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Problem aktywnosci mitotycznej jest niezmiernie istotny dla catego
szeregu proces6éw lezgcych u podstawy istnienia organizmu i jego samo-
zachowania. Od ilosci dzielgcych sie komorek zalezy tempo-wzrostu orga-
nizmu w embriogenezie oraz zachowanie ksztaltow i proporcji miedzy na-
rzagdami w organizmie definitywnym. Zwiazane jest z nim tempo fizjo-
logicznej wymiany komérkowej, a wiec regeneracji fizjologicznej jak row-
niez przebieg proceséw reparatywnych, w tej liczbie i regeneracji poura-
zowej. Nadmierne ilosci dzielacych sie komérek moga doprowadzi¢ do
bujania tkanek, moze wystapi¢ proces nowotworzenia.

Poznano dotad szczegélnie dokladnie morfologie podzialu posredniego,
poznano caly arsenal czynnikéw nan wplywajacych, duzo takze wiemy
dzi$ o czynnikach dzialajacych mitogennie czy antymitotycznie, natomiast
nieporéwnanie skromniejsze sg nasze dane o fizjologii podziatu komoérko-
wego, czy tez o problemie regulacji odnowy komérkowe]j organizmu i sto-
sunku aktywnosci mitotycznej do mechanizméw korelacyjnych ustroju.

' Szerzej zagadnienie to opracowali m. in. Bullough [2, 3, 4], Zatkind i Ut-
kin, Utkin, Kosiczenko i Butniew, Utkin i Mowczan. Stwierdzili oni wy-
stepowanie rytmu dobowego aktywnosci mitotycznej poszczegélnych tka-
nek i narzadéw. Autorzy ci — celem ustalenia przyczyn warunkujacych
owe dobowe wahania — zajmowali sie ustaleniem powiazan pomiedzy
aktywnoscia mitotyczng, a réznymi procesami fizjologicznymi zachodzg-
cymi w organizmie oraz fizjologicznymi czynnikami §rodowiska. Obser-
wacje wspomnianych badaczy wskazuja na $cisle powigzania pomiedzy
rvtmem dobowym aktywnosci mitotycznej, a dobowymi wahaniami na-
tezenia proceséw energetycznych organizmu. Poniewaz substancja ener-
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giodajna sg przede wszystkim weglowodany, zwrécono uwage na zwiazek
pomiedzy iloscig cukru w organizmie, a iloscig dzielacych sie komérek.

Zalezno$¢ miedzy poziomem cukru we krwi, a aktywnoscia mitotyczng
w warunkach fizjologicznych jak i eksperymentalnych (np. iniekcje gli-
kozy) badal zwlaszcza Bullough [4], uzywajac jako tkanke testowa nasko-
rek malzowiny usznej. Wyniki uzyskane na tej tkance nie dajg sie w pelni
uogolnié, poniewaz niektére tkanki moga ujawnia¢ indywidualng rytmicz-
no§¢ dobowg aktywnosci mitotycznej — np. wezly limfatyczne [1, 2].
W zwigzku z tym otwarty jest nadal problem zaleznosci migdzy poziomem
cukru we krwi, a aktywnoscia mitotyczna w innych tkankach i narzadach.
Poniewaz wielu badaczy od dawna uwaza za szczegélnie dobry test mito-
tyczny nablonek rogéwki oka, postanowiliSmy zbadaé zalezno$é t¢ w tym
narzgdzie.

W naszych badaniach uiyliSmy samca myszy biatej dla wykluczenia
wahan w natezeniu aktywnosci mitotycznej zwigzanych ze zmiennym po-
ziomem hormonéw plciowych w cyklu rujowym samic {6].

METODYKA

Doswiadczenia przeprowadziliSmy w marcu 1959 r. W tym czasie dzien frwat od
godziny 6 do 18, a od 18 do 6 zwierzeta przebywaly w ciemnosci. Temperatura po-
mieszczenia wynosila przez caly czas ok. 18°C. Zwierzeta karmione byly typowo
(owies, pszenica, butki, mleko) stale miedzy godzing 14 a 15. Do badan uzyliSmy 60
szeSciomiesigeznych samcow myszy bialej z diugoletniej hodowli naszego Zaktadu.
Myszki podzielono na 12 grup po 5 zwierzat w kazdej. Poszczegélne grupy dekapito-

wano ¢o dwie godziny.
Poziom cukru we krwi oznaczaliSmy metoda Hagedorna-Jensena. Z rogéwek utrwa-

lanych przez péitorej godziny plynem Carnoy wykonaliSmy preparaty totalne, bar-
wiono je hematoksyling zelazista wg Heidenhaina. Ilo§¢ mitoz liczono na powierzchni

1 mm?2, ’

WYNIKI

Jakkolwiek w czasie doswiadczenia staraliSmy sie zapewnié jednakowe
warunki Srodowiskowe dla wszystkich zwierzat, stwierdziliSmy dosé duzg
zmienno$¢ indywidualng u poszczegélnych osobnikéw, co w zasadzie zga-
dza si¢ z wynikami innych autoréw [2, 10]. W obrebie poszczegélnych
grup (dane od 5 zwierzat) obliczano $rednig arytmetyczna zaréwno dla
poziomu cukru we krwi jak i dla ilosci podziatéw komoérkowych. Otrzy-
mane wartosci przedstawia tab. 1 i ryc. 1.

Najwigkszg ilo$¢ podziatow komoérkowych obserwowano w godzinach
porannych (szezyt aktywnosci mitotycznej o godz. 6), najmniejszg ilosé
dzielgcych sie komérek — w godzinach wieczornych (18—20).
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Krzywa poziomu cukru we krwi posiada dwa szczyty — o godz. 8 i o 16
oraz dwa minima — o 6 io 12.

Tabela 1. Dobowa zmienno$¢ aktywno$ci mitotycznej w nablonku rogoéwki oka oraz poziom

cukru we krwi u samca myszy bialej. Dane sa $rednimi warto$ciami obliczonymi dla 5 zwie-
rzat w kazdej grupie, .

Table 1. Diurnal mitotic activity changes in the corneal epithelium and the level of blood

sugar in male white mice. The data represent mean values calculated for groups of five

animals.
l Srednia ilo$¢ mitoz na pow. lmm? 2) $redni poziom cukru
Godz. l)§ Profaza ‘Metafaza Anafaza . Telofaza Razem we’ krw1 w mg7

L3 4) 5) 7 + éredni blad 7) | = Sredni blad 8)
02 t 43 82 22 16 113213,10 80+ 6,16
04 | 80 68 14 18 180+21,00 70+ 3,60
06 | 9 62 40 31 223 122,40 67+ 4,58
08 - 44 5100 25 16 136+11,90 142+11,50
10 54 53 12 16 | 13541470 135-L 6,70
12 M2 6 . 20 | 97~ 6,08 | 93+ 8,90
14 9 0 17 14 . 6 56-11,60 | 135+ 583
16 1 6 3 24 625  177+:10,60
18 5 L0 l 0 74 412 . 142+ 7,80
20 4 ! 1 1 9+ 678 81+ 7.28
2 - 16 11 . 6 8 787 | 70+ 9,10
24(0) 21 8 | 5 4 B 66 76+ 8.06

Hours 1); Average number of mitosis in 1sqmm 2); Prophase 3); Metaphase 4); Ana-
phase 5); Telophase 6); Total - average error 7); Mean blood sugar level in mg% — =
average error 8).

Przeprowadzone obserwacje aktywnosci zyciowej badanych zwierzat
wykazaly, ze w ciggu doby dwukrotnie objawialy wzmozong ruchliwos¢
(rano po przebudzeniu — godz. 6—8 i w porze karmienia).

OMOWIENIE WYNIKOW

W szeregu prac poswieconych problemowi rytmicznosci dobowej po-
dzialéw komorkowych spotyka sie duze niezgodnosci pomiedzy wynikami
poszczegélnych badaczy. Tak np. w interesujgcej nas rogéwce oka myszy
Ortiz-Picon stwierdza maksimum aktywnosci mitotycznej w poludnie



140 D. Dzieckanowska, A. Nowak

(szczyt o 12 godz.), Carleton — maksimum w nocy, Blumenjfeld — maksi-
mum przed poludniem (miedzy 8 a 12), Cooper i Franklin — maksimum
0 10 (wg Zalkinda i Utkina 1951). Badacze finscy [9] obserwuja maksimum
po péinocy i rano, minimum po potudniu i wieczorem. Badania swoje prze-
prowadzili oni w czerwcu, kiedy w Finlandii noc ogranicza sie tylko do
krotkich zmierzchéw — czyli w warunkach o$wietlenia zupelnie innych
niz u nas. Wyniki autoréw finskich mimo tak odrebnych warunkéw ekspe-
rymentalnych, zwlaszcza o$wietlenia zwierzat, s3 najbardziej zblizone do
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Ryc. 1. Dobowa krzywa aktywnoseci mitotycznej w nablonku rogowki oka
(linia ciggla) w poréwnaniu z dobowg krzywa poziomu cukru we krwi
(linia przerywana).

Fig. 1. Curve of diurnal mitotic activity in the corneal epithelium (con-
tinuous line) compared with that of diurnal changes in blood sugar level
(broken line).

naszych obserwacji. Poda¢ mozna by w watpliwos¢ twierdzenie Carletona,
ktéry uwaza, ze rytm dobowy aktywnosci mitotycznej zalezy od dtugosci
dnia i ilosci §wiatla. Bullough [2, 3] oraz Vasama i Vasama wskazali na
odwrotng proporcjonalnosé ilosci podziatéw komérkowych do aktywnosci
zyciowe]j zwierzat dodwiadczalnych. Wyniki nasze zdaja sie przemawiaé
raczej za tym stanowiskiem. Istotnie bowiem w okresie snu nocnego ob-
serwujemy zwickszenie ilosci dzielagcych sie komérek. Natomiast od mo-
mentu przebudzenia sig zwierzat poprzez caly dzien iloéé mitoz w rogéwce
wyraznie spada. Bullough, ktéry najintensywniej z badaczy analizowatl
tempo pojawiania si¢ mitoz stwierdza jednakze dwa maksima aktywnosci
mitotycznej: o godz. 6 i 14 oraz dwa minima: o 10 i 22, tak ze ksztalt krzy-
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wej aktywnosci mitotycznej w jego pracach jest znacznie odbiegajacy od
naszej krzywej. Nie przypuszczamy, by réznice w wynikach Bullough’a
i naszych spowodowane byly uzyciem innej tkanki do badan, poniewaz
Bullough [2] interesujac sie przede wszystkim naskérkiem matzowiny usz-
nej uzyskal podobng dwuszczytowos¢ maksimow i dwuszezytowosé mini-
moéw roéwniez dla szeregu innych narzadéw (nablonek przelyku, nablonek
skéry grzbietu, nablonek cewek najadrza, blona $luzowa dwunastnicy)
przy czym minima i maksima przypadaly o tej samej porze dnia i nocy.
Roznice pomiedzy wynikami Bullough’a i naszymi wynikaja najprawdo-
podobniej z réznych pér karmienia zwierzat. W naszym przypadku miedzy
godz. 14 a 15, Bullough — miedzy 9 a 10, co z kolei wplywa na ich aktyw-
nosé zyciows. Zwierzeta Bullough’a po okresie wigkszej ruchliwosci w cza-
sie karmienia $pia ponownie, co wplywa pobudzajaco na ich aktywnos¢
mitotyczng i stgd naszym zdaniem drugi szczyt. Nasze zwierzeta natomiast
czuwaja caly dzien.

Aktywnos$¢ zyciowa zwigzana jest bezposrednio z poziomem cukru we
krwi, tak Zze ruchliwosci zwierzecia towarzyszy wzrost ilosci cukru we
krwi, w okresie spoczynku natomiast ilos¢ cukru we krwi spada [4]. Zwia-
zek ten wyraznie i dobitnie wystepuje na naszym wykresie. W godzinach
od 6 do 8 zwierzeta po przebudzeniu przejawiajg wiekszg ruchliwosé i —
jak wida¢ — poziom cukru wyraznie sie podnosi. To samo obserwujemy
w godzinach popoludniowych, kiedy zwierzeta biegajg po klatce w poszu-
kiwaniu pokarmu oraz w czasie karmienia. Nastepnie wraz ze zmniejsze-
niem ruchliwoéci obniza sie poziom cukru we krwi, osiggajac minimum
podczas snu. W warunkach fizjologicznych dobowa zmienno$¢ poziomu
cukru we krwi jest wiec w pewnym przyblizeniu odwrdceniem dobowe]
zmienno$ci aktywnosci mitotycznej.

WNIOSKI

1. W doswiadczeniach stwierdzono istnienie rytmu dobowego aktyw-
nosci mitotycznej w nablonku rogéwki oka ze szczytem o godz. 6 i mini-
mum w godz. 18—20.

2. Jednoszczytowa krzywa uzyskana przez nas dla aktywnosci mitotycz-
nej zgadza sie z wynikami Carletona oraz Vasama i Vasama, natomiast nie
pokrywa sie z wynikami Bullough’a, ktory otrzymat krzywa dwuszczy-
towa, naszym zdaniem spowodowang innym okresem karmienia.

3. Obserwacje wykazaly zwiazek pomiedzy poziomem cukru we krwi
a aktywnoscig mitotyczng w nablonku rogoéwki oka. Zaleznos¢ ta jest
w pewnym przyblizeniu odwrotnie proporcjonalna, co zgadza sie z wyni-
kami badan Bullough’a przeprowadzonych na naskérku matzowiny usznej.
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4. StwierdziliSmy, ze poziom cukru we krwi i aktywnos¢ mitotyezna
nablonka rogéwki oka s3 powigzane z aktywnoscig zyciowa zwierzat. Po-
ziom cukru we krwi jest wprost proporcjonalny do aktywnosci zyciowej
zwierzat, natomiast aktywnos¢ mitotyczna jest odwrotnie proporcjonalna
do ich aktywnosci zyciowej.

. dsexanoscra, A. Hosar

HCCJAENOBAHMA PEIYJSIODMH MUTOTHYECKOH AKTHBHOCTH ¥ BEJON MBINIH

9. I. 3asHCHMOCT Me®Jy YPOBHEM Caxapa B KPOBH M MUTOTHYECK! AKTHBHOCTHK BIH-
TEIHA POTOBMUBI T1a3a B TeYeHHE CYTOK

Codepocanue

lposenennrie HoCTeOBAHKA HMeN¥ B BHAY YCTAHOBHThL 3aBHCHMOCTH MeXIY C¥-
TOTHOH HMBMOHAEMOCTHIO MHTOTHIECKON AKTHBHOCTH SOHTENHA POTOBHIE caMua Genof
MHEIIB M CYTOUHHIMH KOZe0aHHAMH yPOBHEA caxapa B ero KpoBH. ONHTH HPOBOJMIHCH
H3 IECTHJECATH MeCTHMEeCAYHHX caMnax. B revemme CyTOk uepes Kaxjhie [Ba gaca
OBUIH JeKANHTHPOBAHH N0 NATH KHBOTHHX. YPOBEHh caxapa B KPOBH HCCIEHOBAICH
no merony Tarennopua Encena. ToranpRBe NpenapaTh POrOBHI OKPAIHBANHCEH Xelle-
3HCTHIM TeMATOKCHIMHOM ['afijeAranina.

Camo0e Gonpmoe KOTHYECTBO MATOB0B HAGIIONATOCH yrpoMm (HamGonbiiee B 6 1aCOB
yTpa), caMoe MeHbIIee-BedepoM (B 18—20 9acOB), UTO COOTBETCTBYeT pesynbTaTaM aHa-
XOTHYHHX HecleRoBamuil Kapaeroma, a raxxe Bacama u Bacawa. Pasmmna meEny pe-
3YJNbTATAMH TPOBeJeHHBIX HCCIEJ0BaHHN H mccaenosaHmi Beneda (2), KoTopHA mony-
MEI ABA MAKCHMYMa H JBA MHHHAMYM& MHTOTHYECKON AKTHBHOCTH, OGHACHAETCH, KAK
IONAralT ABTOPH, BEePOATHO TeM, YTO EHBOTHHE HOAYyYalH y HEro KOpM B pasHoe
BpeMA AHA. CpaBHMBAH CYTOUHHe KONeGAHHMA MHTOTHIECKON AKTHBHOCTH C CYTOUYHHIMH
KONeGaHHAMH YPOBHA CAXAapa B KPOBH, aBTOPH YCTAHOBHJIA B3AaBHCHMOCTh, HDHGIHEA-
lomywesa K 06paTHO MPONOPHHOHANBLAOMY COOTHONIIEHHIO.

ABTOPH CBASHBAKT DATMATHOCTH MHTOTHYECKOl AKTHBHOCTH B TeYeHHE CYTOK Opexae
BCEro C ABATATENbHOIl AKTHBHOCTHI EHBOTHHX, & He C BpeMeHeM {HA. B pamHOM cay-
Yae OHH OCHOBBIBAIOTCA HA TOM, 4TO B8 IPOBeJeHHHX ONHTAX CaMHI HH3KH HOKa3arelb
MHTOTHYI€CKOH AKTABHOCTH NDHXOJHICH HA BpeMs HAWOGOIbHIell AKTHBHOCTH XHBOTHHX
(zocue MPOGY&HeHHA H BO BpeMs KOpMIeRHdA) M HA000poT, HaHOONbIIEee KOIMYECTBO
MHTO030B HA0I0anoch BO BpeMs CHA.

D. Dziekanowska, A. Nowak

STUDIES ON MITOTIC-ACTIVITY CONTROL IN WHITE MICE
Part 1. Diurnal relation between the blood-sugar level and the mitotic act1v1ty in the
corneal epithelium

Summary

The investigations were designed to determine the relation between the diurnal
changes as of mitotic activity in the corneal epithelium and blood sugar level in male
white mice. The animals, 6 months old, were decapitated in groups of five every
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two hours (from 02 to 24 o’clock). Blood sugar level was determined after the me-
thod of Hagedorn-Jensen, and mitotic activity in cornea preparations stained in toto
with iron haematoxylin after Heidenhain.

The number of mitosis was highest in the morning (peak at 6 a. m.) and lowest
in the evening (6—8 p. m.), which accords with the results of Carleton and Vasama
and Vasam. The difference between our results and those of Bullough, who recorded
two peaks and two lows of mitotic activity, are likely to be attributable to differen-
ces in feeding time. By comparing mitotic activity with blood-sugar level, changes
of the two were found to be roughly inversely proportionate.

The diurnal rhythm of the mitotic activity probably depends not so much on the
time of the day as on the animal’s motor activity, for in our experiments it was least
when the animals were most active (after waking and after feeding), and highest
during sleep.
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