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Na tle badan nad hemodynamicznym dzialaniem réznych skladnikéw
krwi rozwinety sie juz w pierwszych latach biezgcego stulecia badania,
poswiecone dzialaniu ciata, czy tez zespotu cial hipotensyjnych pocho-
dzacych z elementéw upostaciowanych krwi. Brodie (8) stwierdzil w ro-
ku 1900, ze wstrzykniecie 3—10 ml surowicy powoduje u kota zatrzymanie
akcji oddechowej przy jednoczesnym skurczu naczyn krwionosnych. o
dziatanie surowicy zmmiejszalo sie po przecieciu plucnych galazek nn:’
blednych. Cialo czynne surowicy miato powstawaé¢ w zwigzku z krzep-
nieciem krwi, pochodzito jednak z elementéw upostaciowanych krwi, a nie
z osocza. Badania Studzinskiego z r. 1909 wykazaly, ze wstrzykniecie od-
wiéknionej krwi homogenicznej czy tez heterogenicznej daje u psa objawy
charakterystyczne dla dzialania wazodilatyny Popielskiego. Hipotensyjna
aktywnos¢ takiej krwi byla tym wybitniejsza, im wiekszy byl stopien
zwigzanego z odwloknianiem uszkodzenia krwinek. W latach 1920—1921
Freund wykazat (8), ze w wyniku uszkodzenia plytek krwi ssakéw wyzwa-
lajg sie z tych plytek substancje farmakologicznie czynne, ktore podzielil
na dwie grupy w Zzaleznos$ci od czasu ich pojawiania sie. Do pierwsze]
grupy zaliczone zostaly tzw. jady wczesne (Friihgifte), pojawiajgce sie bez-
posrednio po uszkodzeniu plytek krwi i znikajgce w ciggu 30 min. Ciala
te wywotyjwaly m. in. spadek ci$nienia tetniczego krwi u ssakoéw, wyste-
pujgcy réwniez i po przecieciu nn. blednych. Po ok. 30 min. zawiesina
uszkodzonych plytek poczynata wywolywaé¢ wzrost cisSnienia krwi, szcze-
golnie wyrazny u kotéw. Drugag grupe «cial, wyzwalajgcych sie z plytek
krwi, nazwal Freund jadami poznymi (Spdtgifte). Dzialanie tych ciat
mialo polegaé m. in. na podnoszeniu ci$nienia krwi u ssakéw. Tym to
whasnie cialom przypisywatl Freund wyzwalanie wtérnego dziatania pre-
syjnego w zawiesinie uszkodzonych plytek, o ktérym byta wyzej mowa.
W r. 1927 Phemister i Handy zauwazyli, ze krew, ktorej krwinki ulegty
mechanicznemu uszkodzeniu, dziata rozkurczajgco na naczynia krwionosne
i ze po pewnym czasie nabywa ona wilasciwosci odwrotnych, tzn. zaczyna
kurczy¢ naczynia. Rozkurczajace dzialanie surowicy, osocza, krwinek
i krwi odwloknionej badali Feldberg, Flatow i Schilf (8), jak réwniez Zipf
i Wagenfeld (8). W jednej z pézniejszych swych prac Zipf wyrazil poglad.
ze ciatem odpowiedzialnym za rozkurczajgce dziatanie skladnikéw krwi
jest kwas adenylowy, warunkujacy réwniez wiele efektow jadu wczes-
nego Freund'a. Systematyczne badania Fleisch'a oraz Fleisch'a i Wegera
z 1938 r. doprowadzity do blizszego poznania farmakologicznych wiasnosci
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czynnika dziatajgcego na naczynia krwionosne, wyzwalajacego sie z zhe-
molizowanych krwinek czerwonych krolika, kota, psa i wotu. Wstrzyknie-
cie roztworu zawierajgcego ten czynnik, w ilo$ci odpowiadajacej 0.1--0.2 ml
zhemolizowanej krwi wywotywalo u narkotyzowanych kotéw i krolikow
spadki cisnienia krwi, ‘wahajace si¢ w granicach 20—40 mm Hg. W do-
swiadczeniach ze sztuczng perfuzjg konczyny tylnej kota, krolika i psa
okazalo sig, ze omawiany czynnik dziala rozkurczajaco na naczynia krwio-
nosne z maksymalng sila, réwng sile dziatania acetylocholiny przy jej
stezeniu w krwi tetniczej — 1:10 mil. Sposréd innych biologicznych whas-
nosai tej substancji nalezy wymieni¢ jej zdolno$é¢é do kurczenia naczyn izo-
lowanego ucha krélika oraz izolowanych preparatéw wolej tetnicy krez-
kowej, zdolnos¢ do hamowania ruchéw wahadlowych izolowanego jelita
krolika oraz zdolno$é kurczenia izolowanej macicy dziewiczej $winki mor-
skiej. Nierozpuszczalna w alkoholu frakcja wyjsciowego preparatu zhemo-
lizowanych krwinek wykazywala */5 dzialania rozkurczajacego naczynia
1 tylez samo aktywnos$ci hipotensyjnej w poréwnaniu z tym preparatem
wyjSciowym. Kurczenie natomiast izolowanych odcinkéw tetnicy krezko-
wej zwigzane bylto z frakcjg rozpuszczalng w alkoholu, zawierajaca prawdo-
podobnie histamine. Z powyzszego wynika, ze z krwinek czerwonych
wyzwalajg sie podczas hemolizy rézne (przynajmniej dwa) ciala czynne
0 odmiennym dziataniu, ze jednak czynnik nierozpuszczalny w alkoholu
jest w giownej mierze odpowiedzialny za rozkurczajagce w stosunku do
naczyn i hypotensyjne dziatanie zhemolizowanych krwinek czerwonych.
Fleisch i Weger staneli na stanowisku, ze czynnik ten nie jest identyczny
z jonami potasu, acetylocholing, histaming, adenozyng, kwasem adenylo-
wym, substancjag P v. Euler'a i Gaddum'a czy wreszeie kallikreing, ze
natomiast moze by¢ kwasem adenozynotréjfosforowym lub tez inng fosfc-
rowg pochodng adenozyny. Poglad ten zostal potwierdzony przez badania
Studer'a, Fleisch'a i Croisier'a, ktorzy zidentyfikowali czynnik hipoten-
syjny hemolizatu krwinek czerwonych jako w gléwnej mierze kwas ade-
nozynotrojfosforowy. Identyczny poglad reprezentujg Binet i Burstein,
ktorzy na podstawie swych obserwacji doszli do wniosku, ze kwas adeno-
zynotrojfosforowy jest cialem odpowiedzialnym za hypotensyjne dziatanie
autohemolizatow u pséw. Roéwniez Chambliss 1 wspdlpr. podali dane
faktyczne przemawiajgce za tym, ze czynnik wazodilatacyjny krwinek
czerwonych jest najprawdopodobniej kwasem adenozynotréjfosforowym
lub innym pokrewnym zwigzkiem, a Deyrup i Walcott wyrazili poglad, ze
ciato dzialajgce depresyjnie na naczynia krwionoéne, a wyzwalajgce sie
z krwinek czerwonych pod wplywem silnie hipertonicznych roztworéw,
jest identyczne z pochodnymi adenozyny lub tez jest do nich podobmne.

Na podstawie zreferowanych powyzej badan mozna sadzi¢, ze aktywnosé
hipotensyjna krwi zwigzana jest w gléwnej mierze z cialami wyzwala-
jacymi sie z erytrocytow. Sposrod ciat tych najwieksze znaczenfie posiada
kwas adenozynotrojfosforowy lub tez jakis pokrewny mu zwigzek.

Fizjologiczna rola czynnika hipotensyjnego krwinek czerwonych nie jest
jasna 1 w chwili obecnej mie dysponujemy zadnymi blizszymi danymi
doswiadczalnymi z tej dziedziny. Bardziej zrozumiale przedstawia sie na-
tomiast jego rola w powstawaniu niektorych zjawisk patologicznych.
Mozna przypuszcza¢, ze bierze on udziat w wywolywahiu objawdéw
wstrzgsu poprzetoczeniowego, w ktorym to zjawisku dochodzi do roz-; .
leglej hemolizy krwinek czerwonych.

Przedstawione w mniniejszej pracy badania miaty na celu okres$lenie
wpltywu wegetatywnego ukladu nerwowego na hipotensyjne dziatanie
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autohemolizatu erytrocytéw i przez to samo zdobycie nowych danych
o mechanizmie tego dzialania. Badania te mogg mie¢ — jak sie wydaje ——
réwniez i praktyczne znaczenie z uwagi na wyzej wzmiankowane prawdo-
podcbienstwo udzialu ciat hipotensyjnych krwinek czerwonych w wywo-
tywaniu objawéw wstrzgsu poprzetoczeniowego.

| SPOSOB BADANIA

Doswiadczenia przeprowadzone zostaly na 24 kotach (samicach i samcach) wagi
2—4 kg, w narkozie uretanowej dozylnej (0.8 g uretanu etylowego na 1 kg wazi
zwierzecia). Krew potrzebng -dla przygotowania autohemolizatu krwinek czerwonych
pobierano w iloSci 10—20 ml z tetnicy szyjnej wspélnej. Po odwapnieniu krwi
M/10 roztworem szczawianu amonu poddawano jg wirowaniu przez 10 min. przy
1500 R. P. M. i nastepnie oddzielano krwinki od osocza. Usuwano przy tym gérnag
warstwe ocdwirowanych krwinek, zawierajagcg krwinki biate. Pozostalg mas¢ krwin-
kowg plukano w fizjologicznym roztworze NaCl i powtérnie wirowano w ten sam
sposob jak za pierwszym razem, usuwajgc znéw gorng warstwe odwirowanych
krwinek. Praktycznie wolng od krwinek bialych i ptytek krwi mase erytrocytow
hemolizowano przez dodanie do niej wody destylowanej w stosunku 2:1. Po zhemo-
lizowaniu krwinek i odzieleniu stratow od plynnej czeSci autohemolizatu dodawano
do niego fizjologicznego roztworu w stosunku 1:1.1 ml tak sporzgdzonego autohemo-
lizatu, odpowiadal wiec 1/6 ml krwinek czerwonych.

Ci$nienie tetnicze krwi mierzono u badanych zwierzat'w prawej tetnicy szyjnej
wspolnej za pomocg manometru rteciowego. Krzywa ci$nienia zapisywano na okop-
conej powierzchni walca kimografu.

Autohemolizaty wprowadzano zwierzetom w dawkach 2—4 ml do zyly udowej za
poérednictwem dlugiej igly, pozostajacej w zyle udowej przez caly czas trwania
doswiadczenia. Norme dzialania stosowanej dawki autohemolizatu ustalano w kazdym
doé¢wiadczeniu.na podstawie kilkakrotnego wprowadzania tej dawki, przy czym kazde
zwierze stanowilo kontrole dla siehie samego.

Stan czynno$ciowy wegetatywnego ukladu nerwowego zmieniany byl przez do-
zylne wprowadzanie substancji sympatyko- i parasympatykolitycznych (dihydroergo-
tamina Sandoz, siarczan atropiny), substancji sympatyko- i parasympatykomime-
tycznych (adrenalina, chlorowodorek pilokarpiny, acetylocholina) oraz substancji
porazajacych zwoje wegetatywne (pendiomid Ciba). W jednej serii doSwiadczen wy-
laczano dzialanie nn. blednych przez obustronng wagotomig.

Wielkos§é dziatania stosowanych dawek autohemolizatéw w warunkach zmienio-
nych stosunkéw czynnos$cicwych w obrebie wegetatywnego ukladu nerwowego po-
réwnywano z ustalonym uprzednio normalnym dzialaniem tych samych dawek.

WYNIKI

Dozylne wprowadzanie 2—4 ml autohemolizatu powodowalo u badanych
kotéw spadki ci$nienia tetniczego krwi, wahajgce sie u poszczegolnych
zwierzat w gramicach 11—36 mm Hg, przy czym u jednego i tego samego
zwierzecia wielko$é tych spadk6éw byla stala dla okreslonej dawki w ciggu
catego do$wiadczenia, nie zmieniaj ac sie w wyniku wielokrotnego wipro-
wadzania autohemolizatu.

Poniewaz stosowane w niniejszych badaniach autohemolizaty byty pty-
nami nieco hipotonicznymi, przeprowadzono serie do$wiadczen kontrol-
nych w celu wykluczenia ewentualnego udziatu hipotonii autohemoliza-
tow w wywolywaniu powyzszych spadkéw ciSnienia’ tetniczego krwi.
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W tym celu porownywano wielko$¢ hipotensyjnego dziatania autohemoli-
zatu nieco hipotonicznego z wielko$cig dzialania tego samego autohemoli-
zatu po doprowadzeniu go do wzglednej izotonii. Okazalo sie, ze izoto-
niczny autohemolizat wywotuje spadki ci$nienia tetniczego krwi tej samej
wielkosci co autohemolizat hipotoniczny. Z drugiej strony dozylne poda-
wanie ptynoéw hipotonicznych (roztwory NaCl 0.6%, 0.45%, 0.3°0) w daw-
kach 2 ml, tj. w ilo$ci réwnej dawce autohemolizatu stosowanej w przewa-
zajace] ilosci doswiadczen, nie wywodato wyrazniejszych spadkéow cisnie-
nia krwi nawet w przypadku tak wybitnie hipotonicznego ptynu, jak 0,3%
roztwor NaCl. Dopiero dozylne podanie 2 ml wody destylowanej prowa-
dzito do nieznacznej obnizki ci$nienia, zwigzanej najprawdopodobniej ze
srodzylng hemolizg krwinek czerwonych i wyzwalaniem sie z nich czyn-
nika hipotensyjnego. Powyzsze wyniki badan kontrolnych pozwalajg na
wykluczenie powazniejszego znaczenia hipotonii uzywanych w niniejszych
doswiadczeniach autohemolizatow dla ich hipotensyjnego dziatania.

W pierwsze] serii wlasciwych do$wiadczen badano wplyw dozylnego
podawania dihydroergotaminy na hipotensyjne dziatanie autohemolizatow.
Dihydroergotamina podawana byla w ilosci 0,2—0,4 mg/kg. W 6 doswiad-
czeniach tego typu okazalo sie, ze dihydroergotamina powoduje wydiuze-
nie sie czasu trwania spadku ciSnienia, wywotanego przez autohemolizat.
Byto ono wynikiem przediuzenia okresu powracania ciSnienia tetniczego
krwi do wartosci wyjsciowej. W niektérych przypadkach wydluzenie to
bylo niemal dwukrotne. Jednoczesnie w czesci doswiadczen spadki cisnie-
nia, wywolywane przez autohemolizat, stawaly sie nieco glebsze.

W drugiej serii doswiadczen zajeto sie zbadaniem wplywu dozylnego
podawania adrenaliny ma dzialanie autohemolizatow. Adrenalina stoso-
wana byla w dawkach 0.1—0.5 mg. Z 18 do$wiadczen tego rodzaju wy-
nika, ze wprowadzona dozylnie adrenalina wywotuje w kazdym przypadku
albo calkowite zniesienie, albo tez wybitne zmniejszenie sie hipotensyj-
nego dzialania autohemolizatow. Powyzszy wplyw adrenaliny zaznacza
sie nie tylko w fazie jej presyjnego dziatania, ale trwa rowniez przez caly
czas utrzymywania sie wtoérnego spadku ciSnienia tetniczego krwi ponizej
warto$ci wyjsciowej, ktéry to spadek nastepowat z reguly po fazie adre-
nalinowego wzrostu ci$nienia. Stopien zahamowania efektéw hipotensy;-
nych autohémolizatéw wynosit w fazie presyjnej dziatania adrenaliny 100%s
we wszystkich 8 badanych pod tym wzgledem przypadkach, a w fazie
wtornego spadku ci$nienia wahat sie w granicach 44—100%, przy czym
w 11 doswiadczeniach na 18 przewyzszal 70% normy. Okres hamujgcego
w stosunku do autohemolizatéw dzialania adrenaliny trwal w wiekszosci
doswiadczen 7—14 min. W ciggu tego czasu hamujgce dzialanie adre-
naliny zmniejszato sie, az wreszcie pod koniec tego okresu znikalo
zupelnie. W wiekszosci doswiadczen stwierdzono, ze diugos¢ okresu ha-
mujgcego dzialania adrenaliny zbiega sie z dlugoScig trwamia fazy wtor-
nego spadku cisnienia krwi. Nie stwierdzono natomiast zaleznosci po-
miedzy wielkosciag tego wtérnego spadku ciSnienia a stopniem zmmiej-
szenia sie hipotensyjnych efektéw autohemolizatéw. W niektérych do-
swiadczeniach efekty te byly zupelmie zniesione przy stosunkowo nie-
wielkim wtornym spadku ciSnienia, w innych za$§ mimo znacznej jego
wielkosci byly jedynie czes$ciowo zahamowane. b

Dla ilustracji powyzszych wynikéw przytaczam opis jednego z doswiadczen

7 adrenaling, przeprowadzonego w dn. 7. X. 1953 r. Dawka 2 ml autohemolizatu wy-
wolywata u kota wagi 2800 g, przygotowanego tak, jak to zostalo opisane w czesei
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metodycznej niniejszej pracy, spadki ciénienia tetniczego krwi wynoszace przecietnie
(wielko$¢ Srednig spadkéw ‘okre§lono na podstawie trzykrotnego kontrolnego wpro-
wadzania autohemolizatu) 20 mm Hg, przy wyjSciowym ci$nieniu tetniczym krwi
100—136 mm Hg. Po ustaleniu normy dzialania autohemolizatu podano dozylnie,
przy ci$nieniu krwi réwnym 100 mm Hg, 0.2 mg adrenaliny. Nastgpit gwaltowny
wzrost ci$nienia tetniczego krwi (ci$énienie krwi podniosio si¢ o 60 mm Hg), za-
znaczy! sie wybitny vagus-puls, utrzymujacy sie przez wiekszg cze$¢ adrenalinowego
wzrostu cisnienia. Po 1 min. od chwili podania adrenaliny Wwstrzyknieto zwierzeciu,
przy ci$nieniu tetniczym krwi — 108 mm Hg, 2 ml autohemolizatu. Dawka ta nie
wywolata teraz zadnej zmiany ci$hienia tetniczego krwi. Nastepng dawke 2 ml auto-
hemolizatu podano po 2 min. 24 sek. od chwili zastosowania adrenaliny, przy ci$nie-
niu tetniczym — 84 mm IIg, ponownie stwierdzajac zupelny brak hipotensyjnego
dziatania autohemolizatu. Po 4 min. 01 sek. od momentu podania adrenaliny (ciSnie-
nie tetnicze krwi — 80 mm Hg) dawka 2 ml autohemolizatu wywotata juz minimalny
spadek ci$nienia wynoszacy 2 mm Hg. Po 7 min. 02 sek. ‘(ci$nienie tetnicze krwi -—
80 mm Hg) taka sama dawka autohemolizatu dala spadek ci$nienia réwny 12 mm Hg,
a po 11 min. 07 sek:, od chwili podania adrenaliny hipotensyjny efekt 2 ml autohe-
molizatu wyrazat sie wielko$ciag 24 mm Hg, przy wyjsciowym ci$nieniu tetniczym
krwi, wynoszacym 108 mm Hg — a wigc osiagnat wielko$¢é normalng, nieco jg nawet
przewyzszajac (ryc. 1). '

Po dojsciu zahamowanych przez adrenaline, hipotensyjnych efektow
autohemolizatéw do normy mozna bylo opisane zjawisko wywota¢ po-
nownie. W jednym z do$wiadczen udalo sie zjawisko to powtorzyc¢ trzy-
krotnie. :

Ciekawe, ze w jednym dos$wiadczeniu podanie adrenaliny nie tylko
zniosto hipotensyjny efekt autohemolizatu, ale spowodowato w dodatku
jego odwrocenie. Dawka autohemolizatu, ‘wywotujaca normalnie spadek
cisnienia tetniczego krwi réwny $rednio 15 mm Hg, spowodowala teraz '
wzrost ciéniénia o 22 mm Hg. |

Wielko$é wtornych spadkéw ciSnienia tetniczego, krwi po adrenalinie
byla rozna w poszezegolnych doswiadczeniach. W 13 doswiadczeniach
na 18 najnizszy poziom cisnienia w tej fazie przewyzszal 70 mm Hg,
a w 4 wahat sie w granicach 50—60 mm Hg. Dla dobitnego wykaza-
nia, ze hamowanie hipotensyjnych efektéw autohemolizatéw przez adre-
naline w fazie wtornego spadku ciénienia nie jest zalezne od samego
tego spadku ciénienia — a na taks zalezno$¢ mogloby wskazywa¢ m. in.
jednakowo dlugie trwanie fazy wtornego spadku oraz okresu hamowania
efektow autohemolizatow, co ujawnialo sie w wigkszosci do$wiadczen —
przeprowadzono do$wiadczenie, w kitérym zastosowano adrenaline ma tle
matej dawki $rodka adrenolitycznego (dihydroergotaminy), nie wplywa-
jacej w powazniejszej mierze na presyjne dziatanie adrenaliny, a jedynie
znoszace] wtorny spadek ci$nienia tetniczego krwi ponizej wartoSci wyj-
sciowej (5). W do$wiadczeniu tym okazalo sig, ze adrenalina moze w opi-
sany powyzej sposob hamowaé hipotensyjne dziatanie autohemolizatow
réwniez i w tych przypadkach, w ktérych nie dochodzi do wtérnego
spadku ci$nienia krwi. Maksimum zahamowania wyrazalo sie w powyz-
szym doswiadczeniu wartoscig 79% w stosunku do normy.

W dalszych seriach do$wiadczen zajeto sie wpltywem ukladu parasym-
patycznego na hipotensyjne dzialanie autohemolizatow. Z doswiadczen
tych wynika, ze dziatanie na te czes¢ wegetatywnego uktadu nerwowego,
lub tez na zwigzane z nig struktury efektoryczne w tkankach, daje pod
interesujagcym nas wzgledem wyniki mniej istotne.
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Ryc. 1. A, B, C, D, E, F. Wplyw adrenaliny na hipotensyjne dzialanie autohemolizatu krwinek
czerwonych. Kot Q 2.800 g (narkoza uretanowa dozylna). Wykres goérny: krzywa ci$nienia krwi
w prawej tetnicy szyjnej, wykres dolny: czas. Strzalki oznaczaja moment dozylnego wstrzyk-
niecia badanej substancji. Hem. — 2 ml autohemolizatu, Adr. — 0,2 mg adrenaliny. Liczby
przy symbolu ,,Hem.’“ oznaczaja czas od chwili podania adrenaliny. Fragment A przedstawia

kontrolny efekt 2 ml autohemolizatu.
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W 3 doswiadczeniach z atroping okazato sie, ze dazylne podawanie tego
ciala w dawkach 0.4 mg/kg powoduje tendencje do poglebiania sie hmpo-
tensyjnego dziatania autohemolizatoéw. Podobng tendencje stwierdzono
w 2 doswiadczeniach, w ktorych dokonano u badanych zwierzat obu-
stronnej wagotomii.

- W 4 doSwiadczeniach stwierdzono, ze podawanie pilokarpiny w ilo$ciach
0.0005 — 0.001 g nie wplywa w wyrazniejszy spos6b mna hipotensyjne
dziatanie autohemolizatow. 5 doswiadczen z acetylocholing wykazato, ze
ciato to zastosowane w dawkach 0.0001 g daje zmniejszenie hipotensyj-
nego dziatania autohemolizatéw o 30—50% (przecietnie o 37°) w okresie
podnoszenia sie¢ krzywej ci$nienia tetniczego krwi po uprzednim jego
spadku, spowodowanym przez acetylocholine — ze natomiast mate dawki
acetylocholiny sg pod tym wzgledem bezskuteczne. Powyzsze zmniejsze=
nie sie hipotensyjnego dziatania autohemolizatow pod Wplywem wiek-
szych dawek acetylocholiny stwierdzane bylo w drugiej minucie po po-
daniu acetylocholiny. Wyjsciowe c1smefn:1e tetnicze krwi wynosilo w tym
okresie okoto 60 mm Hg.

‘Ostatnia seria doswiadczen obejmuje badania z blokowaniem zwojéw
wegetatywnych za pomocg pendiomidu. Pendiomid, podawany w ilosciach
2.5—10 mg/kg nie wywiera — jak wynika z 7 doswiadczen tego rodzaju —-
zadnego uchwytnego wplywu na wielkosé¢ spadkéw cisSnienia, wywoly-
wanych przez autohemolizat. Wielkos¢ tych spadkéw utrzymywata sie
na poziomie zblizonym do normy w czasie catego okresu glebokiej hypo-
tocn.n po‘wstaleg wiskutek podama pendiomidu, w ktorym to okresie
ciénienie tetnicze krwi obnizalo sie u badanych zwierzat do 70—46 mm Hg.
Jednioczesnie okazdlo sig, ze pendiomid wydiuza wyraznie (okoto dwu-
krotnie) okres trwania spadkéw ciSnienia po podaniu autohemolizatu,
przede wszystkim poprzez przediuzenie okresu powracania ciSnienia do
wartosci wyjsciowej. Pod tym wzgledem dzialanie pendiomidu przypo-
mina opisany powyzej wpiyw dihydroergotaminy na hipotensyjne efekty
autohemolizatéw.

OMOWIENIE WYNIKOW

Przedstawiony powyzej material doswiadczalny $wiadczy o tym, Ze
wegetatywny uktad nerwowy moze wywiera¢ u kotéw wplyw na hipo-
tensyjne dziatanie autohemolizatéw krwinek czerwonych. Najwybitniej-
sze dziatanie pod tym wzgledem wykazuje adrenalina, nasladujgca w po-
waznej mierze obraz sympatykotonii. Zmniejsza ona lub nawet cadko-
wicie znosi hipotensyjne elekty ciata (czy tez zespotu cial) wyzwalajgcego
sie ze zhemolizowanych erytrocytow. Swe hamujgce w stosunku do auto-
hemolizatéw dziatanie objawia adrenalina zaréwno w fazie wzrostu cis-
nienia tetniczego krwi, ktory wywoluje, jak tez i w okresie wtérnego
spadku ci$nienia ponizej warto$ci wyjsciowej. W analizie otrzymanych
wynikow nie mozna pomingé¢ faktu, iz diugotrwatos¢ okresu, w ktérym
przejawia sie powyzsze hamujgce dziatanie adrenaliny, pokrywa sig
w wiekszosci do$wiadezen z diugos$cig trwamnia okresu wtornego spadku
ci$nienia i ze z chwilg powrotu ci$nienia do wartosci wyjsciowej efekly
autohemolizatéw osiggaja wielkos¢ przyjeta za norme. Na podstawie tego
rovdzaju o‘bsefrwa;c:Jl mozna by . wysuwaé przypuszcezenie, ze samo Trozsze-
rzenie sie¢ naczyn krwionosnych, zvqua:ne z wtornym spadkiem cisnienia
krwi, odpowiedzialne jest za zmniejszenie w tym wokresie hlpo'tensy]‘nych
exektow autohemolizatow. Przeciwko takiej koncepcji przemawia szereg
Acta Physiologica Polonica — 4
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faktow. Nie stwierdzono przede wszystkim wyraznej proporcjonalnosci
pomiedzy wielkoscig wtornego spadku ciénienia a stopniem zahamowania
efektéw autohemolizatéw. Dalszym argumentem przeciw powyzszemu
przypuszezeniu jest wynik doswiadezenia, w ktérym adrenaline zastoso-
wano na tle malej dawki érodka adrenolitycznego. Z do$wiadczenia tego
wynika, ze adrenalina hamuje w pelnym zakresie dzialanie autohemoli-
zatow rowniez i wtedy, kiedy po jej podaniu zupeinie nie wystepuje faza
wtornego spadku cisnienia. Trzecim wreszcie argumentem mogag by¢ wy-
niki doswiadczen z pendiomidem, w ktorych okazato sie, iz wielkosé
spadkow ci$nienia krwi, wywotywanych przez stosowang dawke autohe-
molizatu, nie zmienia sie w warunkach bardzo silnej hipotonii wystepi-
jacej po pendiomidzie. Na podstawie powyzszych danych mozna — jak
si¢ wydaje — wykluczy¢ powazniejszg role samego spadku cisnienia,
w fazie poadrenalinowego wtérnego jego spadku, w, wywolywaniu zja-
wiska hamowania hipotensyjnych efektéw autohemolizatéw w tym
okresie. ’

Powyze] omoéwione wyniki do$wiadezen nie wyjasniajg dokladniej me-
chanizmu hamujacego w stosunku do autohemolizatéw dziatania adrena-
liny. Fakt utrzymywania sie hamowania réwniez i w okresie wtornego
spadku ciSnienia po adrenalinie pozwala na wykluczenie mozliwoéci, ze
samo przez si¢ presyjne dzialanie adrenaliny jest podstawowym elemen-
téem tego hamowania. Z drugiej strony, jak juz powiedziano, sam .Spadek
cisnienia tetniczego krwi w fazie wtornego spadku ci$nienia po agdrena-
linie nie cdgrywa w opisywanym zjawisku powazniejsze] roli. Pozostaje
wigc przyjac, ze albo adrenalina powoduje niszczenie cial czynnych auto-
hemolizatu, albo tez blockuje miejsca uchwytu fizjologicznego dziatania
tych cial. Ze wzgledu na szybko$é pojawiania sie hamujgcego wpltywu
adrenaliny oraz na stopien zahamowania efektéw autohemolizatow przez
adrenaline, najcze$ciej bardzo wysoki, wydawaé sie moze, iz druga kon-
cepcja jest bardziej prawdopodobna. Blokowanie miejsc uchwytu dzia-
lania autohemolizatéw polegaloby na polaczeniu sie tych miejsc z“czyn-
nikiem blokujgcym i na wynikajacej stad ich niewrazliwos$ei w stosunku
do autohemolizatéw. Trudno jest powiedzie¢ czy to blokowanie miejsc
uchwytu dziatania autohemolizatéw jest blokowaniem bezposrednim, czy
tez posrednim: Adrenalina mogtaby blokowaé¢ te miejsca sama lub tez za
posrednictwem jakiego$ innego ciala, wyzwalajacego sie w ustroju pod
je] wplywem. W przypadku, gdyby powyzsze blokowanie miako bezpo-
sredni charakter prawdopodobne byloby przypuszczenie, ze miejsca
uchwytu dzialania autohemolizatéw pokrywaja sie z czescig miejsc
uchwytu dzialania adrenaliny. Chodzi tu prawdopodobnie — jak mozna
wnosi¢ z doSwiadczen z pendiomidem — o elementy obwodowe, znaidu-
jace sie w samych $cianach naczyn krwiono$nych. Niniejsze doswiadcze-
nia z adrenaling daja podstawe do wnioskowania, ze wzmozenie napiecia
wspotczulne] czesci wegetatywnego ukladu nerwowego, polaczone z wy-
dzieleniem adrenaliny, byloby w stanie réwniez i w bardziej fizjologicz-
nych warunkach zmniejszy¢ lub nawet zniesé dziatanie pewnych ilog¢ci
ciala czy cial hipotensyjnych, pochodzacych z krwinek czerwonych.

Wyniki do§wiadczen z dihydroergotaming i pendiomidem nie nasuwa;}a
wigkszych trudnosci interpretacyjnych. Wydluzenie sie czasu trwania
spadkow cisnienia krwi, wywolanych przez autohemolizaty, nalezy po-
tozy¢ na karb wylgczenia przez te ciala mechanizméw presyjnych, za-
angazowanych w wyréwnywaniu ci$nienia tetniczego krwi po jego ;
spadku. ' '
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Trudno jest wyttumaczyé¢ izmmniejszenie si¢ hipotensyjnego dziatania
autohemolizatow pod wplywem wiekszych dawek acetylocholiny. By¢
moze chodzi tu o wydzielenie w ustroju zwierzecia endogennej adrena-
liny pod wptywem tego ciala czynnego. Rowniez niejasna jest tendencja
do poglebiania sie efektéw autohemolizatéw pod wplywem atropiny
i obustronnej wagotomii. Mozna na podstawie wynikéw tych doswiadczen
wykluczy¢ jedynie posrednictwo nn. cholinergicznych — przede wszyst-
kim nn. blednych — w wywotywaniu hipotensyjnych efektéw autohemo-
lizatow. Zagadnienia te wymagaja dla swego wyjasnienia dalszych badan.

WNIOSKI

1. Dihydroergotamina, podana dozylnie w ilosciach 0.2—0.4 mg/kg po-
woduje u kotéw wydluzenie okresu powracania ci$nienia tetniczego krwi
do warto$ci wyjsciowej po spadku tego cisSnienia, wywolanym przez
autohemolizat krwinek czerwonych.

2. Adrenalina, zastosowana w dawkach 0.1—0.5 mg, hamuje hipoten-
syjne dzialanie autohemolizatéow zaréwno w okresie wzrostu ci$nienia,
jak tez i przez caly czas trwania fazy wtérnego spadku, przy czym mak-
simum hamowania w okresie wzrostu cisnienia wynosi 100%, a w fazie
wtérnego spadku ci$nienia — 44—100%, w wiekszo$ci przypadkoéw prze-
kraczajgc 70°0 w stosunku do normy dziatania autohemolizatow.

3. Okres hamujgcego w stosunku do autohemolizatéw dzialania adre-
naliny trwa w wiekszosci przypadkow 7—I14 min.

4. Hamujagce w stosunku do autohemolizatow dzialanie adrenaliny
prawdopodobnie polega. przede wszystkim na bezposrednim lub posred-
nim blokowaniu przez to cialo miejsc uchwytu dzialania autohemoli-
zatow. :

5. Atropina w dawkach 0.4 mg/kg oraz obustronna wagotomia wywo-
lujg tendencje do poglebiania sie spadkéw cisnienia krwi, wywolywanych
przez autohemolizaty, a acetylocholina w dawkach 0.0001 g powoduje
tendencje odwrotng.

6. Pendiomid w dawkach 2.5 — 10 mg/kg powoduje wydtuzenie sig
czasu trwania spadkéw cisnienia tetniczego krwi, wywolywanych przez
pcdanie autohemolizatow.

E. IUTBUH

I'MIIOTEHCUOHHOE JEMCTBUE ABTOTEMOJIU3ATOB IIPH PA3HBIX
COCTOAHUAX HANIPSI:KEHUA BETETATUBHOM HEPBHOW CHCTEMBI
Y HOILIEK

ConepxaHnue

HccrneoBanna NpoM3BOAMIMCH Ha 24 KOIIKax (CaMOK H caMioB) Becom 2—4 Kr.
NIPH BHYTPHBEHHOM ypETaHOBOM HapKo3e. ABTOr€MOJIM3aT KPACHBIX KPOBAHBIX MIapH-
KOB TIPHUTOTOBJIAJICA M3 KPOBH HCCJIEJOBAHHOIO KHUBOTHOIO, M€MOJIM3HPYHA OSPHTPOLMTHI
nectunaMpoBaHHCll Bojod. HcciefoBaHus MOKasasd, 4YTO AHMIHAPOSProTaMHH, BBEJEH-
HbId B BeHy B koJaudectBax 0,2—O0,4 MI/KT., BbI3bIBa€T y KOUIEK yAJIHHEHHE NEPHOAA
BO3BpallleHHs apTepPHaJIbHOrO KPOB. NABJIEHHSA K HUCXOJQHOMY YPOBHIO — IOCJIe NaJeHHs
5TOr0 JaBJIEHMs!, BLI3BAHHOTO aBTOrE€MOJIH3aTOM. AJJpeHasHH, BBOMUMbIH B A03ax 3,5 MT,
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3aJIepUBACT TUIIOTEHCHOHHO® JEHCTBHE aBTOrEMOJIH3aTOB — KaK BO BpeMs BO3pa-
CTaHHA apTep. KPOB. AABJIEHHS, TAKH B TEYEHHE BCEro NEepPHOJa BTOPHUYHOILO MAfCHHSA
AaBneHHA. MaKCHMyM 9TOTO TOPMOMEHHS B IEPHOfle HAPAaCTaHHA KpOB. NABJECHHA
paBudAerca 1009/y, a B MepHOJ BTOPHYHOTO MafeHus — 44—1000/,, mpudyeM B 60,1b-
LIMHCTBE OMNbBITOB mHpeBblmaeT 700/ B CpaBHEHHMH C HOpMoOM. IlepHox TOpMO3SLIEro
BJIMAIHHA a[lp€HaJMHAa 10 OTHOMIEHHIO K aBTOreMOJIM3aTy MNPOJO/IKAeTCA B GOJIBIIHH-
crtBe ciaydaeB 7—14 MuHYT. Il0 OKOHYaHHH TOPMOMKEHHUS DTO SIBJICHHE MOMKET GbIThb
Ha TOM JKE JKHBOTHOM MOBTOpPeHO. ONBIT, B KOTOPOM aJpeHaJMH Obll NPHMEHEH Ha
(oHe MayoH J[J03bl afApPEHAJHTHYECKOrO CPEACTBA, YHUYTOMKAIIIEH a3y BTOPHYHOTO '
Mai€HUsA KPOB. NABJICHHUA, HO HE BIIHAKINIEH BbIpameHHbIM 06pa30M Ha IPECCHOHHBIH
opdeKT ajgpeHanuHa, MoKasas, 4YTO TOPMO3SINEe [eHCTBHe aipeHaJuHa B IepHoje
BTOPHYHOTO MajfeHUs He fABJISAETCS CBA3AHHBIM C CAMHM MajfieHHeM MaBJICHHUS.

Ha ocHOBaHHM CBOMX ONBITOB &BTODP NMPUXOAUT K YOEIMKEEHHIO, YTO IO BCEH BEpOAT-
HOCTH TOPMOM¥EeHHe 5(PEKTOB aBTOrEMOJH3ATOB aJpPEHAMHOM COCTOMT B HEMNOCPes-
CTBEHHOM HJ/IH TOCPEACTBEHHOM OJIOKHPOBAHHIO DTOH Cy6CTaHILEH MECT BO3OeiCTBHA
ABTOreMoamn3aToB:. BauaHue Ha [mapacMMIIaTUYECKVIO YACTh BereTaTuBHOM HepBHOIZ Cnu-
CTEMBI [aBali0 B HMHTEPECYIOLeM aBTOpa OTHOUIEHHH MeHee CYLIECTBEHHBLIE pPe3yJib-
TaTbl.

Okazanoche, YTO aTponmuH B porax 0,4 MI/KI. a Takxke IBYXCTOPOHHAS IIepepe3Kra
GJTyKMAIOLIEr0 HEpBa BbI3BIBAIOT CKJIOHHOCTb K YIUIyGJIEHHIO MafeHHH KPOBSIHOTO [AaB-
JIeHHA, BLI3bIBAEMbIX aBTOTE€MOJIM3aTaMH, alEeTOXOJIHH e B po3ax 0,0001 r. o6ycJos-
TMBaeT OOpaTHyw TeHAeHUMw. IlenauomMup B no3ax 2,5—10 Mr/Kr BbI3BIBAET VIJIMHE-
HHE TIPOAOJIKHUTEJIbHOCTH MaJeHHH KPOBSAHOrO NAaBJIEHHs, BbI3BAHHBIX BBEJEHHUEM aBTO-
remosu3ara, 4eM HAlOMHHAeT aHaJIOTHYHOe NeHCTBHE OTUTHAPOIProTaMHHA.

J.Litwin

A HYPOTENSIVE ACTION OF AUTOHEMOLYZATES IN VARIOUS STATES
OT TENSION OF THE VEGETATIVE NERVOUS SYSTEM IN CATS

Summary

The investigations have been conducted on 24 cats (female and male), weighing
2-kg, under the intravenous urethane narcosis. The autohemolyzate of erythrocytes
has been prepared out of the blood of the investigated animal, the erythrocytes
being hemolyzed with the distilled water.

Autohemolyzates were introduced to the animals intravenously in.- the doses
2—4 ml.

The investigations showed that dihydroergotamine administered intravenously in
the amounts 0,2—0,4 mg/kg causes in cals the lengthening of the period in which
the arterial blood pressure is returning to the initial value after the decrease of
this pressure induced by the autohemolyzate. Adrenaline, used in the doses 0,1—0,5
inhibits a hypotensive effect of autohemolyzates both in the period of increase of the
arterial blood pressure and during the whole phase of the secondary decrease of
it. The maximum of this inhibition in the period of the increase of pressure
amounts to 100", and in the period of the secondary decrease — to 44—100"; in the
majority of experiments it exceeds 70%o in relation to the norm.

The period of inhibiting influence of adrenaline in relation to the autohemolyzates
lasts in the majority of cases 7—14 minutes. After the disappearance of inhibiting,
the phenomenon may be repeated on the same animal. The experiment, in which
adrenaline has been applied on the background of a small dose of the adrenolytic
drug, annihilating the phase of a secondary decrease of pressure, but not influen-
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cing in a marked degree a pressure effect of adrenaline, showed that the inhibiting
action of adrenaline in a phase of secondary decrease is not connected with the
drop of pressure itself.

On the basis of his observations the author reaches the conclusion, that inhibitory
action of adrenaline the effects of autohemolyzates consists probably in a direct or
indirect blocking of the points of the autohemolyzate action.

The action on the parasympathetic part of the vegétative nervous system gave
less signifficant results as concerns the aspects of interest to the author.

It was shown that atropine in the doses of 0,4 mg/kg and a bilateral vagotomy
induce a tendency to deepen the decrease of blood pressure caused by autohemolyza-
tes while acetylcholine, in the doses of 0,0001 g, induces a contrary tendency. Pendio-~
mid in the doses 2,5—10 mg/kg causes the lengthening of the time of duration of the
decrease of blood pressure which has been induced by the administration of an
autohemolyzate; its effect resembles an analogical effect of dihydroergotamine.
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