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Zmiany aktywnos$ci enzymoéw surowicy krwi sg szeroko wykorzystane
w ostatnich latach w lecznictwie jako wskaznik zmian patofizjologicz-
nych. Szczegoélne zaintersowanie zwrdcono na transaminazy (aminoferazy),
ktére wykazuja wysokie zmiany aktywnosci przy zaburzeniach patolo-
gicznych watroby, serca i in.

' Transaminazy s enzymami katalizujacymi przenoszenie .grupy amino-
wej z aminokwasOw na ketokwasy z rownoczesng synteza drugiego amino-
kwasu i drugiego ketokwasu, co mozna przedstawi¢ w nastepujacy sposob:
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Wystepowanie proceséw transaminacji stwierdzono we wszystkich
tkankach i narzadach zwierzat. Najwiecej transaminaz zawierajg: wa-
troba, serce, moézg, nerki i mieénie szkieletowe. Transaminazy zawarte sa
'w cze$ci plynnej komoérki a nie sa zwiazane z ziarnisto$ciami zarodzi
komoérkowej. Dlatego w przypadku uszkodzenia komoérki (zmian w prze-
puszczalno$ci blony komérkowej) transaminazy bardzo szybko przechodza
do plynu tkankowego i do krwi. Transaminazy nie s jednak réwno-
miernie rozmieszczone we krwi. Aktywno$¢é enzymu jest dziesigciokrotnie
wyzsza w krwinkach czerwonych niz w surowicy i osoczu. Najbardziej
aktywnymi transaminazami w tkance zwierzecej sa:

1) transaminaza glutaminowo-szczawiowooctowa (SGOT)
2) transaminaza glutaminowo-pirogronowa (SGPT)

GOT katalizuje odwracalng reakcje transaminazy miedzy kwasem aspa-

raginowym i a-ketoglutarowym z jednej strony, i kwasem glutaminowym
i kwasem szczawiowooctowym z drugiej. SGPT katalizuje transaminacje
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pomiedzy alaning i kwasem a-ketoglutarowym z ]edne] strony i kwasem
pirogronowym z drugiej.

Aktywnos$é poszczegélnych transaminaz nie jest jednakowa w réznych
tkankach. SGOT wystepuje w duzych iloSciach w sercu, watrobie, mies-
niach szkieletowych i nerce, a SGPT w duzych ilosciach w watrobie
i nerce. Poziom waha sie zaleznie od rodzaju zwierzecia.

Od czasu spostrzezen Wroéblewskiegoi La Due (19, 20) o zmia-
nie aktywnosci SGOT przy diagnostyce zawaléw serca podjeto szereg
badan celem ustalenia poziomu tych enzyméw w réznych stanach pato-
logicznych, a przede wszystkim przy uszkodzeniach watroby réznej etio-
logii. Zastosowanie czterochlorku wegla jako substancji powodujacej
specyficzne uszkodzenia watroby, umozliwilo wielu badaczom wyrazenie
zmian patologicznych watroby w czulych wskaznikach enzymatycznych.
Badania Wroblewskiego, Molandera, La Due i in. (5, 7, 12,
13, 21, 22) wykazaly, ze przy uszkodzeniu komoérek watroby pod wply-
wem CCl; wysoko$é i czas trwania wzrostu aktywnosci SGOT sg pro-
porcjonalne do stopnia zatrucia. Przy silnym zatruciu aktywno$é moze
zwigkszy¢ sie nawet tysigckrotnie. Nastepnie (18) zwrécono uwage, ze
aktywnos¢ SGPT moze byé bardziej charakterystycznym wskaznikiem
uszkodzen watroby niz SGOT i moze byé specyficznym miernikiem uszko-
dzen migzszu watroby.

Podobnie Balazs i wsp. (1) wykazali, ze aktywno$é SGPT jest czulym
wskaznikiem zmian nekrotycznych komoérek watroby. Uwazaja oni, ze
oznaczenie SGPT jest bardzo przydatne jako ,,préba throbowa“ przy
badaniu toksycznosci na szczurach.

Od 1955—1956 r. w ktérych pojawily sie pierwsze doniesienia o celo-
wosci oznaczania aktywnosci transaminaz przy zawalach serca i schorze-
niach watroby, ukazalo sie takze wiele publikacji omawiajgcych zmiany
W poziomie enzymoéw, szczegélnie transaminaz przy zatruciach réznymi
zwigzkami chemicznymi. '

Wykazano znaczny i charakterystyczny wzrost aktywnosm SGOT przy'
chronicznych zatruciach alkoholem (2) i u ludzi narazonych na zatrucie
olowiem (17). Przy doswiadczalnych zatruciach arsenem a zwlaszcza rtecig
(6) wystepuje wzrost SGOT i SGPT. Podobnie przy zatruciu benzenem (8)
z jednoczesnym obniZeniem aktywno$ci obu enzyméw w watrobie, sercu
i tkance miesniowej.

Przy zatruciach CCl, zaréwno u ludzi (11) jak i w badaniach do-
Swiadczalnych u zwierzat nastepuje znaczny wzrost aktywnos$ci SGOT.
Wykazano (3) tez wielka przydatno$é metod enzymatycznych jako mier-
niko6w narazenia na zwigzki nitrowe i aminowe.

Hanke (9) badal aktywno$é¢ kilku enzyméw, wséréd nich SGOT
i SGPT u osob, ktére w zwigzku z pracg zawodows lub w celach samo-
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béjezych ulegly zatruciu preparatami chemicznymi. Stwierdzil, ze w wy-
niku dzialania substancji chemicznych nastepowal wzrost aktywnosci jed-
nych i obnizenie aktywnosci innych enzyméw. W wielu przypadkach
zmiany enzymatyczne utrzymywaly sie jeszcze dlugo po ustgpieniu obja-
woéw chorobowych. Potwierdza to poglad, ze $Sledzenie poziomu enzymoéw
u o0s6b zatrutych substancjami chemicznymi moze stanowi¢ wazng ceche
diagnostyczng do oceny stopnia uszkodzenia narzadéw.

Badania wplywu insektycydow na poziom enzyméw w surowicy sg
stosunkowo nieliczne, poza szeroko stosowanym okres§laniem zmian aktyw-
no$ci esterazy cholinowej we krwi pod wplywem insektycydow fosforo-
organicznych. W 1956 r. Nelson (14) stwierdzil wzrost poziomu alkaliczne]
fosfatazy przy uszkodzeniu watroby pod wplywem endriny. Badano (16)
tez wplyw paradwuchlorobenzenu na aktywnos$é aldolazy, SGOT i SGPT,
stwierdzajgc wysoki wzrost aktywnos$ci SGOT i mierny wzrost SGPT.

Poniewaz insektycydy chloroorganiczne nalezg do substancji hepato-
toksycznych w Zakladzie naszym przystapiono do badan zachowania sie
poziomu transaminaz w surowicy przy zatruciach tymi zwigzkami. Wczesne
objawy zatrucia insektycydami chloroorganicznymi nie sa charaktery-
styczne i czesto prawidlowe rozpoznanie nie jest latwe (np. zatrucia HCH
u dzieci czesto sg mylnie rozpoznawane jako udary sloneczne, zolagdkowe
schorzenia bakteryjne i inne). Przypuszczalnie badania enzymatyczne
moga byé pomocne w ustaleniu stopnia zatrucia, i stanowié¢ waznga ceche
diagnostyczng w profilaktyce zatrué¢ pozwalajaca stwierdzi¢ poczatkowe
stany chorobowe przy ktérych nie sg widoczne jeszcze objawy kliniczne.
Moga one réwniez przyczynié¢ sie do wyjasnienia nieustalonego dotych-
czas mechanizmu dzialania toksycznego tych zwiazkéw.

Wychodzac z tych zalozen przystapiono do badania zmian w aktyw-
nosci SGOT i SGPT u szczuréw zatruwanych y-1zomerem szeSciochloro-

cykloheksanu (y-HCH).

Cze$§é doswiadczalna

Do badan uzyto samice bialych szczuréw w ilosci 30 badanych i 12 kon-
trolnych, gdyz jak wykazali Riicharz i wsp. (15) oraz Molander
i wsp. (12) wzrost aktywnosci transminaz jest szybszy i wiekszy u samic.
Szczury otrzymywaly diete laboratoryjna ad libitum. y-HCH (99,7% czy-
stego izomeru) podawano 6 razy tygodniowo przez okres 6 tygodni
w dawce 20 mg/kg ‘w:roztworze oleju arachidowego (okolo 0,5 ml roz-
tworu na jednego szczura) na czczo sonda do Zolgdka. Szczury kontrolne
otrzymywaly 0,5 ml oleju arachidowego. Co tydzieri 5 szczuréw bada-
nych i 2 kontrolne zabijano, wykrwawiano i oznaczano SGOT i SGPT.
Oznaczenie przeprowadzano metodg kolorymetryczng podang przez
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Bruyeta i wsp. (4). Co tydzien poczawszy od 3 tygodnia badan wykony-
wano badania histopatologiczne watroby szczuréw badanych i kontrol-
nych. Wycinki watroby utrwalano w plynie Bouina, a skrawki barwiono
hematoksyling i eozyns.

Przeprowadzone badania wykazaly, ze aktywno$é SGOT u szczuréw
kontrolnych wynosila $rednio 5000 a aktywno$é SGPT $rednio 1390. Na-
tomiast u szczuréw ktérym podawano y-HCH aktywnosé SGOT byla nieco
nizsza niz Srednia aktywno$¢ u szczuréw kontrolnych, za§ aktywnosé
SGPT wzrastala przez caly okres badan (tabela 1 oraz wykres 1).
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Badania histopatologiczne watroby po 3, 4, 5 tygodniu nie wykazywaly
réznic w poréwnaniu z obrazem watroby szczuréw kontrolnych. Dopiero
po 6 tygodniach, gdy Iacznie szczury otrzymaly po 151,2 mg y-HCH na
1 szczura stwierdzono obrzmienie komérek watroby, zmiany pyknotyczne
jader i degeneracje cytoplazmy z niewielkimi ogniskami martwicy.
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Tabela 1
Laczna ilo$é y-HCH Aktywnosé
Okres podana w koncu Wzrost
ba dana kazdego tygodnia aktywnosci
w mg na jednego SGPT w 9%
it SGOT* SGPT#*
I tydzien 25,2 4380 1180 —
II tydzien 50,4 4675 1445 —
III tydzien 75,6 4950 _ 2147 154
IV tydzien 100,8 3655 2535 184
V tydzien 126,0 2963 3333 239
VI tydzien 151,2 4763 3573 257
Poziom u szczuréw
kontrolnych — 5000 1390

*+ Aktywno$§é wyrazona w mcg kwasu pirogronowego wytworzonego przez 1 ml surowicy
w ciggu 20 min. w temp. 37°.

Horn i Amelung (10) uwazaja, ze stosunek pomiedzy poziomem
SGOT i SGPT jest staly. Stosunek ten przy podawaniu szczurom y-HCH
ulega znacznemu obnizeniu (tabela 2).

A
Tabela 2
Stosunek SGOT do SGPT u szczuréw badanych i kontrolnych
Aktywnosé SGOT
I SGOT SGPT SGPT
Szczury kontrolne 5000 1390 3,6
Szczury badane po
1 tygodniu 4380 11807 3,6
II tygodniu 4675 1445 3,2
111 tygodniu 4950 2147 ’ 2,3
IV tygodniu 3655 2535 1,4
VI tygodniu 4763 3573 1,3
Wnioski

Przeprowadzone badania wykazuja, ze przy podawaniu szczurom per
os malych dawek y-HCH wystepuja zmiany aktywnosci transaminazy
w surowicy krwi, charakteryzujace si¢ wzrostem poziomu SGPT po-
czawszy od 3 iygodnia zatruwania. Poréwnujac ten wzrost SGPT z bada-
niami histopatologicznymi, ktére dopiero po 6 tygodniach wykazujg
uchwytne zmiany w miazszu watroby, nalezy stwierdzi¢, ze zmiany
SGPT sg czulg préba pozwalajaca wykazaé¢ szkodliwe dzialanie y-HCH,
gdy jeszcze nie nastgpilo uszkodzenie watroby dajgce sie stwierdzi¢ bada-
niem mikroskopowym.
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Znamienne jest rowniez znaczne obnizenie sie stosunku SGOT do

SGPT, ktory u szczuréw kontrolnych wynosi 3,6, natomiast u szczuréw
zatruwanych y-HCH ulega stopniowemu obnizeniu i po 6-tygodniowym
zatruwaniu wynosi 1,3. Wskazuje to, ze przy zmianach nekrotycznych
watroby powstalych przy zatruciach HCH nastepuje wzrost aktywnosc1
SGPT.
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