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Znany jest zwigzek n'rn'edzy inwazjami pasozytniczymi a poziomem
witaminy A w organizmie zywiciela (por. np. artykul przegladowy
Markiewicza, 1963). Obecno$é¢ pasozytéw w przewodzie pokarmowym
ogranicza mozliwo$é odzyskiwania witaminy A przez ustréj, gdyz zmia-
ny zapalne w blonie $luzowej jelit utrudniajg hydrolize estrow witaminy
oraz jej resorpcje (Piusinski, 1975). Spadek aktywnosci enzyméw tra-
wiennych w jelitach owiec zarazonych Trichostrongylus colubriformis
zostat stwierdzony przez Coopa i Angusa (1975), ktérzy wykazali znaczne
zmniejszenie aktywnosci peptydazy leucynowej, maltazy i fosfatazy
zasadowej w tych odcinkach jelit, w ktérych znajdowaly sie pasozyty.
Po 10 tygodniach inwazji w watrobach zarazZonych owiec nastepowato
wyrazne obniZenie poziomu witaminy A.

Jakkolwiek rola witaminy A w rozwoju proceséw immunologicznych
zostala udowodniona (Rzedzicki i Chmielewski, 1976), to jednak dotych-
czas nie ustalono, czy pobudzenie lub sttumienie reakcji odpornosciowych
wywiera wplyw na odzyskiwanie witaminy A z przewodu pokarmowego
zywicieli zarazanych pasozytami per os. We weczesniej wykonanych ba-
daniach Karmanska i Michalska. (1975) stwierdzity, ze immunosupresja
wywotana podawaniem cyklofosfamidu w przebiegu wlosnicy u myszy
wyrazala sie¢ m. in. takze niemal catkowitym brakiem naciekéw zapal-
nych w blaszce wiasciwej blony $luzowej jelit. To spostrzezenie uzasad-
nia celowos¢ tych badan nad wykorzystaniem witaminy A przez organizm
myszy zarazonych T. spiralis, u ktérych procesy immunologiczne stlu-
miono przez podawanie cyklofosfamidu lub pobudzono, stosujac strepto-
mycyne przed zarazeniem.
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Material i metody

Material do badan stanowilo 320 myszy (samce) szczepu CFW o wa-
dze 20 g (+0,9), w wieku ca 3 miesigce. Zwierzeta na 3 tygodnie przed
zarazeniem przenoszono wylacznie na Zzywienie przemystows pasza
granulowang ,,Murigran” produkcji Biowet, ktora otrzymywaly przez
okres catego doswiadczenia. .

Sposob uzyskiwania larw miesniowych, liczenia pasozytéw i zara-
zania zwierzat zostal opisany wczesniej (Karmanska i wsp. 1977).

Komoérki tworzace rozetki z krwinkami oplaszczonymi antygenem
wlosniowym wykrywano metoda opisang przez Plonke (1974), i zmody-
fikowang przez Machnicka (1976).

Zawartos¢ witaminy A w watrobie zabijanych myszy oznaczono
metoda Amesa i wsp. (1954) w reakcji Carr Price’a.

Podstawowe skladniki pokarmowe diety: sucha masa — 91,33%,
popiot — 4,3%, bialko — 16,94%s, ttuszez — 4,78%, wi6kno surowe —
1,63%, substancje organiczne — 87,03%, zwiazki bezazotowe wycia-
gowe — 63,68%0 oznaczano wedtug powszechnie przyjetych retod.

Na poczatku doswiadczenia w paszach oznaczano: witamine A we-
dlug Carr Price’a, beta - karoten — metoda podang w normie branzowej
(BN - 67/9163 - 01, 1967) oraz sume karotenoidow wedlug Zielinskiej
i Czerniewicza (1971). Postegpowanie przy oznaczaniu karotenoidow bylo
nastepujace: odwazong ilos¢ paszy ekstrahowano okoto 20 godz. miesza-
nina acetonu i eteru naftowego (30 ml, 3 :7). Nastepnie dodawano 50 ml
10 - procentowego alkoholowego roztworu KOH i 3 ml 10 - procentowego
roztworu askorbinianu sodu. Mieszanine zmydlano okolo 30 min. chlo-
dzono, sgczono przez lejek Buchnera, przemywano eterem etylowym,
przenoszono do rozdzielacza, po czym przemywano 8 - 10 - krotnie woda
destylowang. Frakcje eterowg zaggszczano do objetosci 30 - 40 ml, prze-
noszono ilosciowo do kolby miarowej 100 ml, uzupetniano rozpuszczal-
nikiem (aceton, eter naftowy, 1:20) i mierzono ekstynkcje przy diugosci
fali 450 nm. Sume karotenoidéw obliczano wedlug wzoru

A= X rozc:f;l;:z;n;e X 100 [ma/kel,
gdzie E oznacza ektynkcjg, a — nawazke [g].

Zawartos¢ witaminy A wynosita 2100 jm/kg, betakarotenu —
5,3 mg/kg, suma karotenoidéw — 19 mg/kg.

W okresie doswiadczenia mieszanka byla przechowywana w szczel-
nym opakowaniu w pomieszczeniu zaciemnionym o wyréwnanej tempe-
raturze i wilgotnosci. W polowie doswiadczenia oraz w ostatnim tygod-
niu oznaczano kontrolnie w paszach poziom witaminy A i karotenu.
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Przeprowadzone badania skladaly sie z dwéch doswiadczen. W do-
swiadezeniu I uzyto 150 myszy, ktére podzielono na trzy grupy:
Ts+C, Ts, i C.

Zwierzeta z grupy Ts - C zarazono T. spiralis dawka 50 larw/mysz,
a nastgpnie miedzy 2 a 30 dniem inwazji podawano dootrzewnowo cyklo-
fosfamid w ilosci 10 mg/kg/dobe. Myszy z grupy Ts; zostaly zarazone
ta samg dawkg i stanowily kontrole przebiegu inwazji. Zwierzeta z grupy
C otrzymywaty jedynie cyklofosfamid i traktowano je jako kontrole
dzialania leku.

W doswiadczeniu II uzyto takze 150 myszy, ktére analogicznie jak
w do$wiadzeniu I podzielono na trzy grupy: Ts 4+ S, Ts,; i S. Zwierzeta
z grupy Ts + S otrzymaly cztery dootrzewnowe iniekcje streptomycyny
w dawce 33 mg/kg z przerwami 48 godz. W 24 godz. po ostatniej
iniekcji myszy zarazano T. spiralis w ilosci 200 larw/mysz. Myszy z gru-
py Ts, zarazano podobnie jak zwierzeta z grupy Ts + S i uwazano za
kontrole inwazji. Myszom z grupy S podawano jedynie streptomycyne
i traktowano je jako kontrole dzialania leku.

Po 10 zwierzat z kazdej grupy zabijano w 10, 20, 30, 40 i 60 dniu
zarazenia, po czym w watrobach oznaczano poziom witaminy A. U zwie-
rzat z grup: Ts + C, Ts;, Ts + S i Ts, liczono wlosnie w jelitach, a z ko-
morkami weziéw limfatycznych krezkowych nastawiano odezyn immuno-
cytoadherencyjny.

Bezposrednio przed rozpoczeciem do$wiadczenia i tuz po jego zakon-
czeniu sekcjonowano po 10 zdrowych zwierzat w celu ustalenia poziomu
witaminy A w watrobie.

Wyniki

DOSWIADCZENIE I

1. Witamina A w watrobie

U myszy zarazonych wlo$niami (grupa Ts,) zawartosé witaminy A
roznila sie istotnie migdzy 10 i 20 dniem inwazji oraz miedzy 30 i 40.
W pozostatych terminach réznice te byly statystycznie nieistotne. Po-
réwnanie poszczegolnych terminéw w grupie C wykazalo istotno$é¢ réznic
miedzy 30 i 40 oraz 40 i 60 dniem doswiadczenia. W grupie Ts+ C
wykazano istotnos¢ réznic tylko miedzy 40 a 60 dniem po zarazeniu.

W 10, 20, 30 i 40 dniu do$wiadczenia zawartosé witaminy w watro-
bie myszy z grupy Ts- C i Ts, wykazala istotne réznice. W 60 dniu
roznice okazaly sie nieistotne. Poréwnanie poziomu witaminy A u myszy
w grupach Ts; i C wykazalo statystyczng istotnosé tylko w 10 oraz
w 40 dniu po zarazeniu (tabl. 1).
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2. Odczyn immunocytoadherencyjny
Srednig ilo$¢ komérek tworzacych rozetki z krwinkami oplaszczo-

nymi antygenem T. spiralis w kolejnych badaniach przedstawiono w ta-
beli 2. ¥

TABELA 2
Procent komorek tworzacych rozetki
TABLE 2

Percentage of rosette-forming cells

Dziei po zarazeniu — Days after infection
Grupa .
Group 10 20 30 , 40 60
x| s x | s x | s | =] s | xS
Doswiadczenie I — Experiment I
Ts+C 1,8 1,0 3,5 1,0 1,5 0,9 1,2 | 0,9 1,2 | 0,3
Ts 5,0 1,1 9,8 0,9 8,8 1,1 3,1 0,7 0,7 | 01
Doswiadczenie II — Experiment IT
Ts+C 6,0 1,2 13,5 1,5 12,1 1,4 9,0 1,5 1,1 ' 0,7
Ts 5,0 1,2 8,0 1,1 8,2 1,3 4,3 1,0 1,2 | 0,7

Oznaczenie jak w tab. 1
Explanations as in tab. 1

3. Pasozyty w jelicie R

U zwierzat stanowiacych kontrole zarazenia (Ts,) $rednia ilo$é¢ paso-
zytow dorostych w 10 dniu inwazji wynosila 17,4, w 20 dniu natomiast
9,3. Od 30 dnia obserwacji wloéni w jelitach nie stwierdzano.

U myszy traktowanych cyklofosfamidem (Ts - C) $rednia liczba
pasozytow w 10 dniu inwazji wynosita 38,4, w 20 dniu — 174,
w 30 dniu — 1,3 a w 40 dniu — 0,3. W 60 dniu po zarazeniu wilosni do-
rostych nie znaleziono. ‘

DOSWIADCZENIE II

1. Witamina A w watrobie

Jak wynika z tabeli 1 $rednie poziomu witaminy A w watrobie
myszy z grupy S i Ts-+S roéznily sie statystycznie istotnie tylko
w 20 dniu doswiadczenia.
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2. Odczyn immunocytoadherencyjny

Tabela 2 przedstawia $rednig ilos¢ komoérek tworzacych rozetki
w odczynie immunocytoadherencyjnym w kolejnych dniach po zara-
Zeniu.

3. Pasozyty w jelicie

U zwierzat zarazonych lecz nie traktowanych streptomycyng (Tss)
¢rednia ilosé pasozytow w jelitach w 10 dniu po zarazeniu dochodzita
do 97,3 za$ w 20 dniu — 24,4. W dalszych badaniach wlo$ni dorostych
nie znaleziono.
" U myszy, ktérym przed zarazeniem podano streptomycyng (Ts 4 S)
érednia Hezba pasozytéw w 10 dniu inwazji wynosita 89,9, w 20 dniu —
4,2; nastepnie, az do korica obserwacji pasozytéw nie stwierdzano.

Dyskusja

Z przeprowadzonych badan wynika, ze w przebiegu zarazenia myszy
T. spiralis wystepuje obnizenie poziomu witaminy A w watrobie (tab. 1).
Podobny obraz poziomu witaminy A w przebiegu inwazji Ascaris lumbri-
coides u dzieci obserwowali Sivakumer i Reddy (1975) stwierdzajac, ze
absorpcja witaminy spadala o okoto 19% w poréwnaniu do dzieci
zdrowych. ‘

W naszych badaniach gorsze magazynowanie witaminy A u myszy
zarazonych T. spiralis (grupy: Ts; i Tsy) utrzymywato sie az do 30 dnia
po zarazeniu, mimo ze w obu do$wiadczeniach po 20 dniu inwazji nie
stwierdzono juz pasozytéw w jelitach. Wydaje sie, ze utrudniong absorp-
cje witaminy A w 30 dniu zarazenia nalezy lgczyé ze zmianami histo-
patologicznymi w blaszce wlasciwej blony sluzowej jelit, bowiem, jak
wiadomo, nacieki zapalne, spowodowane obecno$cig wlosni, cofaja sig
stopniowo, a wiec obserwuje sie je jeszcze przez pewien okres po usunieg-
ciu pasozytéw. Natomiast w grupie zwierzat traktowanych cyklofosfa-
midem obserwowano mniejszy niz w kontroli spadek zawartosci wita-
miny A w watrobie. Mozna przypuszcza¢, ze ten slabszy spadek poziomu
witaminy A u zwierzat, u ktérych procesy immunologiczne sttumiono
cyklofosfamidem, jest nastepstwem bardzo malych zmian w blonie
sluzowej jelit. Z wezeéniejszej pracy Karmanskiej i Michalskiej (1975)
wynika, ze cyklofosfamid w dawce 10 mg/kg, stosowany u myszy miedzy
92 - 25 dniem po zarazeniu T. spiralis, hamuje niemal catkowicie (z wy-
jatkiem komorek tucznych) powstawanie nacieku zapalnego, wystepuja-
cego zwykle w jelitowej fazie wlosnicy. Dluzsze przezywanie wlosni
w jelitach zwierzat traktowanych cyklofosfamidem autorki lacza ze
znacznie slabsza mobilizacja komorek tucznych w tym narzadzie.
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W przeciwienstwie do cyklofosfamidu, podawanie myszom strepto-
mycyny przed wprowadzeniem antygenu wplywa na przyspieszenie
i wzmocnienie odpowiedzi immunologicznej, wyrazajacej sie WYyzszym
poziomem komérek wytwarzajgcych przeciwciala (Zimecki i Wieczorek,
1974). Dilugiewicz - Bulla (1978) obsewowala znacznie wiecej komorek
tworzacych rozetki w tescie immunocytoadherencyjnym oraz szybsze
usuwanie wlosni dorostych u myszy, ktérym przed zarazeniem podawata
streptomycyne. W tej pracy réwniez uzyskaliSmy wzmocnienie odpor-
nosci humoralnej, o czym $wiadezy wyzszy niz w kontroli poziom ko-
morek rozetkujgcych z krwinkami oplaszczonymi antygenem T. spiralis.
Ilos¢ komoérek tworzacych rozetki przez caly okres obserwacji byta
wyzsza niz w kontroli. Réwnoczesnie u zwierzat tych stwierdzano naj-
lepsze magazynowanie witaminy A. Wydaje sie zatem, ze silniejsza
obrona organizmu Igczy sie z lepszym odzyskiwaniem witaminy. Jednak
biorgc pod uwage wyniki otrzymane w grupie S, mozna réwniez przy-
puszcza¢, ze sama streptomycyna ma wlasciwosei ulatwiajace wchiania-
nie witaminy A. Aby wyjasni¢ to zagadnienie, potrzebne sg dalsze
badania.

Otrzymano: 25 I 1977
Adres autoréw:
50 - 375 Wroctaw, C. Norwida 29
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THE EFFECT OF CYCLOPHOSPHAMIDE AND STREPTOMYCIN ON THE LEVEL
OF VITAMIN A IN THE LIVERS OF MICE INFECTED WITH TRICHINELLA
SPIRALIS

by

lL. WARTENBERG,‘ B. TREBUSIEWICZ and K. KARMANSKA

The authors studied the effect of the inhibition or stimulation of immuno-
logical reactions on vitamin A storage in the livers of mice infected with T. spi-
ralis. It was found in the animals whose immunity processes were suppressed
by cyclophosphamide that the carotins of the died were almost totaly used. The
authors associate better conditions for vitamin A recorption from the alimentary
canal to blood circulation and the increase in the quantity of the accumulated
vitamin with the lack of inflammatory reaction in the mucosa of intestines. On
the contrary, in the organisms of the infected animals yet not treated with cyclo-
phosphamide, the level of vitamin A distinctly dropped, most probably because
of inflammatory transformations taking place in the intestine as the result of
parasite invasion.

In the livers of mice that were given streptomycin, a higher level of vita-
min A was found than in the control animals. The interpretation of this observa-
tion is difficult and needs further investigations.



