
stępuje prawie zawsze u wszystkich szczurów w przebiegu 
znieczulenia. U królików odpływ pęcherzowo-moczowodowy 
zależy od ciśnienia wewnątrzpęcherzowego. Gdy ciśnienie 
wewnątrzpęcherzowe wynosi 30 cm H2O odpływ pojawia się 
u 100% zwierząt, natomiast gdy obniża się do 15 cm H2O, 
odpływ pęcherzowo-moczowodowy występuje jedynie u 30% 
zwierząt. Dane co do częstości występowania odpływu pęche- 
rzowo-moczowodowego u psów są kontrowersyjne. Według 
Shoeneberga u psów nie stwierdza się nigdy refluksu, według 
innych zaś występuje on w znacznym odsetku przypadków.

Modele doświadczalne wstępującego zakażenia nerek.
Wstępujące odmiedniczkowe zapalenie nerek u szczura wy

wołane drobnoustrojami z rodzaju Proteus. Model ten opraco
wał Vivaldi (1). Wstrzyknięcie do pęcherza moczowego Proteus 
mirabilis w liczbie 106 powoduje zakażenie tkanki nerkowej 
w 90% przypadków, zakażenie moczu, dodatnie posiewy krwi 
i postępującą chorobę nerek. Znaczny odsetek zwierząt pada 
w ciągu 3—6 miesięcy, 50% zwierząt ma utrzymujące się zna
mienne zakażenie po 6 miesiącach, a 25% po 1 roku. U znacz
nego odsetka zwierząt rozwija się kamica i wodonercze.

Wstępujące odmiedniczkowe zapalenie nerek wywołane 
E. coli u szczura. Przebieg zakażenia jest znacznie łagodniej
szy i zazwyczaj ogranicza się do miedniczki nerkowej.

Występujące enterokokowe zakażenie nerek u szczura. Do- 
pęcherzowe wstrzyknięcie Streptococcus fecalis wywołuje 

377

http://rcin.org.pl



u 50% zwierząt objawy zakażenia nerek utrzymujące się przez 
szereg tygodni. Zakażenie zwykle ogranicza się do miedni- 
czki nerkowej.

Wstępujące zakażenie nerek u innych gatunków zwierząt. 
Jak wspomniano, wstępujące zakażenie nerek po dopęcherzo- 
wej instylacji bakterii u innych gatunków zwierząt jest trud
ne. U królików i świnek morskich udało się w części przy
padków wywołać zakażenie nerek po instylacji E. coli do pę
cherza i kilkakrotnym masowaniu oraz uciskaniu pęcherza 
z następowym podwiązaniem moczowodu.

19.5. Nadciśnienie tętnicze nerkopochodne

Od czasu wykazania przez Goldblatta w roku 1934, że zwęże
nie obu tętnic nerkowych psa (za pomocą specjalnego zacisku) 
lub jednej tętnicy nerkowej i usunięcie drugiej nerki prowa
dzi do wyraźnego wzrostu ciśnienia tętniczego krwi, opraco
wano szereg modeli doświadczalnych pozwalających na do
kładne badanie mechanizmów etiopatogenetycznych nadciśnie
nia oraz na ocenę skuteczności różnych sposobów leczenia. 
Modele te można zgrupować następująco:

a. Niedokrwienie nerki w wyniku zmniejszenia ilości krwi 
dopływającej (zwężenie t. nerkowej, plikacja t. nerkowej, me
toda Barona i jej modyfikacja Leitera, czasowe zamknięcie 
t. nerkowej, koarktacja aorty piersiowej, mnogie zawały 
nerki) ;

b. Uciśnięcie miąższu nerki w wyniku zapalenia tkanki oko- 
łonerkowej (metoda Grollmana, metoda Page, metoda Rau);

c. Wywołanie włóknienia przestrzeni śródmiąższowej w na
stępstwie wstrzyknięcia do t. nerkowej krzemionki lub wę
glanu żelazowego (metoda Mozesa, metoda Schwartza);

d. Zmniejszenie masy nerek (usunięcie biegunów nerek, 
usunięcie obu nerek — renoprival hypertension).

19.5.1. Nadciśnienie tętnicze w wyniku 
zmniejszenia ilości krwi dopływającej do nerek

Zwężenie obu t. nerkowych. Goldblatt i wsp. (3) wykazali, że 
zwężenie tętnic nerkowych obu nerek u psa lub zwężenie 
tętnicy jednej nerki i usunięcie drugiej prowadzi do podwyż
szenia ciśnienia tętniczego. Analogiczny efekt wywołuje zwę
żenie tętnic nerkowych u królika. U szczura, w odróżnieniu 
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od psa i królika, nadciśnienie tętnicze powstaje po zwężeniu 
jednej tętnicy nerkowej przy niezmienionej drugiej nerce.

Trzeba pamiętać, że uzyskanie utrwalonego nadciśnienia 
tętniczego po tego typu zabiegach doświadczalnych wymaga 
szeregu zabiegów operacyjnych, polegających na stopniowym 
zmniejszaniu przepływu krwi przez nerkę. Nagłe zaciśnięcie 
lub zwężenie t. nerkowej prowadzi dość szybko do wzrostu 
ciśnienia tętniczego, które jednak wraca do wartości prawi
dłowych. Istnieją dane przemawiające za tym, że ta postać 
nadciśnienia różni się od utrwalonego nadciśnienia tętniczego. 
Przy obustronnym zwężeniu tętnic nerkowych stopień zwę
żenia światła odgrywa zasadniczą rolę. Często zwierzę pada 
wskutek rozległej martwicy nerki.

Warunkiem wywołania nadciśnienia tętniczego po jedno
stronnym zwężeniu t. nerkowej u psa jest zmniejszenie prze
pływu przez to naczynie od 50 do 85% wartości prawidłowej. 
Jeżeli zmniejszenie przepływu jest mniejsze niż 40%, nadci
śnienie powstaje sporadycznie i nie utrzymuje się długo. Przy 
zmniejszeniu przepływu ponad 90% wartości prawidłowej ci
śnienie tętnicze podwyższa,się wkrótce po zwężeniu, szybko 
jednak ustępuje i dochodzi do włóknienia nerki wskutek nie
dokrwienia.

Stanley i wsp. (16) opracowali nowy sposób obustronnego 
zwężenia tt. nerkowych psa, prowadzący do utrwalonego nad
ciśnienia tętniczego. Z dostępu przez jamę brzuszną zakłada 
się zwężki ameroidalne (higroskopijna żywica kazeinowa oto
czona pierścionkiem stalowym, p. rozdz. 12.6.2.) na t. nerkową. 
Stosowany dawniej dostęp lędźwiowy powodował zniszczenie 
naczyń, które po zwężeniu tętnicy stanowią drogę krążenia 
obocznego niedokrwionej nerki. Zwężki mają 6 mm wysoko
ści, ich średnica zewnętrzna wynosi 8 mm, wewnętrzna 2,5 do 
3 mm. W 2—3 tygodnie po założeniu zwężek ciśnienie tętni-

Ryc. 19.6. Plikacja t. nerkowej (wg Łupu).
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cze podwyższa się. Arteriograficznie stwierdza się rozszerze
nie dalszego odcinka t. nerkowej (pozazwężeniowe). Nadci
śnienie tętnicze utrzymuje się przez szereg miesięcy.

Metoda Łupu i wsp. (8). Jednostronne zwężenie t. nerkowej. 
Zwężenie t. nerkowej uzyskuje się za pomocą plikacji (szwem 
naczyniowym 6—0, p. ryc. 19.6). W czasie zwężenia światła 
kontroluje się w sposób stały przepływ krwi (za pomocą 
przepływomierza elektromagnetycznego). Aby przepływ krwi 
uległ zmniejszeniu o 50% do 85% wartości prawidłowej, trzeba 
założyć przynajmniej 5 szwów. Nadciśnienie tętnicze utrzy
muje się przez szereg miesięcy i mija po usunięciu nerki ze 
zwężoną tętnicą nerkową.

Metoda Barona (2). Transpozycja t. nerkowej. Sposób ten 
polega na niedokrwieniu nerki w wyniku szeregu transpozycji 
naczyń doprowadzających krew do nerki. W I etapie przecina 
się tętnicę nerkową lewą tuż przy aorcie i zespala ją koniec 
do końca z t. biodrową zewnętrzną lewą po jej przecięciu na 
poziomie więzadła pachwinowego. W dwa tygodnie po pier
wszym zabiegu operacyjnym przeprowadza się drugi etap do
świadczenia. T. biodrową zewnętrzną prawą przecina się 2 cm 
poniżej rozwidlenia aorty, koniec bliższy zawiązuje się, a dal
szy zespala się z t. biodrową lewą, koniec do końca, po jej 
przecięciu na poziomie rozwidlenia aorty. W ten sposób krew 
do lewej nerki dopływa z obwodowego odcinka t. biodrowej 
(ryc. 19.1.). Po upływie 2—4 tygodni podwyższa się skurczowe 
i rozkurczowe ciśnienie tętnicze, które utrzymuje się przez 
szereg miesięcy.

Ryc. 19.7. Model Barona (transpozycji t. nerkowej). Wywołanie nad
ciśnienia tętniczego. Opis w tekście: A — aorta, Al — arteria iliaca 
dextra, Al. SIN — arteria iliaca sinistra, AS-—arteria sacralis media.
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Rye. 19.8. Modyfikacja Leitera i Gon- 
salesa modelu Barona. Opis w tek
ście: A — aorta Al — arteria iliaca 
dextra, Al. SIN — arteria iliaca sini
stra, VJE — vena jugularis externa.

Metoda Leitera i Gonsalesa (7). Stanowi ona modyfikacją 
metody Barona. Zabieg przeprowadza się jednoetapowo. Po 
otwarciu jamy brzusznej podwiązuje się i przecina obie tt. 
biodrowe zewnętrzne w miejscu odejścia od aorty. Przecina 
się t. nerkową lewą w miejscu odejścia od aorty. Z. jarzmową 
zewnętrzną, pobraną uprzednio z niewielkiego cięcia na szyi, 
przeszczepia się między t. nerkową i obwodowy odcinek t. 
biodrowej (ryc. 19.8). U wszystkich operowanych psów w cią
gu rocznej obserwacji wykazano znaczne podwyższenie ci
śnienia tętniczego (rozkurczowego).

Metoda McCabe. Czasowe niedokrwienie nerki (9). McCa- 
be (9) wywołał nadciśnienie u 75% psów (u 8 z 12), u których 
zaciskał t. nerkową na okres 2—3 godz. Nadciśnienie utrzy
mywało się przez szereg miesięcy. Nie obserwowano zmian 
histologicznych w nerce. Reakcja na angiotensynę (0,6 p,g 
w pojedynczym wstrzyknięciu dożylnym) wskazuje na udział 
mechanizmu reninowego.

Metoda Scotta. Koarktacja aorty piersiowej (13). Po przecię
ciu aorty piersiowej zstępującej i wycięciu 2—3 cm odcinka

Ryc. 19.9. Sposób Scotta wywoływania nadciśnienia tętniczego. Po 
wycięciu odcinka aorty piersiowej przeszczep omijający z użyciem 
lewej t. podobojczykowej.
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tętnicy preparuje się t. podobojczykową lewą i przecina w od
ległości 10 cm od arty. Zespala się ją koniec do boku z dal
szym odcinkiem przeciętej aorty piersiowej, tworząc rodzaj 
przeszczepu omijającego miejsce niedrożności (ryc. 19.9.). Po 
kilku tygodniach powstaje nadciśnienie tętnicze.

Metoda Loomis. Mnogie zawały nerki (7a). Polega ona na 
wywołaniu mnogich zawałów nerki. Po otwarciu jamy brzusz
nej i zdjęciu torebki włóknistej z obu nerek podwiązuje się 
brzuszne rozgałęzienia tętnic nerkowych po obu stronach. 
U około 20—40% psów operowanych w ten sposób powstaje 
nadciśnienie tętnicze.

19.5.2. Nadciśnienie w następstwie uciśnięcia 
miąższu nerki

Metoda Grollmana. Zawiązanie wokół nerki tasiemki w kształ
cie ósemki (4,5). Z dostępu lędźwiowego wyłania się nerkę. Po 
dekapsulacji nerki zawiązuje się na niej bawełnianą tasiemkę, 
układając ją na powierzchni w kształcie ósemki. Drugą nerkę 
usuwa się lub wykonuje na niej analogiczny zabieg. W wyni
ku odczynu zapalnego tkanki okołonerkowej dochodzi do uci
śnięcia miąższu nerki i rozwoju nadciśnienia tętniczego. Me
todę tę można stosować u myszy, szczurów, królików i psa.

Metoda Page (11). Polega ona na wywołaniu zapalenia tkan
ki okołonerkowej po otoczeniu nerki płatem celofanu. Stery
lizowany w alkoholu celofan przyszywa się do powierzchni 
nerki po jej dekapsulacji (ryc. 19.10.). W wyniku odczynu za
palnego dochodzi do uciśnięcia miąższu nerki. Po 3 tygodniach 
u około 50% zwierząt rozwija się nadciśnienie tętnicze utrzy
mujące się przez szereg tygodni.

Ryc. 19.10. Sposób Page'a wywoływania 
nadciśnienia tętniczego. Nerka pokryta pła
tem celofanu.
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Metoda Rau (12). Wywołanie zapalenia tkanki okołonerko- 
wej w następstwie otoczenia nerki masą plastyczną. Z dostę
pu lędźwiowego wyłania się nerkę i po uwolnieniu jej z tkan
ki okołonerkowej tłuszczowej i dekapsulacji pokrywa mie
szaniną polimeru butylowego metakrylatu z acetonem (200 ml 
acetonu na 100 mg tworzywa) w postaci aerozolu.

19.5.3. Nadciśnienie tętnicze w wyniku włóknienia 
przestrzeni śródmiąższowej po wstrzyknięciu
do t. nerkowej krzemionki lub węglanu żelazawego

Metoda Mosesa (10). Wywołanie nadciśnienia w wyniku włók
nienia przestrzeni śródmiąższowej nerki. 5 mg białej krze
mionki (ziarenka wielkości od 0,02 do 0,05 u) rozpuszcza się 
w 2 ml fizjologicznego roztworu soli kuchennej i wstrzykuje 
do t. nerkowej. Drugą nerkę usuwa się lub przeprowadza na 
niej analogiczny zabieg. Po około 6 miesiącach u zwierząt 
rozwija się trwałe nadciśnienie tętnicze. Badaniem mikrosko
powym stwierdza się włóknienie nerki widoczne wyraźnie na 
przekroju narządu.

Metoda Schwartza (14). Wstrzyknięcie do t. nerkowej wę
glanu żelazawego. Kryształki węglanu żelazawego, wielkości 
od 3 do 5 p zawiesza się w wodzie (roztwór zawiera 30% czę
ści stałych). Przygotowuje się 6% roztwór w niskocząsteczko- 
wym dekstranie. 5 ml takiej zawiesiny wstrzykuje się do t. 
nerkowej. Po upływie 7—20 dni ciśnienie tętnicze podwyższa 
się (wartości rzędu 180/120 mmHg). Test z angiotensyną po
twierdza mechanizm reninowy nadciśnienia.

19.5.4. Nadciśnienie tętnicze w wyniku zmniejszenia 
masy miąższu nerek

Metoda Koletsky’ego (6). Usunięcie obu biegunów jednej ner
ki i usunięcie nerki drugiej prowadzi do wzrostu ciśnienia 
tętniczego u 50% szczurów. Zwierzętom podaje się do picia 
1% roztwór chlorku sodowego. Sposób ten nie nadaje się do
stosowania u psów, ponieważ zazwyczaj źle tolerują one czę
ściową nefrektomię.

Usunięcie obu nerek — renoprival hypertension. Po usunię
ciu obu nerek u psów i u szczurów (1,15), utrzymywanych 
przy życiu za pomocą dializ otrzewnowych lub pozaustrojo- 
wych, pojawia się nadciśnienie tętnicze. Stopień wzrostu 
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ciśnienia zależy głównie od stopnia nawodnienia i podaży 
sodu. Być może w jego powstaniu odgrywa rolę brak czyn
nika humoralnego o działaniu hipotensyjnym (medulliny), 
wydzielanego przez rdzeń nerki.

19.6. Doświadczalna kamica moczowa

Istnieje szereg metod wywoływania doświadczalnej kamicy 
moczowej (2.4.5).

a. Karmienie zwierząt określonymi preparatami chemiczny
mi, jak kwas moczowy, szczawiany, dietą pozbawioną pewnych 
elementów śladowych (np. magnezu) lub podawanie węglanu 
wapniowego (królikom w dawce 1 g dziennie przez 4 miesią
ce) prowadzi do powstania kamicy nerkowej, moczowodowej 
i pęcherzowej (2).

b. Podawanie w nadmiarze parathormonu, bardzo dużych 
dawek witaminy D lub karmienie zwierząt dietą o niskiej za
wartości witaminy A. Po podaniu parathormonu dochodzi do 
nadmiernego wydalania wapnia z moczem, tworzenia wałecz
ków z fosforanu wapniowego z tendencją do powstawania 
kamieni. Powstanie kamieni ułatwia zakażenie dróg moczo
wych lub upośledzenie drożności odpływu moczu (2).

c. Parenteralne stosowanie estrogenów (6). Młodym szczu
rom wstrzykuje się dwupropionian estradiolu w dawce 0,1 mg 
(w 0,05 ml substancji oleistej, podskórnie) przez 2—4 tygodnie, 
trzy razy tygodniowo. Po upływie 6 miesięcy u 80% zwierząt 
powstaje kamica pęcherzowa lub cewkowa. Szczury karmione 
są dietą z dużą zawartością minerałów.

d. Wprowadzanie ciał obcych do pęcherza. Młodym szczu
rom wprowadza się poprzez niewielką cystotomię nadłonową 
3—4-milimetrowe fragmenty ciał obcych (umyte i wyjałowio
ne). Może być to węgiel aktywowany, porcelana, kreda, cynk. 
Wokół jądra ciała obcego powstają kamienie pęcherzowe. Są 
to zazwyczaj fosforany amonowo-magnezowe (3).

e. Wprowadzenie do pęcherza moczowego alkoholowego 
roztworu kwasu salicylowego (2 — 5 ml roztworu, 1:1000, 
przez 4 dni). Wywołuje to objawy zakażenia pęcherza moczo
wego i powstawanie kamicy. Wprowadzenie hodowli B. pro- 
teus (2 — 4 ml 24-godzinnej hodowli, przez 5 dni), pobranych 
od chorego z kamicą moczową u części zwierząt (królików) 
wywołuje powstanie kamieni, które składają się z węglanów, 
fosforanów wapniowych i amonowo-magnezowych (1).
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19.7. Doświadczalna mocznica

Różne modele doświadczalnej mocznicy pozwalają na bada
nie czynników etiopatogenetycznych i zaburzeń fizjopatolo- 
gicznych w ostrej i przewlekłej niewydolności nerek (4, 6, 8, 
9, 10).

19.7.1. Ostra niewydolność nerek

Ostrą niewydolność nerek można wywołać u zwierząt do
świadczalnych, stosując różne preparaty nefrotoksyczne (p. 19. 
3.7), wywołując niedokrwienie nerki przez zaciśnięcie t. ner
kowej (usuwając drugą nerkę), wstrzykując do t. nerkowej 
roztwory methemoglobiny lub hematyny, wywołując ostre 
wodonercze przez zawiązanie obu moczowodów. Obraz peł- 
noobjawowej ostrej mocznicy powoduje oczywiście obustron
na nefrektomia.

Ostra niewydolność nerek w następstwie obustronnej ne- 
frektomii.

Psy po usunięciu obu nerek padają zwykle w ciągu pierw
szych kilku dni (od 2 do 7). Czas przeżycia można nieco prze
dłużyć ograniczając podaż soli w diecie. Leczenie zwierząt 
za pomocą dializy pozaustrojowej lub dializ otrzewnowych 
pozwala na przedłużenie przeżycia. Grollman opracował spe
cjalną dietę dla psów po obustronnej nefrektomii. W jej skład 
wchodzi: cukier, olej z orzeszków arachidowych, laktoalbumi- 
na, wyciąg z wątroby i witaminy. Dieta ta zawiera 16 g tłu
szczów, 9,9 g białka, 24,5 g węglowodanów i 3,4 g innych skład
ników mineralnych. Zawartość sodu w diecie wynosi 8 mEq/l, 
potasu 2,3 mEq/l. Podaje się 54 cal/kg ciężaru ciała dziennie.

Wykonanie dializy otrzewnowej. Przez cewnik wprowadza 
się do jamy otrzewnej 1 — 1,5 1 płynu do dializy otrzewnowej 
nr 1 (p. rozdz. 21). Płyn pozostaje w otrzewnej przez 20 — 30 
min., a następnie wypuszcza się go na zewnątrz. 3 — 5 wy
mian płynu w ciągu doby pozwala na utrzymanie psa przy 
życiu przez okres kilkunastu dni. W znacznym odsetku przy
padków psy giną w wyniku wgłobienia jelit, które jest czę
stym powikłaniem mocznicy. W przebiegu dializy otrzewno
wej pies traci od 0,5 do 1 g białka/kg ciężaru ciała/dzień (3).

Niewydolność nerek w następstwie zawiązania obu moczo
wodów. Pełna niedrożność obu moczowodów u psa prowadzi 
do pełnoobjawowej mocznicy i zwierzę pada po upływie 
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7 — 10 dni. Po zawiązaniu jednego moczowodu powstaje wo
donercze. Ostre zamknięcie moczowodu wywołuje początko
wo wzrost przepływu krwi przez nerkę w wyniku porażenia 
układu naczyniowego nerki ze spadkiem oporu naczyniowe
go. Później przepływ krwi zmniejsza się, wzrasta opór naczy
niowy i rozwija się mocznica.

Po zawiązaniu jednego moczowodu powstaje wodonercze. 
Jeżeli podwiązkę zdejmie się odpowiednio wcześnie, czynność 
nerki powraca do normy. Maksymalny czas zaciśnięcia mo
czowodu, po którym można spodziewać się powrotu czynności 
nerki do normy, wynosi u psa 4 tygodnie (2,11).

Niewydolność nerek po wstrzyknięciu dożylnym roztworu 
methemoglobiny.

Model doświadczalnej niewydolności nerek po wstrzyknię
ciu methemoglobiny jest zbliżony do niewydolności nerek 
spotykanej w klinice. Szczurom wstrzykuje się do żyły ogo
nowej methemoglobinę w dawce 2 g/kg ciężaru ciała.

Przygotowanie barwnika. Używa się przeterminowanej cy- 
trynianowej krwi ludzkiej. Po odwirowaniu oddziela się pla
zmę i płytki krwi. Krwinki czerwone płucze się trzykrotnie, 
eliminując w ten sposób domieszkę osocza. Krwinki trzykrot
nie zamraża się i rozmraża w jednakowej objętości miesza
niny alkoholu i suchego lodu. Po odwirowaniu uzyskuje się 
w ten sposób roztwór hemoglobiny. Miesza się go z wodą de
stylowaną, przygotowując w ten sposób 18% roztwór hemo
globiny (przechowuje się w stanie zamrożonym). W dniu do
świadczenia przez dodanie ferrocyjanku potasu do roztworu 
hemoglobiny przygotowuje się methemoglobinę. Nadmiar po
tasu usuwa się za pomocą wymiennika jonowego (1 g wy
miennika na 5 ml roztworu methemoglobiny).

Wywołanie ostrej niewydolności nerek u królików.
Dieta zakwaszająca ułatwia powstanie wałeczków barwni

kowych w cewkach. Do normalnej diety króliczej dodaje się
następujące składniki: CaCh — 0,25%

KC1 — 0,25%
NaH2PO4 
(•4H2) — 1%
Niacyna — 0,2%

Dietę tę stosuje się przez 2 tygodnie, po upływie których 
wstrzykuje się dożylnie methemoglobinę w dawce 1 g/kg cię
żaru ciała w 3 — 4 iniekcjach co 78 godzin.
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Wywołanie ostrej niewydolności nerek u psów metodą 
Saito.

Po otwarciu jamy brzusznej odsłania się t. nerkową lewej 
nerki i zakłada zacisk na okres 120 min. Po zdjęciu zacisku 
wstrzykuje się dożylnie oczyszczoną hematynę kwaśną w daw
ce 0,2 g/kg ciężaru ciała (w ciągu 10 minut).

Przygotowanie hematyny. Wysuszona (liofilizowana) hemo
globina bydlęca rozpuszczona jest w soli i przepuszczana przez 
kolumnę z sefadeksem G-50. Hemoglobinę liofilizowano, 
a następnie rozpuszczano w soli w postaci 10% roztworu i mie
szano w mikserze ponaddźwiękowym. Obniżano pH do 5,0—
5,5. Obecność hematyny sprawdzano w spektofotometrze (634 
i 500 mu).

Omówienie skuteczności różnych metod wywoływania ostrej 
niewydolności nerek u psów znaleźć można w pracy Masona 
i wsp. (5).

19.7.2. Przewlekła niewydolność nerek

Przewlekłą niewydolność nerek można wywołać, zmniejsza
jąc masę czynnych nefronów (usunięcie obu biegunów jednej 
nerki i usunięcie drugiej), przeszczepiając oba moczowody do 
jelita cienkiego. Modele jednostronnej choroby nerki opisano 
w części 19.2. Wywołuje się je przez niedokrwienie nerki 
i wstrzyknięcie do t. nerkowej aminonukleozydu puromycy- 
ny lub fizjologicznego roztworu soli kuchennej pod dużym 
ciśnieniem. Po usunięciu drugiej, zdrowej nerki rozwija się 
przewlekła niewydolność nerek.

Zmniejszenie masy czynnych nefronów. Model Morrisona 
(7).

Technika operacji u szczura. Usunięcie 5/6 nerki wykony
wane jest w dwu etapach. W pierwszym usuwa się 2/3 lewej 
nerki, w drugim całą nerkę prawą. Pozostawia się w ten spo
sób 1/3 lewej nerki co stanowi 1/6 całego miąższu obu nerek.

Najchętniej używa się szczurów szczepu Wistar, ponieważ 
dość dobrze znoszą one zabieg operacyjny i są mniej wraż
liwe na zakażenie pooperacyjne dróg moczowych.

I etap. Cięcie przyśrodkowe lewe od klatki piersiowej do 
pachwiny. Ekspozycja lewej nerki przez odsunięcie trzew na 
stronę prawą. Zdejmuje się torebkę włóknistą nerki, na po
wierzchni której znajduje się nadnercze. Następnie nożycz
kami odcina się najpierw górny, a następnie dolny biegun
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Ryc. 19.11. Model Morrisona przewlekłej niewydolności nerek. Usu
nięcie obu biegunów nerki lewej. Usunięcie nerki prawej.

nerki zwracając uwagę, żeby nie uszkodzić miedniczki ner
kowej (ryc. 19.11). Przyciskanie palcem naciętej powierzchni 
przez około 1 min. stanowi wystarczający okres dla zatrzy
mania krwawienia i nie ma potrzeby zakładania szwów na 
powierzchnię nerki.

II etap. Drugą operację przeprowadza się w 7 — 10 dni od 
pierwszego zabiegu. Cięcie przyśrodkowe prawe. Nacięcie to
rebki prawej nerki i jej dekapsulacja tak, aby nie uszkodzić 
nadnercza prawego. Nefrektomia po podwiązaniu szypuły 
podwiązką jedwabną.

Po upływie około 3 miesięcy część szczurów pada w na
stępstwie przewlekłej niewydolności nerek. 40 — 50% zwie
rząt żyje 1 rok po operacji z objawami przewlekłej mocznicy. 
U szczurów tych stwierdza się poliurię (dobowa objętość mo
czu od 30 — 60 ml/24 godz.), podwyższenie poziomu mocznika 
i obniżenie przesączania kłębkowego.

Sposób wykonania zabiegu u psów. Psy stosunkowo źle zno
szą tego typu zabieg. Dość często wcześnie wymiotują w wy
niku mocznicy i giną w następstwie wgłobienia jelit. W pierw
szym etapie operacji wycina się oba bieguny lewej nerki i za
wiązuje jedną gałąź t. nerkowej prawej. Po 3 tygodniach od 
pierwszego zabiegu wykonuje się z dostępu lędźwiowego pra
wostronną nefrektomię (1).

Model Yulisa i Morrina (12).
Jest to model kontrolowanej przewlekłej mocznicy w na

stępstwie większego obciążenia pracą jednej zdrowej nerki. 
Schemat zabiegu przedstawiono na rycinie 19.12. Po otwarciu 
jamy brzusznej zawiązuje się 3 lub 4 gałęzie t. nerkowej lewej 
od przodu. Wywołuje się w ten sposób zawał 75% miąższu 
lewej nerki. Następnie preparuje się moczowód prawej nerki 
na długości około 6 — 8 cm od miedniczki nerkowej. Przeci-
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Ryc. 19.12. Model Yulisa i Morrina wywołania przewlekłej moczni
cy: RD — nerka prawa, D — dwunastnica, ARS — t. nerkowa lewa, 
RS — nerka lewa, VU — pęcherz moczowy.

na się go i po zawiązaniu końca obwodowego wszczepia się 
do dwunastnicy. Zabieg kończy wykonanie nefrostomii prawej 
nerki za pomocą cewnika Pezzera.

Po zabiegu operacyjnym trzeba dbać o prawidłowe nawod
nienie psa. Nefrostomia pozostaje otwarta. Po 2 tygodniach 
od zabiegu sprawdza się radiologicznie drożność zespolenia 
moczowodowo-dwunastniczego. Jeżeli zespolenie jest drożne, 
wówczas zamknięcie drenu nefrostomii powoduje przechodze
nie moczu do światła przewodu pokarmowego. Ponieważ lewa 
nerka ma jedynie około 25% czynnego miąższu, dochodzi do 
narastania poziomu mocznika i kreatyniny we krwi i innych 
objawów mocznicy.

19.8. Przeszczepianie nerek

Przeszczepianie nerek u psów stanowi prosty model doświad
czalny pełnego czasowego odnerwienia nerki, pozwala na oce
nę skuteczności nowych form immunosupresji oraz prowadze
nie badań nad przechowywaniem tego narządu. Przeszczepienie 
nerki u szczura stanowi szeroko stosowany model pozwala
jący na badanie mechanizmów odrzucenia przeszczepu allo- 
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gennego oraz prowadzenie poszukiwań sposobów wywołania 
tolerancji. Układ antygenów zgodności tkankowej u szczurów 
nie jest dotąd w pełni poznany. Wiadomo, że czas przeżycia 
przeszczepu nerki między poszczególnymi szczepami wsobny
mi jest różny. Najkorzystniejszy jest układ dawca-Lewis, bior- 
ca-Buffalo, ponieważ czas przeżycia przeszczepu nie przekra
cza zazwyczaj 10 dni.

Przeszczepienie nerki u myszy, którego technikę opracował 
Skośkiewicz (3), stanowi doskonały model do badań immuno
logii transplantacyjnej ze względu na dokładnie poznany 
układ antygenów zgodności tkankowej u tego gatunku zwie
rząt. Ze względu na niewielkie rozmiary zwierzęcia technika 
chirurgiczna musi być niesłychanie delikatna.

Przeszczepienie nerki u psa. „
Nerkę pobiera się z dostępu przez jamę brzuszną. Przygo

towanie nerki do przeszczepienia wymaga kolejno: nacięcia 
otrzewnej tylnej ściany jamy brzusznej w celu uzyskania do
stępu do tylnej powierzchni nerki, wypreparowania dolnego 
bieguna, ż. nerkowej w miejscu jej połączenia z ż. główną 
dolną, górnego bieguna nerki i wreszcie t. nerkowej. W cza
sie preparowania żyły nerkowej trzeba zwrócić uwagę, aby 
nie uszkodzić nadnercza. Preparowanie nerki powinno być 
delikatne, tak aby nie wywołać znaczniejszych zaburzeń 
w ukrwieniu (wewnątrznerkowym rozmieszczeniu krwi) je
szcze przed usunięciem narządu.

Po zawiązaniu t. nerkowej i ż. nerkowej nerkę usuwa się. 
W celu wypłukania krwi i ochłodzenia nerkę płucze się 
zimnym roztworem Ringera, zbuforowanym roztworem NaCl 
lub płynem Collinsa. Ochłodzoną, wypłukaną nerkę można 
przechować w lodówce przez okres niezbędny do przygoto
wania naczyń do przeszczepienia nerki.

Nerkę przeszczepia się do prawego dołu biodrowego ze
spalając tętnicę nerkową z t. biodrową zewnętrzną i żyłę ner
kową z ż. główną dolną. Zespolenie moczowodu wykonuje się 
,,na ślepo", umocowując jednym szwem błonę śluzową mo
czowodu do błony śluzowej pęcherza moczowego (1).

Przeszczepienie nerki u szczura.
Operacja dawcy. Po otwarciu szerokim cięciem pośrodko- 

wym jamy brzusznej preparuje się żyłę i tętnicę nerki lewej. 
Aortę i żyłę główną w okolicy ujścia naczyń nerkowych 
oddziela się od siebie. Preparowanie nerki należy wykonywać 
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bardzo delikatnie starając się nie dotykać jej, ponieważ zbyt 
energiczne postępowanie prowadzi do anurii po przeszcze
pieniu (2,4).

Nerkę płucze się in situ w celu jej ochłodzenia 1,0 ml fizjo
logicznego roztworu chlorku sodowego z dodatkiem hepary
ny (100 j./ml NaCl). Płukanie nerki wykonuje się, wpro
wadzając igłę do aorty poniżej tt. nerkowych i zaciskając 
aortę powyżej. Po wypłukaniu nerki podwiązuje się i przeci
na aortę od dołu tuż poniżej od góry 5 mm powyżej t. nerko
wej lewej. Z. nerkową odcina się wraz z łatką ż. głównej dol
nej. Moczowód pobiera się wraz z częścią pęcherza moczo
wego przylegającą do ujścia.

Operacja biorcy. Po otwarciu jamy brzusznej wykonuje się 
nefrektomię lewej nerki. W pobliżu ujścia naczyń nerkowych 
usuniętej nerki preparuje się aortę i żyłę główną dolną na 
przestrzeni około 1 cm. Wymaga to podwiązania gałęzi lędź
wiowych. Aortę i ż. główną dolną zaciska się za pomocą nitek 
katgutowych. W miejscu ujścia t. nerkowej lewej poszerza 
się nieco otwór w ścianie tętnicy głównej i wykonuje zespo
lenie koniec do boku, między aortą dawcy a aortą biorcy, 
używając szwu z igłą atraumatyczną 7-0 lub 8-0. W analogicz
ny sposób wykonuje się zespolenie między żyłą nerkową (wraz 
z łatką ściany ż. głównej) dawcy i żyłą główną dolną biorcy. 
Zdejmuje się nitki katgutowe zamykające przepływ. Zespo
lenie moczowe wykonuje się albo zespalając pęcherz moczo
wy dawcy do pęcherza moczowego biorcy, albo umocowując 
1 szwem moczowód dawcy (wraz z otaczającą go ścianą pę
cherza) z pęcherzem biorcy. Zespolenie pęcherzowo-pęcherzo- 
we, polecane przez twórcę metody przeszczepiania nerki 
u szczura — Sun Lee, powoduje dość często przeciekanie mo
czu w następstwie martwicy pęcherza dawcy (4).

Przeszczepianie nerek u myszy (3).
Operacja dawcy. Z cięcia w linii pośrodkowej odsłania się 

lewą nerkę i podwiązuje się bocznice naczyń nerkowych, tj. 
tętnicę i żyłę nadnerczową oraz tętnicę i żyłę nasieniowodo- 
wą. Odpreparowuje się aortę i ż. główną dolną powyżej i po
niżej ujścia lewych naczyń nerkowych. Po zaciśnięciu aorty 
poniżej t. nerkowej wypreparowuje się moczowód na całej 
jego długości, a następnie odcina się fragment pęcherza 
z ujściem moczowodu. Szczególną uwagę zwraca się na za
chowanie nie uszkodzonych naczyń moczowodowych.

Wypreparowaną nerkę płucze się chłodnym ( + 4°) płynem 
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Ringera z 1% dodatkiem heparyny. W tym celu po zaciśnięciu 
podwiązki na aorcie powyżej t. nerkowej nakłuwa się aortę 
igłą (nr 30). Dla całkowitego wypłukania nerki wystarcza 
0,3 —0,5 ml płynu perfuzyjnego, który odpływa do układu 
żylnego; Natychmiast po zakończeniu perfuzji usuwa się ner
kę z odcinkiem aorty i ż. głównej umieszczając ją w chłodnej 
płytce Petriego.

Następnie rozcina się podłużnie ż. główną i aortę przyci
nając je tak, aby pozostawić kołnierze wokół naczyń nerko
wych, ułatwiające późniejsze zespolenie. Ze względu na wiot- 
kość ściany ż. głównej dolnej na szczytach „łaty żylnej" prze
prowadza się dwa szwy 10-0, które ułatwiają właściwe ułoże
nie szypuły przeszczepionej nerki u biorcy. Tak przygotowaną 
nerkę pozostawia się w lodówce do momentu przygotowania 
biorcy.

Operacja biorcy. Z cięcia pośrodkowego od spojenia łono
wego do wyrostka mieczykowatego odsłania się brzuszny od
cinek naczyń głównych. Usuwa się lewą nerkę, po czym 
odpreparowuje się aortę od ż. głównej dolnej poniżej naczyń 
nerkowych, zakładając luźne podwiązki na każdą z nich. Na
stępnie zakłada się luźną podwiązkę na ż. główną dolną i aortę 
razem, tuż nad rozwidleniem. Na odcinku pomiędzy podwiąz
kami proksymalną i dystalną podwiązuje się naczynia lędź
wiowe.

Zespolenie rozpoczyna się od żyły zaciskając podwiązkę 
dolną (wspólną dla aorty i ż. głównej dolnej) i żylną pod
wiązkę proksymalną. Po podłużnym nacięciu ż. głównej dol
nej biorcy szwem ciągłym 10-0 zespala się żyłę, wykorzystu
jąc szwy założone na krawędziach „łaty żylnej dawcy" pod
czas pobierania nerki. Przed zaciśnięciem proksymalnej pod
wiązki na aorcie wstrzykuje się, nakłuwając aortę, 0,3ml 3,5% 
roztworu heparyny, tak aby zacisnąć aortę powyżej miejsca 
wkłucia, zanim usunie się igłę. Nacięcie podłużne aorty pro
wadzi się tak, aby obejmowało miejsce wkłucia oraz aby ca
łość zespolenia tętniczego była bardziej dogłowowo w sto
sunku do zespolenia żylnego. Ciągłym szwem 10-0 zespala się 
aortę z kołnierzem aorty dawcy.

Podwiązki zdejmuje się (rozwiązuje się), zgodnie z regułą 
„pod prąd przepływu krwi". Skrawek spongostanu, lekko 
przyciśnięty do linii szwów przez pierwsze 2 — 5 min. uła
twia opanowanie krwawienia z miejsca zespoleń naczynio
wych. Następnie nakłuwając ż. gł. dolną przetacza się biorcy 
około 0,3 ml cytrynianowej krwi izogennej.
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Zespolenie dróg moczowych. Wobec niższego umiejscowie
nia przeszczepionej nerki moczowód dawcy jest „za długi". 
Dla zmniejszenia szansy zagięcia się moczowodu przeprowa
dza się go pod nasieniowodem, a następnie zawierający ujście 
moczowodu fragment pęcherza zespala się na szczycie kopu
ły pęcherza biorcy. Zespolenie szwem ciągłym 10-0.

Jak widać technika zabiegu zbliżona jest do techniki prze
szczepiania nerek u szczurów pod warunkiem, że uwzględnia 
się różnicę wielkości zwierząt. Przeciętny ciężar szczura wy
nosi około 250 g, a myszy 25 — 30 g. Stąd konieczna maksy
malna delikatność postępowania i staranne opanowywanie 
ewentualnego krwawienia. Należy liczyć się początkowo z du
żym odsetkiem niepowodzeń.
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in dogs with nephrogenic and spontaneous hypertension. J. Exp. 
Med., 1949, 90, 511. — 26. Taguchi Y., Mackinnon K.J., Dossetor J.B.: 
Kidney transplantation in the rat. Advances in Transplantation, 
Munksgaard, Kopenhagen 1968, str. 393.

19.2. Modele badania przerostu wyrównawczego nerki
I. Bricker N., Stokes J., Lubowitz H., Devey R., Bernard H., Har- 
tropht P.: Experimentally induced permanent renal disease in dogs.
J. Lab. Clin. Med., 1958, 52, 571. — 2. Bricker N. i in.: Observations 
in the concentration and diluting mechanisms of the diseased kidney. 
J. Clin. Invest., 1959, 38, 516. — 3. Eckert D., Kountz S., Cohn R.: 
Inhibition of compensatory renal growth by ureterocaval fistula. 
J. Surg. Res., 1969, 9, 187. — 4. Kurkus J.: Przesączanie kłębkowe 
i zagęszczanie moczu w warunkach diurezy mannitolowej i zmniej
szenia liczby nefronów u psa. Rozprawa na stopień doktora medy
cyny. Warszawa 1972.

19.3. Doświadczalne kłębkowe choroby nerek 
Toksvczne choroby nerek
1. Dixon F. i in.: Experimental glomerulonephritis. J. Exp. Med., 1961, 
113, 901. — 2. Paunz L.: Experimental histotoxic nephritis. Akademiai 
Kiado, Budapeszt 1965. — 3. McCluskey R„ Vassali P.: Experimental 
glomerular diseases. Rozdz. w „The Kidney", Rouiller Ch. i Mul
ler A. (red.) Academic Press, Nowy Jork 1969. — 4. Sorenson M. 
i in.: Experimental amyloidosis. Rozdz. w „Methods and Achieve
ments in Experimental Pathology", E. Bajusz, G. Jasmin (red.), Karger 
1966. — 5. Zbinden G.: Experimental renal toxicity. Rozdz. w „The 
Kidney", Rouiller Ch. i Muller A. (red.), t. 2, str. 401, Academic Press, 
Nowy Jork 1969.
19.4. Doświadczalne odmiedniczkowe zapalenie nerek
1. Cortran R.: Experimental pyelonephritis. Rozdz. w „The Kidney", 
Rouiller Ch„ Muller A. (red.), t. 2, str. 269, Academic Press, Nowy 
Jork 1969.
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19.5. Nadciśnienie tętnicze nerkopochodne
I. Braun Mendez E., Euler U. S.: Hypertension after bilateral neph
rectomy in rat. Nature, 1947, 160, 905. — 2. Baron H. C.: Technique 
for production of renovascular hypertension. JAMA, 1965, 193, 663. 
— 3. Goldblatt H., Lynch J., Hanzal R. F., Summerville W. W.: Stu
dies on experimental hypertension. I. The production of persistent 
elevation of systolic blood pressure by means of renal ischemia.
J. Exp. Med., 1934, 59, 347. — 4. Grollman A.: A simplified procedure 
for inducing chronic renal hypertension in the mammal. Proc. Soc. 
Exp. Biol., 1944, 57, 102. — 5. Grollman A. i in.: Role of kidney in 
pathogenesis of hypertension as determined by study of effects of 
bilateral nephrectomy and other experimental procedures on blood 
pressure in dogs. Amer. J. Physiol., 1949, 157, 347. — 6. Koletsky S.: 
Role of salt and renal mass in experimental hypertension. Arch. Path., 
1959, 68, 21. — 7. Leiter E., Gonsales E.: A new surgical technique 
for the production of renovascular hypertension in dogs. Rozdz. 
w ,.Current Topics in Surgical Research'1, D. Skinner i P. Ebert 
(wyd.), t. 2, str. 307, Academic Press, 1970. — 7a. Loomis D.: Hyper
tension and necrotizing arteritis in rat following renal infarction. 
Arch. Path., 1946, 41, 231. — 8. Łupu A. N., Maxwell M. H., Kauf
man J. J., 'White F. N.: Experimental unilateral renal artery constric
tion in the dog. Circ. Res., 1972, 30, 567. ■— 9. McCabe R. E., Gomez J., 
Zintel H.: The production of sustained hypertension in dogs by 
a single transient anoxic episode. Angiology, 1969, 20, 237. — 10. 
Moses C.: Production of renal hypertension by injection of finely 
divided silica into renal artery. Proc. Soc. Exp. Biol., 1954, 85, 590.

11. Page I. H.: A method of producing persistent hypertension by 
cellophane. Science, 1939, 89, 273. — 12. Rau G. C.: Experimental hy
pertension produced by a plastic capsule applied to the kidney. 
Science, 1950, 111, 229. — 13. Scott H. W. i in.: Additional observa
tions concerning physiology of the hypertension associated with 
experimental coarctation of the aorta. Surgery, 1954, 36, 445. —-14. 
Schwartz D. T., Zintel H. A.: The production of sustained hyperten
sion in dogs by unilateral renal arterial injection of iron carbonyl 
particles. J. Urol., 1966, 95, 465. — 15. Stamey T. A.: Renovascular 
hypertension. The Williams and Wilkins Co., Baltimore 1963. —- 16. 
Stanley J. C., Ernst C., Hoffman G., Bates B., Fry W. J.: Persistent 
experimental hypertension and progressive bilateral renal artery 
occlusion. Surg. Gynec. Obstet., 1972, 134, 981.
19.6. Doświadczalna kamica moczowa
1. Davalos H. A.: The experimental production of stones in the blad
der. J. Urol., 1943, 49, 639. — 2. Dempster W. J.: An introduction to 
experimental surgical studies. Blackwell Scientific Publications, Ox
ford 1957. — 3. Grove W. J. i in.: Experimental urolithiasis. J. Urol., 
1950, 64, 549. — 4. Higgins C. C.: Etiology and prevention of renal 
calculi. J. Urol., 1952, 68, 117. — 5. Pyrah L. N.: Etiology and pre
vention of urinary calculi. Modern Trends in Urology, Butterworths, 
London 1952, str. 376. — 6. Wilson J.G., Benjamin J. A., Leaky A.D.: 
Study of experimental urinary calculi. J. Urol., 1945, 54, 503.
19.7. Doświadczalna mocznica
1. Coburn J., Gonick H., Rubini M., Kleeman Ch.: Studies of experi
mental renal failure in dogs. J. Clin. Invest., 1965, 44, 603. — 2. 

395
http://rcin.org.pl



Dempster W. J.: An introduction to experimental surgical studies. 
Blackwell Scient. Public., Oxford 1957. — 3. Houck C. R.: Problems 
in maintenance of chronic bilaterally nephrectomized dogs. Amer. 
J. Physiol., 1954, 176, 175. — 4. Finkle A. L.: Histopathological study 
of renal tubular necrosis following intravenous infusion of homolo
gous hemoglobin solution in dogs. J. Urol., 1953, 70, 665. — 5. Ma
son A. D., Malexnader J. W., Teschan P.: Studies in acute renal fai
lure. 1. Development of reproducible lesion in experimental animals. 
J. Surg. Res., 1963, III, 430. — 6. Morton K. S., Friedman S. M.: Trau
matic renal failure in the rat. Canad. J. Bioch. Physiol., 1954, 32, 
86. — 7. Morrison P.: Model of experimental chronic renal failure 
in rats in Methods and Achievements in Experimental Pathology, 
Karger, 1966. — 8. Muirhead E. E.: Experimental uremia. Surg. Gynec. 
Obstet., 1953, 97, 189. — 9. Lindberg J. H., Freeman S.: The effect of 
various protein hydrolysates and amino-acids in uremic rats. J. Lab. 
Clin. Med., 1951, 37, 207. — 10. Phillips R. A., Hamilton P. B.‘. Effect 
of 20, 40 and 60 minutes of renal ischemia on glomerular and tubu
lar function. Amer. J. Physiol., 1948, 152, 523.

11. Pridgin W. R., Woodhead D. M., Younger R. K.: Alterations in 
renal function produced by ureteral obstruction. JAMA, 1961, 178, 
563. — 12. Yulis G. P., Morrin P. A., Bruce A. W.: J. Urol., 1965, 
93, 37.
19.8. Przeszczepianie nerek
1. Borkowski M.: Technika doświadczalnego przeszczepienia nerki. 
Praca doktorska, Warszawa 1964. — 2. Salamon J. R.: Kidney trans
plantation in the rat. Brit. J. Surg., 1969, 56, 818. — 3. Skośkie- 
wicz M.: Technika przeszczepiania nerki u myszy. Pol. Przeg. Chir. 
(w druku). — 4. Szmidt J.: Technika przeszczepienia nerki u szczura. 
Pol. Przeg. Chir. (w druku).
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20. NIEKTÓRE NORMY FIZJOLOGICZNE

W rozdziale niniejszym przedstawione będą dane fizjologicz
ne dotyczące krwi, soków trawiennych, moczu, płynu mózgo
wo-rdzeniowego i składu ustroju psa. Poza tym uwzględnione 
zostały podstawowe normy krwi królika i szczura. Normy do
tyczące czynności fizjologicznych znajdzie czytelnik w roz
działach dotyczących poszczególnych narządów. Zaintereso
wanych szczegółowymi normami kierujemy do książki Spec- 
tor W. S.: Handbook of biological data. Saunders. 1956 (3).

Tabela 20.1.
Wybrane normy fizjologiczne składników krwi psa (1,4)
Białka

białko całkowite
albuminy
globuliny

alf aj
alfa2 
beta
gamma

immunoglobuliny
Ga,b
Gd
Gc
M
A

Enzymy
AspAT
A1AT
LDH
fosfataza zasadowa
fosfataza kwaśna
amylaza
lipaza
aktywność proteolityczna osocza 

(uwolnionej tyrozyny z kazeiny) 
aktywność antyproteolityczna 
osocza

(uwolnionej tyrozyny z kazeiny) 
Elektrolity 

chlor

5,5—7,0 g%
39,6%
60,4%
16,9%
8,0%

13,0%
17,2%

771 mg%
562 mg%
112 mg%
145 mg%
79 mg%

do 40 j.m.
40 j.m.

40—80 j.m.
10—40 j.m.

0,5 j.m. 
32—128 j. Wohlg.

0,1—0,5 ml/0,05nNaOH
10 gamma

90—120 gamma

99—100 mBg/1
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fosfor nieorganiczny
magnez
potas
sód
wapń
zasób zasad

Lipidy
cholesterol całkowity 
estry cholesterolu 
cholesterol wolny 
całkowite lipidy

Związki azotowe (pozabiałkowe) 
aminokwasy 
azot pozabiałkowy ł
azot mocznika 
kreatynina 
kreatyna 
kwas moczowy 
mocznik

Kwasy organiczne 
cytrynowy 
mlekowy 
pirogronowy

Inne składniki
bilirubina
kwasy żółciowe

Badanie gazometryczne (krew tętni
cza)

pCO2
O2 — ciśn. parcjalne

— wysycenie
— zawartość

dwuwęglany standardowe
PH
osmolarność osocza

Tabela 20.2. ,
Układ krzepnięcia i fibrynolizy u psa (1)
Czas krzepnięcia
Czas rekalcynacji
Czas trombinowy
Fibrynogen mg/ml
Czas protrombinowy wg Quicka
Czynnik V
Czynnik VII
Czas fibrynolizy w euglobulinach
Wskaźnik plazminogenu
Wskaźnik antyplazminy
Antytrombina VI
Liczba płytek krwi w 1 mm3

2,5—5 mg%
1,4—2,4 mEq/l
3.7— 5,8 mEq/l 

137—149 mEq/l
9— 11,5 mg0/#
18—24 mEq/l

140—210 mg0/«
84—168 mg°/a

18—84 mg%,
47—725 mg%

7— 8 mg
20—36 mg%
10— 20 mg%

0,5—1,2 mg0/# 
do 1 mg°/o 
0—1 mg0/# 

do 40 mg°/o

1.7— 3,9 mg°/o
10—25 mg%
0,2—3 mg°/o

do 1 mg°/o
0,2—3 mg%

38 mmHg
98 mmHg
99—98%

14—17 vol%
23 mEq/l
7,37—742

300—312 mOsm/1

3’30” ± 42" 
58"± 8” 
15"

5,28 ± 1,1 
100% ± 1,8% 
100% ± 1,5% 
100% ± 1,7%
19,2' ± 1,8

1,0 ±0,1
1,0 ±0,05

15"
160—320 000
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Tabela 20.3.

Skład soków trawiennych psa (4)

Cięż. wł. i skład
niki chemiczne

Sok żołąd
kowy

Sok trzustko
wy

Sok jelitowy 
(jejunum)

Ciężar właściwy 
pH
Wapń
Magnez
Fosforany
Potas
Sód
Kwas solny 

całkowity 
wolny

1,002—1,004
1,4—4,5

0,9—3,3 mEq/l
0,5 mg°/o
0,25 mg°/o

10—22 mEq/l 
46,3—79 mEq/l

32(0—50 mEq/l) 
151(0—168 mEq/l)

1,004—1,031
7,1—8,2

1,8—2 mEq/l
0,2—1,4 mEq/l
0,7—3,6 mEq/l
2,5—7 mEq/l 

149—162 mEq/l

6,8
1,6—5,4 mEq/l
0,2—1,9 mEq/l
1.2— 7,9 mEq/l
4.2— 10 mEq/I 
126—192 mEq/

Tabela 20.4.

Płyn mózgowo-rdzeniowy u psa (3)
Ciężar właściwy 1,0065
pH 7,37
Ciśnienie w mm H2O 145 (30—230)
Poziom chlorków 410 mg*/»
Poziom białka

w płynie z cysterna magna 30 mg0/»
z nakłucia lędźwiowego 12 mg°/a

Poziom cukru 61—116 mg0/»
Poziom fosforu 2,8—3,5 mg°/o
Poziom magnezu 2,6—3,8 mg0/»

Tabela 20.5.

Normy fizjologiczne moczu u psa
Ciężar właściwy
Objętość
Chlorki
Fosfor
Kreatyna
Kreatynina
Kwas moczowy
Magnez
pH
Sód
Potas
Mocznik
Wapń

(4) (w mg/kg/dzień)
1018—1060

24—41 ml/kg/dzień 
0—10,3 mEq/l kg/dzień 

20—30
10—50
30—80
0,2—13,0
1,7— 3,0
5,0— 7,0

0,04—13 mEq/l kg/dzień
40—100

800—4000
1—3
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Tabela 20.6.
Normy dotyczące składu krwi psa, królika i szczura (3)

Zwierzę Objętość krwi 
ml/kg

Objętość krwinek 
czerwonych ml/kg

Objętość osocza 
ml/kg

Pies 81 — 100 37 — 42 42 — 57-
Królik 56— 70 17 42 — 50
Szczur 45— 63 21—23 24 — 31

Zwierzę Hematokryt 
żylny

Krwinki czerwone
w mm8 X 10’

Hemoglobina 
g4/«

Pies 42 — 47 6,3 14,8
Królik 35 — 39 5,7 11,9
Szczur 45 — 49 8,9 14,8

Zwierzę Krwinki białe 
w mm8 X 10’

Limfocyty 
w mm8 X 108

Zużycie O2 w ml/g 
wagi/godz.

Pies 12 (8 — 18) 2,5 250 — 580
Królik 9 (6—13) 3,5 640 — 850
Szczur 14 (5 — 25) 10,2 692 — 770

20.1. Składniki ustrojowe psa

Przedstawione poniższe wartości dotyczące składników ustro
ju psa zostały zmierzone metodą rozcieńczenia izotopów 
i opracowane w pracowni doświadczalnej Harvard Medical 
School przez Dr F. D. Moore (2). Objętość wody ustrojowej 
była mierzona za pomocą tlenku deuterium, objętość osocza 
błękitem Evansa, objętość krwinek czerwonych 51Cr, sód 
ustrojowy 24Na, potas 42K i woda pozakomórkowa za pomo
cą 82Br.

Tabela 20.7.
Składniki ustrojowe psa (°/o ciężaru ciała). Dla porównania podano 
dane dotyczące człowieka (2)

Składniki ustrojowe Pies | Człowiek
Całkowita woda ustrojowa 58,4 50,0
Tłuszcz 20,0 31,7
Osocze 5,2 4,0
Krwinki 3,5 2,1
Wymienny sód (mEq/kg) 48,9 38,2
Wymienny potas (mEq/kg) 49,8 40,7
Wymienny chlor (mEq/kg) 32,0 28,2
Przestrzeń bromowa 28,9 26,8
Woda zewnątrzkomórkowa 24,2 23,1
Woda wewnątrzkomórkowa 34,2 27,9
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Tabela 20.8.
Elektrolity w surowicy psa. Dla porównania dane uzyskane 
u człowieka (2)

Elektrolity Pies Człowiek
Sód mEq/l
Chlor mEq/l
Potas mEq/l 
Hematokryt */o

153 (144 — 158)
111 (108 — 117)
4,0 (3,4 —4,6)
43,1 (35,5 — 48,2)

143 (138 — 145)
103 (97— 105) 
4,0 (3,8 —4,4)
40 (38 — 44)

Tabela 20.9.
Skład ustroju psa obliczony w stosunku do całkowitej wody 
ustrojowej. Dla porównania dane uzyskane u człowieka (2)

Tabela 20.10.

Składniki ustroju Pies Człowiek
Całkowita woda ustrojowa ’/9 100 100
Objętość osocza °/o 8,8 8,4
Objętość krwinek °/o 5,9 4,8
Wymienny sód mEq/l wody 83,6 76,4
Wymienny chlor „ 54,8 57,0 •
Wymienny potas ,, 85,3 84,1
Przestrzeń bromowa °/o 49,6 53,4
Woda zewnątrzkomórkowa */o 41,3 45,6
Woda wewnątrzkomórkowa °/» 58,7 54,4

Długość życia zwierząt laboratoryjnych (4)

Zwierzę Lata
Kot 9—10 lat
Pies 10—14 lat
Świnka morska 4 — 5 lat
Chomik 2—3 lata
Mysz 3— 3‘/2 lat
Królik 5— 7 lat
Szczur 2—3 lata

Z przedstawionych powyżej tabel wynika, iż istnieją znaczne 
różnice w składzie ustroju psa i człowieka, o czym należy 
pamiętać prowadząc badania metabolizmu pourazowego u psa. 
Z różnic tych należy wyliczyć mniejszą zawartość tkanki 
tłuszczowej u psa niż u człowieka, stąd więcej wody w ko
mórkach tkanek psa niż człowieka. Stosunek ilościowy wody 
wewnątrzkomórkowej do całkowitej wody ustrojowej u psa 
wynosi 60%, podczas gdy u człowieka tylko 55%.

Osmolarność ustroju psa, mierzona stosunkiem wymiennego 
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Na + K całkowitej wody ustrojowej, jest wyższa o 10 mEq/l 
niż u człowieka.

Przeciętny czas życia niektórych zwierząt laboratoryjnych 
przedstawiono w tabeli 20.10.

Piśmiennictwo

1. Lukasiewicz H.: Normy biochemiczne Pracowni Zespołu Chirurgii 
Doświadczalnej i Transplantologii CMDK PAN. — 2. Moore F. D., 
Muldowney F. P., Haxhe J. J., Marczyńska A. W., Ball M. R., Boyden 
C. M,: Body composition in the dog. I. Findings in the normal ani
mal. J. Surg. Res., 1962, 2, 245. — 3. Spector J. W.: Handbook of 
biological data. Saunders, Philadelphia 1956. — 4. Kirk R. W., Bisiner 
S. I.-. Handbook of veterinary procedures and emergency treatment. 
Saunders, Philadelphia 1969.
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21. PŁYNY FIZJOLOGICZNE, ODŻYWCZE 
I KONSERWUJĄCE

21.1. Płyny lecznicze stosowane pozajelitowo

A. Roztwór „fizjologiczny" chlorku sodu
Skład: NaCl — 9 g/1
Stężenie jonów:

Na+ — 154 mEq/l Cl“ — 154 mEq/l
Osmolarność: 308 mOsm/1
Roztwór ten zawiera znacznie więcej anionu chlorkowego 

niż płyn zewnątrzkomórkowy. Podawanie znacznych ilości te
go roztworu może doprowadzić do kwasicy hyperchloremicz- 
nej.
B. Obojętny roztwór fizjologiczny „Polfa"

Skład: NaCl — 6,75 g/1
Mleczan sodu — 4,66 g/1

Stężenie jonów:
Na+ — 157 mEq/l Cl“ — 115 mEq/l HCO3~ — 
42 mEq/l

Osmolarność: 314 mOsm/1
Dla przygotowania roztworu rozpuszcza się ampułkę zawie

rającą 20 ml stężonego roztworu w 500 ml wody destylowanej.

Na+ — 147 mEq/l K+ — 4 mEq/ 
Cl- — 157 mEq/l

Osmolarność: 311 mOsm/1

C. Płyn Ringera
Skład: NaCl 

KC1 
CaCl2

Stężenie jonów:

— 8,6 g/1
— 0,3 g/1
— 0,33 g/1

D. Płyn Ringera z mleczanem sodu (Lactated Ringer)
Skład: NaCl — 6,0 g/i

KC1 — 0,3 g/i
CaCl2 — 0,22 g/i
Mleczan sodu — 0,3 g/i
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Stężenie jonów:
Na+ — 130 mEq/l; K+ — 4 mEq/l; Ca'*'  + — 4 mEq/l 
Cl- — 111 mEq/l; HCO3- — 27 mEq/l

Osmolarność: 274 mOsm/1
E. Płyn wieloelektrolitowy izotoniczny „Inlek"

Skład: NaCl
KC1

— 5,74 g/l
— 0,38 g/l

Mleczan sodu — 3,3
CaCl
MgCl2

— 0,2 g/l
— 0,1 g/l

Cytrynian sodu — 0,9 g/l
Stężenie jonów:

Na+ — 141 mEq/l; K+ — 5 mEq/l: Ca++ — 4 mEq/l 
Mg+ + — 2 mEq/l: Cl“ — 109 mEq/l; HCO3- — 
43 mEq/l

Osmolarność: 301 mOsm/1
F, Płyn żołądkowy „Inlek"

Skład: NaCl 
KC1 
NH4CI

Stężenie jonów:

— 3,68 g/l
— 1,37 g/l
— 3,74 g/l

Na4' — 63 mEq/l; K+ — 17 mEq/l; NH4+ — 70 mEq/l 
Cl- — 150 mEq/l

Osmolarność: 300 mOsm/1
G. Płyn jelitowy „Inlek"

Skład: NaCl
KC1

— 5,5 g/l
— 0,45 g/l

Mleczan sodu — 5,62 g/l
Stężenie jonów:

Na+ — 144 mEq/l; K+ — 6 mEq/l; Cl- — 100 mEq/l 
HCO3— — 50 mEq/l

Osmolarność: 300 mOsm/1
H. Roztwór Ringer-Locke’a

Skład: NaCl
KC1
CaCl2
NaHCO3
Glukoza

Stężenie jonów:

— 9 g/l
— 0,45 g/l
— 0,22 g/l
— 0,5 g/l
— 1,0 g/l

Na+ — 160 mEq/l; K+ — 5 mEq/I; Ca++ — 4 mEq/l
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Cl- — 163 mEq/l; HCO3- — 6 mEq/l
Osmolarność: 341 mOsm/1

I. Płyn do dializy otrzewnej „Inlek” nr I (4)
Skład: NaCl — 5,5 g/1

CaCl2 — 0,2 g/1
MgCl2 — 0,15 g/1
Mleczan sodu — 5,0 g/1
Glukoza — 15,0 g/1

Stężenie jonów:
Na+ — 139 mEq/l; Ca++ — 4 mEq/l; Mg++ — 
1,5 mEq/l
Cl- 99,5 mEq/l; HCO3- — 45 mEq/l

Osmolarność: 368,9 mOsm/1
Płyn do dializy otrzewnej „Inlek" nr II
Różni się zawartością glukozy 60 g/1
Osmolarność 618,7 mOsm/1

K. Pyn Darrowa (II)
Skład: NaCl — 4,0 g/1

KC1 — 2,7 g/1
Mleczan sodu — 4,4 g/1

Stężenie jonów:
Na+ — 122 mEq/l; K+ — 35 mEq/l; Cl“ 104 mEq/l 
HCO3- 53 mEq/l

Osmolarność: 314 mOsm/1
Płyn Tyrode’a

Skład: NaCl — 8,0 g/1
KC1 — 0,2 g/i
CaCl2 — 0,2 g/i
MgCl2 — 0,1 g/i
NaHCOs — 1,0 g/i
NaH2PO4 — 0,05 g/i
Glukoza — 2,0 g/i

Stężenie jonów:
Na+ — 148,5 mEq/l; K+ — 144,7 mEq/l; Ca+ — 
4 mEq/l
Mg+ — 2 mEq/l; Cl- — 144,7 mEq/l; HCO3— — 
12,5 mEq/l

Osmolarność: 352 mOsm/1
M. Płyn Hartmana

Skład: NaCl — 6,0 g/1
Mleczan sodu — 5,6 g/1
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Stężenie jonów:
Na+ — 154 mEq/l; Cl~ — 103 mEq/l; HCO3- —
51 mEq/l

Osmolarność: 308 mOsm/1
N. Skład, zastosowanie i sposób przygotowywania roztworów 

Elmana, Butlera, Elkintona I i II, produkowanych przez Kra
kowskie Zakłady Farmaceutyczne „Polfa" (przygotowane 
w postaci roztworów stężonych, w 20-mililitrowych ampuł
kach, do rozcieńczania w 500 ml wody destylowanej) moż
na znaleźć w informatorze wydanym pizez „Polfa" (3).

21.2. Płyny konserwujące.
Płyny stosowane w badaniach serologicznych

— 8,0
— 0,4
— 0,14
— 0,2
— 0,06
— 0,06 g/1
— 1,0 g/1

g/i 
g/i 
g/i 
g/i 
g/i

A. Płyn Hanksa
Skład: NaCl

KC1
CaCl2
MgSCU • 7 H2O
Na2HPO4
KH2PO4
Glukoza 
Wskaźnik 1% roztwór czerwieni fenolowej

Płyn sprzedawany przez Lubelską Wytwórnię Surowic 
i Szczepionek w butelkach 100 ml. Sposób przygotowania roz
tworu Hanksa w laboratorium podaje Slopek (5).
B. Zbuforowany roztwór soli PBS wg Dulbeco

Skład: NaCl — 0,8 g/i
KC1 — 0,03 g/i
KH2PO4 — 0,03 g/i
NaH2PO4 — 0,12 g/i
CaCl2 — 0,02 g/i
MgCl2 • 6 H2O — 0,02 g/i

Płyn sprzedawany przez Lubelską Wytwórnię Surowic 
i Szczepionek w butelkach 100 ml. Sposób przygotowania roz
tworu PBS w laboratorium podaje Slopek (5).
C. Płyn Earla

Skład: NaCl — 6,8 g/1
KC1 — 0,4 g/1
MgSO4 • 7 H2O — 0,2 g/1
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NaH2PO4 — 0,12 g/1
CaCl2
NaHCOs 
Glukoza

— 0,2 g/1
— 2,2 g/1
— 1,0 g/1

Wskaźnik 1% roztwór czerwieni fenolowej
Sposób przygotowania, przechowywania i sterylizacji płynu 

Earla podaje Slopek (5).
D. Płyn Alsevera

Skład: NaCl
Glukoza
Cytrynian sodu
Kwas cytrynowy

— 4,2 g/1
— 20,5 g/1
— 8,0 g/1
— 0,55 g/1

E. Skład i sposób przygotowywania oraz sterylizacji i przecho
wywania podłoży do hodowli tkankowej (CMRL — 1066, 
podłoża wg Eagle'a, podłoża Parkera — 199) znaleźć można 
w Immunologii praktycznej pod red. S. Slopka (5).

Piśmiennictwo

1. Barnes C. D., Eltherington L. G.: Drug dosage in laboratory ani
mals. University of California Press. Berkeley 1966. — 2. Boreyko- 
-Chodkiewicz K.: Zaburzenia gospodarki wodnej i elektrolitowej. 
PZWL, Warszawa 1971. — 3. Elektrolity. Informator Krakowskich 
Zakładów Farmaceutycznych Polfa. — 4. Fałda Z.: Dializa otrzewnej. 
Warszawa 1970. — 5. Slopek S.: Płyny fizjologiczne i konserwujące. 
Rozdz. w: „Immunologia praktyczna", S. Slopek (red.), PZWL, War
szawa 1970.

Najważniejsze publikacje książkowe 
dotyczące metod badań doświadczalnych

1. Ballinger W. F.: Research Methods in Surgery. Little, Brown and 
Co, Boston 1964. — 2. Barański S., Czerski P., Krzemińska-Ławkowicz 
I., Krzymowski T., Ławkowicz T.: Układ krwiotwórczy zwierząt la
boratoryjnych. PWN, Warszawa 1962. — 3. Bradley Ch. O.: Topo
graphical Anatomy of the dog. Oliver and Boyd, Edinburgh 1959. — 
4. Cohrs P.: Pathologie der Laboratoriumstiere. Springer Verlag, 
Berlin 1958. — 5. Dempster W. J.: Experimental surgical studies. An 
introduction. Blackwell, Oxford 1957. — 6. Douglas S. W., Williamson 
H- D.: Principles of veterinary radiography. Bailliere, Tindall and 
Cox, London, 1963. — 7. Ellenberger T., Baum: Handbuch der ver
gleichenden anatomie der Haustiere. Berlin 1943. — 8. Farris E. J.: 
The rat in laboratory investigation. Lippincot, Philadelphia 1964. — 
9. Gay W. I.-. Methods in animal experimentation Vol. I—III. Aca- 
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demie Press, New York 1968. — 10. Green E.: The anatomy of the 
rat. Hafner Publish. Co., New York 1955.

11. Handbook oi respiration. National Academy of Sciences, Saun
ders 1958. — 12. Handbook of circulation. National Academy of 
Sciences, Saunders, Philadelphia 1958. — 13. Hartmann C. G., 
Strauss W. L.: Anatomy of the Rhesus Monkey. Hafner Publishing 
Co., New York, 1961. — 14. Markowitz J., Archibald J., Downie H. 
G.: Experimental Surgery. Williams Willkins Co, Baltimore 1964.

http://rcin.org.pl



SKOROWIDZ

Aktynomycyna, + C2 + C3 44
— D (CJ 44
Alkaloidy roślinne, działanie im- 

munosupresyjne 45
Alloprzeszczep płuca 193 
Ametopteryna 44 
Aminonukleozyd puromycyny, 

działanie na nerki 373
Analogony zasad, pirymidyno

wych 44
— purynowych 44
Antagoniści kwasu foliowego 44
Antybiotyki 39
— dawki dla psów 40
— działanie na nerki 373
Antymetabolity, działanie immu- 

nosupresyjne 44
Aorta, koarktacja 160
— piersiowa, koarktacja 381
Aparatura do perfuzji izolowa

nej 82
Arterializacja wątroby 287 
Arteriografia, nerkowa, u psa 360 
------  u szczura 360
— t. głównej u psa 202
— wątroby 283
Atropina w premedykacji 50 
Autoprzeszczep płuca 192 
Azaseryna 44

Badanie (a), doświadczalne, ob
serwacje 12

------ opisanie obserwacji 13
------ opracowanie danych 13
------ przenoszenie wniosków do 

kliniki 14
------ zasady wykonywania 1
------ zebranie danych 13
— wchłaniania z jelita in vivo 

101
Bakterie, krwi psa 62 

tkanek psa 62
Bakteriemia, doświadczalna u 

psa 67
— gronkowcowa u psa 67
— pałeczką okreżnicy u psa 67

Barbiturany, w eutanazji 46
— w znieczulaniu ogólnym 52
— wpływ na, nerki 53
------ ośrodek oddechowy 53
------ układ, krążenia 53
---------- nerwowy ośrodkowy 52 
------ wątrobę 53
Barwniki żółciowe, normy dla 

psa 307
Białaczka wirusowa, przeszcze

pianie 78
Blok, nadwątrobowy 297
— przedwątrobowy 295
— serca a niewydolność krąże

nia 175
— wewnątrzwątrobowy 295
Ból pooperacyjny 27

Cewnikowanie, naczyń, chłon
nych wątroby 284

------ dużych na stałe 143
— odcinka piersiowego t. głów

nej 144
— pęcherza u zwierząt doświad

czalnych 31
— przedsionka lewego 144
— t. płucnej 144
— ż. głównej górnej 144
— ż. wrotnej 284
— ż. ż. wątrobowych 283 
Chlorambucil 44
Chlorek, potasowy w eutanazji 

47
— sukcynylocholiny 55
— D-tubokuraryny 55 
Chloroform w eutanazji 47 
Chloropromazyna 58
— w premedykacji 50 
Chlorowodorek, lignokainy 56
— prokainy 56
Chłonka, białka, u królika 222 
------  u szczura 222
— krwinki białe 223
— normy, ciśnienia 222
----- -  przepływu 222
------  składu 222
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Chłonka, zastój doświadczalny
228

Choroba posurowicza doświad
czalna 367

Chrom, działanie na nerki 372 
Cielę, perfuzja wątroby 93
— znieczulenie ogólne 60 
Ciśnienie, chłonne, pomiary 223
— płynu międzykomórkowego, 

pomiary 224
— śródprzewodowe trzustki, po

miary 328
— w miąższu śledziony 281
— w pniu ż. wrotnej 280
— w t. wątrobowej 281
— w układzie żylnym wątroby 

280
— w zatokach żylnych wątroby 

280
— w ż. głównej dolnej 261
— wrotne a środki farmakolo

giczne 282
Cukrzyca, alloksanowa 332 
------ u królików 334
— — u myszy 333
------ u szczurów 333
— doświadczalna 330 
—• — u psów 333 
Cyklofosfamid 44 
Cytoksan 44
Czas życia zwierząt laboratoryj

nych 401

Dokumentacja 12 
Doświadczenie, ostre 12
— przewlekłe 12
Drenaż, chłonki, jelitowej 234,

235
- ----- kończyn dolnych 234 
------ nerkowej 234
------ płucnej 233
------ sercowej 233
— — wątrobowej 234, 235
— chłonny, u psa 232
------  u szczura 235
------ zewnętrzny 232
— ------ przewodu pokarmowe

go 232, 233, 235
Drogi, chłonne, jelitowe, połą

czenie z ż. główną dolną 230 
------ wątrobowe, połączenie

z ż. główną d|olną 230
— żółciowe, zapalenie doświad

czalne 307

Drogi, żółciowe, zewnątrzwątro- 
bowe, badania doświadczalne 
306

------ zwężenia a zmiany w wą
trobie 10

Dumping „syndrome" u psa 267 
Dwukumarol, dawkowanie 42 
Dwunastnica, kieszonki 252

Elektrokardiogram, małych ssa
ków 144

— psa 144
Encefalopatia wątrobowa u psów 

292
Endoksan 44, 61
Eter w znieczuleniu, ogólnym 57, 

58
— — wziewnym 52
Eunarkon 59
— w znieczuleniu ogólnym 53 
Eutanazja 46

Fenactil-Polfa w premedykacji 50 
Fenotiazyna w premedykacji 50 
Flaxedil 55
5-Fluorouracyl 44
Filtracja kłębkowa, oznaczanie 

354

Globulina antylimfocytarna 45 
Glomerulosclerosis 373
Gołąb, miażdżyca doświadczalna 

214

Halotan 59
— w znieczulaniu wziewnym 52
Heparyna, dawkowanie 41
Hepatektomia 289
— całkowita, u psa 289
------  u szczura 291
------ zaburzenia 291
— częściowa, regeneracja miąż

szu wątroby 292
— zaburzenia 289
Hiperlipemia, egzogenna 213
— i uszkodzenie naczyń a miaż

dżyca 213
Hipotermia 112
— przepływ krwi przez narząd 

112

Immunosupresja 42
Imuran 43, 61
Intubacja 60
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— u świni 51
Intubacja u psa 51

Jelito(a), badanie wchłaniania 
in vivo 101

— cienkie, przeszczepianie 344 
  przetoki 341
------ - wycięcie rozległe u psa 

340
— niedokrwienie 24
------ ostre 348
— niedrożność 347
— perfuzja 98

Kamica moczowa, doświadczal
na 384

Kaniulacja, naczyń chłonnych 
101

— ż. wrotnej 101
Kardiomegalia 176
Kieszonka(i), dwunastnicy 252 
------ wg Preshawa 252
— części antralnej żołądka 250 
 odnerwione 252
------ z zachowanym unerwie

niem 252
— żołądkowa, wg Gregory'ego 

250
------ wg Heidenheima 249, 257
------ wg Nechelesa 247
------ wg Pawłowa 246
------ wg Thomasa 248
—• żołądkowe, badanie wydzie

lania żołądkowego 242
------ bez włókien nerwowych 

249
------  przeszczepianie 253 
---------- wg Hiroty 255
----- - — wg Thompsona 255
------ z zachowanym unerwie

niem 246
Kłębki nerkowe, liczenie meto

dą Kunkela 360
Koarktaćja aorty 160
Kończyna(y), niedokrwienie 208
— perfuzja 108
— tylna, zakrzep żylny 218 
 zamknięcie żył 216
— zastrój żylny 216
Kości, perfuzja 108
Krążenie pozaustrojowe 109
— ocena 110
— przedłużone 112
— u cieląt 152, 153

Krążenie pozaustrojowe u owiec 
152

— wykonanie zabiegu 110
— zaburzenia u psa 111
Krew, elektrolity surowicy psa 

401
— normy, fizjologiczne składni

ków u psa 397
------ składu, u królika 400
-----------  u psa 400
-----------  u szczura 400
— pobieranie u myszy 29
Królik, białka chłonki 222
— cukrzyca alloksanowa 334
— miażdżyca doświadczalna 214
— nakłucie, serca 30
------ ż. brzeżnej ucha 30
— niewydolność nerek ostra 386
— normy składu krwi 400
— pankreatektomia 331
— pobieranie krwi 30
— przerost serca 176
— skrobiawica doświadczalna 

371
— wstrząs opaskowy 134
— zapalenie, kości 65
------ trzustki ostre 323
— znieczulenie ogólne 58 
Krwotok kontrolowany u psa

132
Krzepnięcie wewnątrznaczynio

we rozsiane 140
Ksylokaina 56

Leki, dawki dla zwierząt do
świadczalnych 36

— fibrynolityczne 42
— immunosupresyjne 42, 61
------ dawkowanie 43
------ działanie uboczne 43
— moczopędne 41
— podawanie 34
------ dootrzewnowe 36
------ dotętnicze 36
------ doustne 34
------ dożylne 35
------ podskórne 36
------  pozajelitowe 35
— przeciwbólowe 36
------ dawki dla psów 27
— przeciwzakrzepowe 41
— zmniejszające agregację pły

tek krwi 42
Leukeran 44
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Limfografia, barwnikowa 227
— doświadczalna 225
— rentgenowska 225 
 jelita grubego 227 
 jelitowa 226
------ kończynowa 225
------ naczyń chłonnych, prze

pony 227
---------- zamostkowych 217 
------ nerkowa 227
------ przewodu piersiowego 

u psa 226
------  szyjna 226
------  trzustki 227
------ wątrobowa 226
------ zbiornika mleczu u psa

226
------ żołądka 227

Marskość wątroby doświadczal
na 294

— klasyfikacja histologiczna 
zmian 296

6-Merkaptopuryna 44 
Methotrexate 44
Metoda(y), Aleksandra, zakaże

nie rany chirurgicznej 65
— Andersona i Schieldsa, za

krzep ż. głównej dplnej 220
— arterializacji wątroby 287
— Bablina, zbieranie soku 

trzustkowego 315
— badania przepływu krwi 

przez żołądek 268 — 271
— Barona, transpozycja t. ner

kowej 380
— Blalocka i Hanlona, ubytki 

w przegrodzie międzyprzed- 
sionkowej 154

— Błocka i Lilleheia, podwiąza
nie naczyń wieńcowych 174

— Cantu, niedokrwienie mózqu 
210

— Conolly, zaburzenia rytmu 
serca 164

— Craiga, tamponada serca 163
— Dragsteadta, zbieranie soku

trzustkowego 317
— dwu „łap", zespolenie naczy

niowe 203
— Ellisa, podwiązanie naczyń 

wieńcowych 173
— Ficka, przepływ krwi 199

Metoda, Fine’a, wywoływanie 
wstrząsu krwotocznego 130 

•— Frienda, ubytki w przegro
dzie międzyprzedsionkowej 
159

— Grollmana, uciśnięcie miąż
szu nerki 382

— Hallera i Morrow, niedomy
kalność zastawki dwudziel
nej 156

-— Heidenheima, zbieranie soku 
trzustkowego 315

— Kay'a, ubytki w przegrodzie 
międzykomorowej 155

— Koletsky’ego, nadciśnienie 
tętnicze 383

— Kunkela, mod. Orłowskiego, 
liczenie kłębków nerkowych 
360

— Lamsona i De Turka, wywo
ływanie wstrząsu krwotocz
nego 131

— Leitera i Gonsalesa, transpo
zycja t. nerkowej 381

— Lilleheia, przeszczepianie 
trzustki 334, 336

------ zapalenie wsierdzia u psów 
163

— Loomis, zawały nerki mnogie
382

— Lowera i Shumwaya, prze
szczepienie serca u psa 177

— Łupu, zwężenie t. nerkowej 
380

— Markowitza, pankreatektomia 
330

-— McCabe, niedokrwienie nerki 
czasowe 381

— Mendlowitza i Leslie, sinica 
u psów 161

— Miyauchi, sinica u psów 161
— Mozesa, nadciśnienie tętnicze

383
— odwróconego jelita 100
— Page, uciśnienie miąższu ner

ki 382
— parabiozy 71
— Pattersona, niedokrwienie 

mózgu 211
— Pawłowa, zbieranie soku 

trzustkowego 315
— perfuzji, naczyń jelita 98
------ narządów izolowanych 89 
- ----- światła jelita 99
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Metoda, Petropulosa, przerost 
serca u psa 176

— Pfeiffera, wytworzenie za
mkniętej pętli dwunastniczej 
322

— Preshawa i Grossmana, zbie
ranie soku trzustkowego 318

— pomiaru przepływu, krwi 197 
 wieńcowego 150
— przechowywania narządów 

116
— Rau, uciśnięcie miąższu nerki 

383
— Roske i Morrow, niedomykal

ność zastawek aortalnych 158
— Routley’a, zbieranie soku 

trzustkowego 316
— Saito, niewydolność nerek 

ośtią 387
—- Schwartza, nadciśnienie tę

tnicze 383
— Scota, koarktacja aorty pier

siowej 381
— Smitha i Magassy, zaburzenia 

rytmu serca 104
— Starzla, niewydolność krąże

nia 175
— statystyczne, w badaniach 

doświadczalnych 13
— Stentinga, zbieranie soku 

trzustkowego 318
— ślepej pętli jelitowej 101
— Thomasa, zbieranie soku 

trzustkowego 316
— Veitha i Throwera, niedomy

kalność zastawki trójdzielnej 
159

— Wiggersa, wywoływanie 
Wstrząsu krwotocznego 130

— Woodsa i Fostera, zbieranie 
soku trzustkowego 317

— wywoływania, bloku, nadwą- 
trobowego 297

------r.— przedwątrobowego 295 
---------- wewnątrzwątrobowego 

295
------ płuca wstrząsowego 140
— Zaroffi i Baillie, sinica u psów 

161
Miażdżyca, a zakrzep tętnicy 214
— doświadczalna 211
------ u gołębia 214
------ u królika 214
------ U- psa 215

Miażdżyca, doświadczalna u 
szczura 215

— naczyń wieńcowych u psa, 
wywoływanie 165

— u psa 212
— u szczura 212
— zmiany w tętnicach 211 
Mitomycyna С (T-431) 44 
Mocz, badanie, zagęszczania 357 
 zakwaszania 358
— normy fizjologiczne u psa 399 
Mocznica doświadczalna 385 
Model, Borella, badanie wydzie

lania żołądkowego 276
— doświadczalny 11
— Goldberga, wrzód trawienny 

262
— Kirka, wrzód żołądka 265
— Manna-Williamsona, wrzód 

trawienny 261
— Morrisona, niewydolność 

nerek przewlekła 387
— Sauvage, wrzód trawienny 

262
— Shaya, badanie wydzielania 

żołądkowego 274
------ operacja na żołądku szczu

ra 257
— Veitha i Trowera, niewydol

ność krążenia zastoinowa 
przewlekła 174

— Yulisa i Morrina, niewydol
ność nerek przewlekła 388

Morfina w premedykacji 50
Mózg, niedokrwienie 209
Mysz, cukrzyca alloksanowa 333
— nakłucie, serca 29 
 żył szyjnych 29 
 żyły ogona 29
— nefropatia samoistna 367
— pobieranie krwi 29
— przeszczepianie nerek 391
— skrobiawica doświadczalna 

371
— skrwiawianie ze splotu poza- 

gałkowego 20
— uraz standardowy mechanicz

ny 136
— wstrząs opaskowy 134
— znieczulenie ogólne 57

Naczynia, chłonne, ciśnienie 
u psa 223
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Naczynia chłonne, przecięcie a 
zastój chłonki 227

------ wątroby, cewnikowanie 
284

— krwionośne, duże, cewniko
wanie na stałe 143

— — wątroby, cewnikowanie 
283

— wieńcowe, miażdżyca 165
— — podwiązanie metodą, Blo

cha i Lilleheia 174
------------Ellisa 173
------ zwężenie 165
Nadciśnienie, a uciśnięcie miąż

szu nerki 382
— o nefrektomii obustronnej 

383
— płucne, doświadczalne 189
— tętnicze, nerkopochodne 378 
 w stanie parabiozy 73 
 w zmniejszeniu masy

miąższu nerek 383
------ we włóknieniu przestrzeni 

śródmiąższowej nerki 383
— wrotne doświadczalne 294
Nadiżerki błony śluzowej żołąd

ka 263
Nakłucie, cysterna magna 31
— jamy brzusznej 31
------ opłucnej 32
— komory mózgu 32
— lędźwiowe 32
■— pęcherza moczowego 31
-— serca, u królika 30
------ u myszy 29
------  u szczura 29
— żył, szyjnych u myszy 29 
 ogona u szczura 30
— ż. brzeżnej ucha u królika 30 
 ogona u myszy 29 
Narządy izolowane, perfuzja 80 
Nefrektomia, częściowa 365
— obustronna 385
------ a nadciśnienie 383
Nełropatia samoistna u myszy 

367
Nembutal 58, 59
— w znieczuleniu ogólnym 53 
Nerczyca samoistna u szczurów

367
Nerka(i), arteriogratia, u psa 360 
------  u szczura 360
— badanie, czynności 352

Nerka, badanie, czynności war
tości prawidłowe 361

------ klirensowe 352 
------ radiologiczne 352,. 360 
------ ukrwienia 355
-------zagęszczania moczu 357
— choroby kłębkowe doświad

czalne 367
— niedokrwienie 211, 366 
 czasowe 381
— niewydolność, ostra 385 
 u królików 386
-----------u psów 385, 387 
------ przewlekła 387 
---------- model Morrisona 387
— oznaczanie, filtracji kłębko

wej 354
------ frakcji filtracyjnej 356 
------ sekrecji cewkowej maksy

malnej 358
— perfuzja 96
------ aminonukleozydem puro- 

mycyny 366
------ pod dużym ciśnieniem 366 
-— przepływ osocza u szczura

356
— przerost wyrównawczy, mo

del badania 363
— przeszczepianie 389
— uciśnięcia miąższu, a nadci

śnienie 382
•— uszkodzenie, czynnikami, far

makologicznymi 371
---------- nefrotoksycznymi 372 
------ kłębków a działanie reni- 

ny 373
------ toksyczne 367, 372
— wchłanianie cewkowe gluko

zy, badanie 357
— włóknienie przestrzeni śród

miąższowej a nadciśnienie 
tętnicze 383

— wywoływanie choroby jed
nostronnej 365

— zakażenie, krwiopochodne
374

---------- czynniki, sprzyjające
377

— —- —- — wywołujące 376
------- — E. coli 374 
---------- gronkowce 376
— -------Proteus 376
---------- Pseudomonas 376
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Nerka, zakażenie, krwiopochod
ne Str. iecalis 375

------ wstępujące 377
— zapalenie, kłębkowe autoim- 

munologiczne 370
------ odmiedniczkowe 374
---------- jednostronne 365
------ śródmiąższowe u psów

367
------ tyPu Masugi 368
— zawały mnogie 382
— zmiany kłębkowe a wewnątrz

naczyniowe wykrzepianie 370
— zmniejszenie, liczby nefronów 

czynnych 365
------- masy miąższu a nadci

śnienie 383
Niedodma płucna doświadczalna 

187
Niedokrwienie, a niewydlolność 

wątroby 287
— jelita 211
— jelit ostre 348
•— kończyn 208

— m. m. brodawkowatych 157
— mózgu 209
— nerki 211, 366
— płuca 211
— wątroby 211
Niedomykalność, zastawek aor- 

talnych 158
— zastawki, dwudzielnej 156 
 przez przecięcie nici

ścięgnistych 156
------ trójdzielnej 159
Niedrożność jelitowa, doświad

czalna 347
— mechaniczna 347
— porażenna 347
— strangulacyjna 348 
Niewydolność, krążenia 172 
 a blok serca metodą Starz-

la 175
------ ostra lewokomorowa 

u psów 173
------ zastoinowa przewlekła 

174
— nerek, ostra 385
— wątroby, a niedokrwienie 281 
 ostra 287
Normy, ciśnień chłonki 222
— krążeniowo-oddechowe u psa 

185
— przepływu, chłonki 222

Normy, przepływu, krwi obwo
dowego 197

— składu chłonki 222
Nowotwór(y), indukowane, prze

szczepianie 74
------ wywoływanie 74
— przeszczepianie 74, 75
------ do jamy otrzewnej 76
— — do mózgu 79
------do naczyń krwionośnych 

76
------ do przedniej komory oka 

79
------  podskórne 76
------  stałe 78
------  technika 77
— samoistne 75
----- - przeszczepianie 79
— w stanie parabiozy 73
— wysiękowy, przeszczepianie 

78
— wywoływanie 74

Obrzęk, chłonny u psa, do
świadczalny 229

— płuc, doświadczalny 190
------ metody wywoływania 191 
Odczyn Schwartzmana, uogól

niony 370
Oddechy, częstość 186
Ołów, działanie na nerki 372 
Oparzenie skóry standardowe 

137
Osierdzie, zapalenie 162, 163 
Oskrzela, wycięcie śluzówki 186 
Osmotic nephrosis 370
Oziębianie narządiu, technika 121

Pankreatektomia 330
— u królika 331
— u psa 330
— u szczura 331
Parabioza 71
— a nadciśnienie tętnicze 73
— a nowotwory 73
— a skrobiawica 73
— powikłania 73
— u szczura 71
— zapalenie stawów 73
— zmiany ustrojowe 72 
Pentobarbital 58, 59
— w znieczuleniu ogólnym 53 
Perfuzja, izolowanego, płuca 195 
 żołądka u psa 241
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Perfuzja, izolowanej wątroby 306
— jelit 98
— jelita, badanie wchłaniania, 

ex vivo 98
----------  in vivo 101
------ cienkiego szczura 98
— kończyn 108
— kości 108
— naczyń jelita 98
— narząów, izolowanych 80
----------  aparatura 82
---------- krwią 86, 87
---------- małych 91
---------- metody podstawowe 

89
— — — opór naczyniowy 86
---------- płyn perfuzyjny 86 
---------- płynami półśyntetycz-

nymi 87
----- -----pobieranie narządów 

81
---------- przez osobnika żywe

go 90
--------- - sztuczny układ perfu

zyjny 90, 91
------ —- wielkość, ciśnienie 85
-------------- przepływu 85
---------- wybór zwierzęcia 80
---------- zaburzenia przepływu 

88
---------- zużycie tlenu 86
------ małych 91
— nerki 96
------ aminonukleozydem puro- 

mycyny 366
------ parametry czynności na

rządu 96
------ pod dużym ciśnieniem 

366
— płuca 103
— serca 106
— śledziony 103
— — czynności immunologicz

ne 103
------ czynność układu siatecz- 

kowo-śródbłonkowego 103
------ metabolizm glukozy 103 
------ wytwarzanie limfocytów 

.103
------ zużycie tlenu 103
— światła jelita 99
------  stała 101
— tarczycy 107
— trzustki 101

Perfuzja, wątroby 93
------ cielęcia 93
------  psa 93
------  szczura 94
---------- płyn perfuzyjny 96 
------ świni 93
------ zmiany we krwi .93
— żołądka 97
— —- psa 97
Pęcherz moczowy, podział 359 
Pęcherzyk żółciowy, zapalenie 

doświadczalne 307
Pętla, dwunastnicy wg Landora 

253
— jelitowa ślepa 101 
Phlegmasia cerulea dolens, do

świadczalna 219
Pies, arteriografia, nerkowa 360 
------ u psa 202
— badanie wydzielania żołądko

wego 271
— bakteriemia doświadczalna 67
— ciężar serca a ciężar ciała 151
— ciśnienie w przewodach 

trzustkowych 328
— cukrzyca doświadczalna 333
— dawki substancji testowych 

w badaniach klirensowych 
355

— dawkowanie, antybiotyków 
40

------ sulfonamidów 41
— drenaż chłonny 232
— elektrokardiogram 144
— elektrolity surowicy 401
— encefalopatia wątrobowa 292
— flora bakteryjna, krwi 62 
  tkanek 62
—- hepatektomia całkowita 289
— krwotok kontrolowany 132
— limfografia rentgenowska 

226
— miażdżyca 212
------ doświadczalna 215
— — naczyń wieńcowych 165
— niewydolność, krążenia ostra 

lewokomorowa 173
------ nerek, ostra 385, 387
---------- przewlekła 388
— normy, barwników żółcio

wych 307
----- -  fizjologiczne, moczu 399 
---------- składników krwi 397 
------ hemodynamiki serca 148
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Pies, normy, pracy serca 148
------ składu krwi 100
— objawy po resekcji żołądka 

267
— pankreatektomia 330
— perfuzja, izolowanego żołąd

ka 241
— — wątroby 93
- -----żołądka 97
— płyn mózgowo-rdzeniowy 399
— pobieranie, krwi 31
------ szpiku kostnego 32
— przepływ, chłonki 222
------ krwi ustrojowy 198
— przerost serca 176
— przeszczepianie, jelita cien

kiego 344
------ nerek, 389, 390
------  serca 177
------ wątroby 299
— przetaczanie krwi 22
— skład soku trzustkowego pra

widłowego 327
— składniki ustrojowe 400
— soki trawienne 399
— sposoby wywoływania sinicy 

160
— tętniak t. głównej rozdziela

jący 206
— układ, fibrynolizy 398
------ krzepnięcia 398
— unieruchomienie długotrwałe, 

zaburzenia 26
— uraz standardowy mechanicz

ny 137
— urografia 360
— wartości prawidłowe czyn

ności nerek 361
— wstrząs opaskowy 135
— wycięcie, jelita cienkiego 340 
  płuca 186
— wywoływanie wrzodu tra

wiennego 259
— zapalenie, nerek śródmiąż

szowe 367
------ otrzewnej 63
-----— trzustki ostre krwotoczne 

323
— zawał m. serca 165
— znieczulenie, ogólne 59
Pletyzmografia 200
Płuco(a), alloprzeszczep 193
— autoprzeszczep 192
— ciężar 186

Płuco, izolowane, perfuzja 195
—■ niedokrwienie 211
-— obrzęk doświadczalny 190
— perfuzja 103
— wstrząsowe, doświadczalne 

138
------ metody wywoływania 140
— wycięcie u psa 186
—■ zapalenie zachłystowe 194
Płyn(y), Alsevera 407
— Collinsa 120
-— Darrowa 405
— Earla 406
— do badań serologicznych 406
— do chłodzenia narządów 118, 

119
— do dializy otrzewnej „Inlek" 

nr I 405
— do perfuzji narządów 118
— do przechowywania narzą

dów 118, 119, 120
-— fizjologiczne 403
-— Hanksa 406
-—• Hartmana 405
— jelitowy „Inlek" 404
— konserwujące 403, 406
— Largadiera 120
— lecznicze, stosowane pozaje- 

litowo 403
— międzykomórkowy, pomiary 

ciśnienia 224
— mózgowo-rdzeniowy u psa 

399
— odżywcze 403
— perfuzyjny 86
— Ringera 403
------ z mleczanem sodu 403
— Tyrode'a 405
— wieloelektrolitowy izotonicz- 

ny „Inlek" 404
— żołądkowy „Inlek" 404
Pobieranie, chłonki 32
— krwi, u królika 30
------ u myszy 29
------  u psa 31
— — u szczura 29
— u zwierząt doświadczalnych 

29
— moczu u zwierząt doświad

czalnych 31
— płynu mózgowo-rdzeniowego 

u zwierząt doświadczalnych 
32

— soku, jelitowego 32
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Pobieranie, soku, trzustkowego 
32

— szpiku kostnego 32
— treści żołądkowej 32
— żółci 32
Podłoża do hodowli tkankowych 

407
Pojemność, minutowa 186
— — serca, metody pomiaru 147
— przepływu 186
Pole operacyjne, przygotowanie 

21
Polocainum-Polfa 56
Połączenie chłonno-żylne, do

świadczalne 229
Praca kliniczna a praca badaw

cza 16
Prednizolon 45
Prednizon 45
Premedykacja 50, 57, 58, 59 
Preparat(y), do znieczulenia, 

miejscowego 56
------ ogólnego, a ciężar ciała 

49
---------- a rodzaj doświadcze

nia 49
— ------- a wiek zwierząt 48
— ------ czas podawania 49
---------- do wstrzyknięć 48
— ------- do wziewania 48
■---------- droga podawania 49
---------- niewziewne 52, 58 
-------------- dawki 54
---------- powikłania 49
— -------stosowanie 48
— sercowo-płucny 106
— zwiotczające 55
------ dawkowanie 55
Problem kliniczny 2—10 
Protokoł doświadczalny 10
Próba krzyżowa u psów 23
Przechowywanie narządu, nad

ciśnienie tlenowe 124
— ocena żywotności 126 
—■ — biochemiczna 127
------ histologiczna 127
------ makroskopowa 126
— perfuzja hipotermiczna 123
— przez zamrażanie 125
— w hipertermii 122
Przełyk, żylaki doświadczalne 

297
Przepływ, chłonki, normy 222 
------ pomiary 223, 224

Przepływ, krwi, a wskaźnik oczy
szczania, izotopów 201

------ badanie 199
------ - metody pomiaru 197
------ obwodowy, normy 197
------ oznaczanie a wskaźnik 

oczyszczania substancji testo
wych 201

------ - pletyzmografia 200
------ przez trzustkę 327
------ — badanie 328
---------- w zapaleniu ostrym 

329
----------- zdrową 329
------- ustrojowy, całkowity 197
----------  u psa 198
— ------ u szczura 198
------ w układzie wrotnym 280 
------ wątrobowy, a środki far

makologiczne 282
— -------pomiary 281
— wieńcowy, metody pomiaru 

150
Przerost serca doświadczalny 176
Przesączanie kłębkowe, badanie 

356
Przeszczep wątroby, allogenny 

ortotopowy 300
— autogenny 299
— heterotopowy 301
Przeszczepianie, jelita cienkiego 

344
------ heterotropowe 346
------  u szczura 346
— kieszonek żołądkowych 253
■------wg Hiroty 255
------ wg Thompsona 255
— narządów, leki immunosupre- 

syjne 42 — 46
— nerek 389
— — u myszy 391
------  u psa 390
------  u szczura 390
— płuca, powikłania 193
— pobieranie narządów 117
-— przechowywanie narządów 

116
-— serca 177
— — u psa, na szyję 178 
 ortotopowe 177 
 u szczura heterotropowe

179
— trzustki 334
— wątroby 299
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Przeszczepianie, wątroby u psów 
299

------  u szczura 305
------ u świni 305
— żołądka 253
Przeszczepy, naczyniowe z two

rzyw sztucznych 205
— tętnicze 204
------ allogenne 204
------  ksenogenne 205
— żylne 221
—■ — do układu tętniczego 205
Przetaczanie, krwi 22
-------u psów 22
— płynów krwiozastępczych 22
Przetoka(i), jelita cienkiego 341
— jelitowa Thiry-Vella 101
— tętniczo-żylna 206
— przełykowa 249"
------ wg Friedmana 249
------ wg Olbe 249
— trzustkowe 314
------ wg Shermana 318
—■ trzustkowo-żylna 324
— żołądka izolowanego 245
— żołądkowa 244
------ wg Lane'a 257
— żółciowe 309
Przewód, piersiowy, połączenie 

z ż. szyjną 229
— żółciowy, niedrożność 308

Rak Ehrlicha, przeszczepianie 78 
Rana operacyjna 23
— zapobieganie samoobraże- 

niom 24
Rekanalizacja zakrzepów żyl- 

nych 220
Renina a uszkodzenie kłębków 

nerkowych 373
Renoprival hypertension 383
Rewaskularyzacja m. serca 169
— przeszczep żylny 170 
Ropień płuca doświadczalny

66
Roztwór, Butlera 406
— Elkintona 406
— Elmana 406
—• fizjologiczny, NaCl 403
------ obojętny „Polfa" 403
— Ringer-Locke'a 404
— soli PBS wg Dulbeco, zbufo- 

rowany 406
Rtęć, działanie na nerki 372

Sanamycyna 44
Serce, cewnikowanie przedsion

ka lewego 144
— ciężar a ciężar ciała u psa 151
— krzywe pracy komór 149
— niedokrwienie m. m. brodaw

ko watych 157
— normy, hemodynamiki u psa 

148
------  pracy u psa 148
— ocena pracy 143
—• — po zabiegach doświadczal

nych 147
— perfuzja 106
—- pojemność minutowa, pomiar 

147
— praca 149
— przerost, doświadczalny 176 
 -u królika 176
------  u psa 176
------  u szczura 176
— przeszczepianie 177
— rewaskularyzacja mięśnia 

169
— rozmiary u zdrowych zwie

rząt 151
— rozszerzenie tętniakowate ko

mory 176
— tamponada 162, 163
— tętniaki komory 176
— ubytki w przegrodzie, mię- 

dzykomorowej 155
------ międzyprzedsionkowej 154
— wady doświadczalne 154
— wady zastawkowe 156
— wszczepienie t. piersiowej 

wewnętrznej do mięśnia le
wej komory 169

—■ zaburzenia rytmu 164
— zawał mięśnia doświadczalny 

165, 166
—- zużycie tlenu 147
Siarczan magnezowy w eutana

zji 47
Sinica, wywoływanie u psów 160 
Składniki ustrojowe psa 400 
Skóra, oparzenie standardowe 

137
Skrobiawica, doświadczalna 370
— w stanie parabiozy 73
Skurcz naczyń, środki zapobie

gające 121
Sok(i), trawienne u psa 399
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Sok, trzustkowy, nięuczynniony, 
metody zbierania 315

------ - skład, a sposób karmienia 
329

---------- prawidłowy 327
------ uczynniony, metody zbie

rania 317
Sól sodowa tiopentalu 58, 59
Splenoportografia 283
Sterydy kory nadnerczy 45
Stół operacyjny, dla małych 

zwierząt 21
— dla psów 20, 21
Sulfonamidy 40
— dawkowanie u psów 41
Szczur, arteriografia nerkowa 

360
— badanie wydzielania żołądko

wego 250, 274
— białka chłonki 222
— cukrzyca alloksanowa 333
— drenaż chłonny 235
— hepatektomia całkowita 291
■— miażdżyca 212
------ doświadczalna 215
— nakłucie, serca 29
-------żył ogona 30
— nerczyca samoistna 367
— niewydolność nerek, prze

wlekła 387
— normy składu krwi 400
— pankreatektomia 331
— parabioza 71
— perfuzja, jelita cienkiego 98
— — wątroby 94
— pobieranie krwi 29
— przepływ, krwi ustrojowy 

198
------  osocza przez nerkę 356
— przerost serca 176
— przesączanie kłębkowe 356
— przeszczepianie, jelita cien

kiego 446
—■ — nerek 390
------  serca 179
------ wątroby 305
— urografia 360
— wrzód doświadczalny, dlwu- 

nastnicy 265
------ żołądka 265
— wydzielanie żołądkowe 274
— zapalenie, otrzewnej 64 
 trzustki, przewlekłe 326
— znieczulenie ogólne 57

Szew naczyniowy, zakładanie 
203

Śledziona, ciśnienie w miąższu 
281

— perfundowana, funkcje fizjo
logiczne 103

— perfuzja 103
Środki, hamujące metabolizm 

121
— karcynogenne 74
— zapobiegające skurczowi na

czyń 121
— perfuzja wątroby 93
— przeszczepienie wątroby 305

Tamponada serca 163
Tarczyca, perfuzja 107
Tchawica, wycięcie śluzówki 186, 

187
Test, Wronga krótki, zakwasza

nie moczu 358
— żywotności tkanki, w apara

cie Warburga 127
—• — z bromkiem tétrazolium

127
Tetracyklina zdegradowana,

działanie na nerki 372
Tętniak(i), komory serca, do

świadczalne 176
— tętnic dużych 206
— t. głównej, rozdzielający

u psa 206
— tętnic dużych 206
— główna, arteriografia u psa

202
------ cewnikowanie odcinka 

piersiowego 144
------ tętniak rozdzielający

u psa 206
— nerkowa, transpozycja 380 
 zwężenie 378
---------- jednostronne 380
— piersiowa wewnętrzna, 

wszczepienie do m. serca 
169

— płucna, cewnikowanie 144 
 zamknięcie 189
— przeszczepianie 204
— wątrobowa, ciśnienie 281 
 podwiązanie 287
— ------ proste u psa 289
------ zamknięcie 288
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Tętnica, wieńcowe, zawiązanie 
166

---------- u psa, następstwa 167 
------ zwężenie 166
— zakrzep 208
— zator 208
— zmiany miażdżycowe 211 
6-Tioguanina 44
Trankwilina w premedykacji 50
Transpozycja wrotno-czcza 285
Trombendarterektomia 204
Trzustka, ciśnienie śródprzewo- 

dowe 328
— perfuzja 101
— podwiązanie przewodów 320
— prawidłowa, przepływ krwi 

329
— przeszczepianie 334
— przetoki 314
— zapalenie, ostre 320
------ przewlekłe 326

Udo, uraz standardowy u psa 
137

Układ, fibrynolizy u psa 398
— krzepnięcia u psa 398
— perfuzyjny, dla wątroby 

szczura 95
------ izolowanych płuc 104, 105 
•— wrotny, badanie radiograficz

ne 283
------ pomiary, ciśnień 280 
---------- przepływu 280 
Unieruchomienie długotrwałe, 

psa, zaburzenia 26
— zwierząt 25
Uraz standardowy mechaniczny 

136
— u myszy 136
— uda u psa 137
— wątroby u psa 137
Urografia, u psa 360
— u szczura 360

Viriblastyna 45

Wady, serca doświadczalne 154
— zastawkowe 156
Wątroba,badanie radiologiczne

283
cewnikowanie naczyń, chłon

nych 285
------  krwionośnych 283

Wątroba, ciśnienie, w układzie 
żylnym 280

■— — w zatokach żylnych 280
— izolowana, perfuzja 306
— marskość doświadczalna 294
— metody arterializacji 287
—• niedokrwienie 211
— perfuzja 93
— przeszczepianie 299
•— regeneracja miąższu po he- 

patektomii częściowej 292
— uraz standardowy u psa 137
— wyłączenie czynności przez 

hepatektomię 289
Wchłanianie jelitowe 350 
Wenografia wątroby 283
Węzły chłonne, wycięcie a za

stój chłonki 228
Wodobrzusze doświadczalne 298
Wodzian chloralu 57, 58
— w znieczuleniu ogólnym 54
— w eutanazji 47
Wrzód, dwunastniczy, a podślu- 

zówkowe wstrzyknięcie sztu
cznego soku żołądkowego 264 

------ wywoływanie, u psa 259 
----------  u szczura 265
— trawienny, a cinchofen 264 
 a histamina 264
------ a uraz, chemiczny błony 

śluzowej 266
---------- fizyczny błony śluzo

wej 266
------ jelita krętego 262
------  model, Goldberga 262 
---------- Manna-Williamsona 261 
---------- McCanna-Schmilinskie- 

go 261
----------  Sauvage 262
------  u psa 259
------ wg Shaya 265
------ wyłączenie dopływu żółci 

261
------ zespolenia żołądkowo-jeli- 

towego 262
------ zwolnienie opróżniania się 

żołądka 262
— żołądka, a kwas octowy 264 
 a pilokarpina 265
------ a podśluzówkowe wstrzyk

nięcie sztucznego soku żołąd
kowego 264

------ a uraz, chemiczny błony 
śluzowej 263
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Wrzód, żołądka, a uraz, fizyczny 
błony śluzowej 263

------ model Kirka 265
------ ostry a obezwładnienie fi

zyczne 267
— — wywoływanie, u psa 259
------- — u szczura 265 
Wsierdzie, zapalenie 162, 163 
Wstrząs, doświadczalny 129
— kardiogenny 138
— krwotoczny 130
------ doświadczalny a obserwa

cja kliniczna 132
------ metody wywoływania 130
— noradrelinowy 138
— opaskowy 134
— rodzaj a patomechanizm 129
— septyczny 133
------ wywoływanie 67
Wydzielanie, trzustkowe, bada

nie 327
— żołądkowe, badanie izolowa

nej błony śluzowej 241
------ badanie, u psa 271
---------- u szczura 250, 274
------ kieszonki żołądkowe 242
------ metody badania 241
------ u szczura, a ciężar ciała 

275
---------- model, Borella 276
---------- Shaya 274
------ wpływ preparatów pobu

dzających 271
Wytrzewienie doświadczalne 349

Zakażenie, doświadczalne 61
------ droga, domózgowa 62
---------- donosowa 62
------------dootrzewnowa 62
---------- dożylna 61
----------  podskórna 62
------ rany chirurgicznej 64
— nerek, krwiopochodne 374
------ wstępujące 377
Zakrzep, tętnicy 208
------  a miażdżyca 214
— żylny, doświadczalny 217
------ rekanalizacja 220
------ kończyny tylnej 218
— ż. głównej dolnej 219
Zapalenie, dróg żółciowych, do

świadczalne 307
— kości doświadczalne 65

Zapalenie, naczyń chłonnych
bakteryjne doświadczalne 66

— nerek, kłębkowe, autoimmu- 
nologiczne wg Steblaya 370

------ odmiedniczkowe, doświad
czalne 374

---------- jednostronne 365 
------ śródmiąższowe u psów 367 
------ typu Masugi 368
— osierdzia, gruźlicze u króli

ków 163
------ u psów 162
— otrzewnej bakteryjne do

świadczalne 63
------  u psa 63 
------  u szczura 64
— pęcherzyka żółciowego, do

świadczalne 307
— płuc zachłystowe 194
— stawów w stanie parabiozy 73 
—* trzustki, a przeciwciała prze-

ciwtrzustkowe 324
------  ostre 320
---------- a odczyn Arthusa 323 
---------- krwotoczne, zamknięta 

pętla dwunastnicza 322
------ — podwiązanie przewo

dów 320
---------- wartości przepływu 

krwi 329
---------- wg Careya 320 
-----------wg Nemira i Drabkina 

321
---------- wg Pissiottisa 322 
---------- wstrzyknięcie, toksyny 

gronkowcowej 322
---------- — żółci 320 
------ przewlekłe 326 
---------- podawanie etioniny 326 
---------- wg Andersona 326 
---------- wg Thala 326
— wsierdzia u psów, gruźlicze 

163
Zastój, chłonny, a przecięcie na

czyń chłonnych 227
------ a wycięcie węzłów chłon

nych 228
------ doświadczalny 227
— żylny w kończynach 216 
Zatoki żylne wątroby, ciśnienie

280
Zator, płucny, doświadczalny 187 
------ przez, mikrokulki 188 
---------- skrzeplinę 188

422
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Zator, tętniczy 208
— tłuszczowy 189
Zatrucie parabiotyczne 72, 73
Zawał m. serca, doświadczalny 

165, 166
Zawały nerki mnogie 382
Zespolenie, dwunastniczo-żylne 

363
— moczowodowo-dwunastnicze 

363
— naczyniowe metodą dwu 

„łap" 203
•— śledzionowo-nerkowe u psa 

285
•— wrotno-czcze 287, 288
------  u psa 285
------  u szczura 285
Zestaw perfuzyjny Folkmana 92
Znieczulanie zwierząt 22
Znieczulanie, lędźwiowe 56
------ nadoponowe 57
------ podpajęczynówkowe 57
— miejscowe 56
------ nasiękowe 56
— ogólne, barbiturany 52
------ dawki preparatów nie- 

wziewnych 54
------ eter 57, 58
------ eterowe, metoda otwarta 

58
------ membutal 53
------ niewziewne 59
------ pentobarbital 53
------  preparaty 48
— — — niewziewne 52, 58
— — przygotowanie 50
------ u cieląt 60
------ u królika 58
------ u myszy 57
------ u psów 59
— — u szczura 57

wodzian chloralu 54, 57
— — wziewne 51, 59

— eterem 52
------ halotanem 52

------ — metoda otwarta 51
----- — układ, półotwarty 51 

------ półzamknięty 51 
-------------- zamknięty 51 

u zwierząt doświadczalnych 
48

Zwężenie, lewego ujścia żylnego, 
doświadczalne 157

Zwężenie, lewego ujścia żylnego, 
podzastawkowe, przerostowe 
158

— naczyń wieńcowych 165
— t.t. wieńcowych 166
— ujścia t. płucnej 159
Związki, alkalujące, działanie 

immunosupresyjne 43
— antagonistyczne glutaminy 44
Zwierzęta, doświadczalne, cew

nikowanie pęcherza 31
------ nakłucie jamy brzusznej 

31
------ opieka, po doświadczeniu 

19
— ------- w czasie doświadczenia

19
------  pobieranie, krwi 29 
---------- materiału do badań 29 
---------- moczu 31
---------- płynu mózgowo-rdze

niowego 32
------ podział na grupy 12 
------- przeciętna długość życia

20
------ przetaczanie, krwi 22 
---------- płynów krwiozastęp

czych 22
----- - przygotowanie do do

świadczenia 20
— — układanie na stole opera

cyjnym 20
------ unieruchomienie długo

trwałe 25
------ uśmiercanie 46
------ znakowanie 19
------  znieczulanie 22, 48
— laboratoryjne, długość życia 

401
------ podawanie leków 34

Żylaki przełyku doświadczalne 
297

Żołądek, badanie, czynności ner
kowej 240

------ przepływu krwi 268 — 
271

------ szybkości opróżniania 240
— kieszonki części antralnej 250
— perfuzja 97
— przeszczepianie 253
Żyła(y), główna, dolna, ciśnienie 

281
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Żyła, główna, dolna, połączenie 
z drogami chłonnymi, jelito
wymi 230

-------------- wątrobowymi 230 
------  — zakrzep 219
------------zamknięcie 216
------ górna, cewnikowanie 144 
------------zamknięcie 217
— kończyny tylnej, zakrzep 218 
------ zamknięcie 216

Żyła(y), przeszczepianie 221
------ do układu tętniczego 205
— szyjna połączenie z przewo

dem piersiowym 229
— wątrobowe, cewnikowanie 

283
------ ciśnienie 280
—-wrotna, cewnikowanie 284 
------ pomiary ciśnienia 280
— zakrzep doświadczalny 217
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