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Hamowanie gobnadotropowej
funkcji przysadki mézgowe;
przy pomocy Lithospermum officinale L.

Wspoélezesna endokrynologia znajduje coraz to powszechniejsze za-
stosowanie w naukach lekarskich, weterynaryjnych a takze i w zootech-
nice. Dla wszystkich tych dziedzin réwnie wazne zZnaczenie ma dostarcza-
nie w razie potrzeby odpowiednich hormonéw, jak i z drugiej strony ha-
mowanie ich wydzielania. W przypadkach madczynnoSci jakiego$s gru-
czolu do niedawna metoda czeéciowego usuwania go byla wiaSciwie jedy-
na. Od czasu jednak odkrycia polgczen chemicznyeh hamujgcych czynnosé
tarczycy, ktére zresztg zmalazly réwniez czeSciowe zastosowanie w zoo-
technice, otwarlo sie nowe pole do badafi. Obecnie juz, oprécz ciat chemicz-
nych blokujacych synteze tyroksyny w gruczole tarczowym znamy takze
i aloksan hamujacy wydzielanie insuliny przez wysepki trzustkowe-

Podobnie jak i innych gruczoléow dokrewnych wewngtrzwydzielnicza
funkcja przedniego platu przysadki mézgowej byla do niedawna niedo-
stepng dziedzing dla bodZcéw chemicznych wzglednie dla lekéw. Wyjatek
w tym wzgledzie stanowily tylko sole miedziowe i pikrotoksyna, ktoére
podane pozajelitowo wywotujg u krélikéw jajeczkowanie za posrednictwem
oddzialywania na system nerwowy, a nastepnie na wydzielanie gonado-
trofin. S

Dopiero w r. 1945 (1) pojawila sie w literaturze naukowej mys$l o za-
stosowaniu preparatéw z roslin nalezgcych do rodzaju Lithospermum do
badan nad hamowaniem funkecji gruczoléw plciowych oraz nad zmiang
czynno$ci drég rodnych. Mys$l ta zawdziecza swdj poczatek medycynie
ludowej amerykatniskich Indian stanu Nevada, ktérzy uzywajg od dawna
wywarow z korzenia Lithospermum ruderale jako czynnika antykoncepcyj-
nego wzglednie jako leku przeciw nadmiernym krwawieniom okresowym.
E. M. Cranston (1) wykazala w swojej pracy, ze wskutek podawania do-
ustnego wyciagéw alkoholowych z tej roéliny nastepuje u myszy niere-
gularnos¢ lub zupelne zahamowanie cyklow rujowych oraz obnizenie plod-
nosci. Poniewaz myszy poddane dzialaniu wyciggéw wykazywaly uwstecz-
nienie narzadéw piciowych, lecz reagowaly normalnie na hormony estro-
genne i na gonadotrofiny, Cranston wysnula przypuszczenie, ze Litho-
spermum ruderale dziala przeciwgonadowo za poSrednictwem hamowania
funkeji gonadotropowej przedniego plata przysadki moézgowe].

Nastepnie wykazano, ze w ro§linie tej wystepuje ciato o niezupelnie
Jeszcze ustalonej strukturze chemicznej, ktére posiada wplyw na funkecje
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fizjologiczng gonad. Przypuszczenie E. M. Cranston, ze punktem zadziala-
nia Lithospermum ruderale nie jest sama gonada, lecz przedni plat przy-
sadki moézgowe]j, zostalo potwierdzone péiniejszymi pracami (2,3,4,5),
ktore dostarczyly dalszych dowoddéw przemawiajacych za takim wlaénie
mechanizmem dzialania.

W ten sposéb Lithospermum ruderale okazalo sie pierwszym zna-
nym czynnikiem farmakodynamicznym o bezpoSrednim dzialaniu prze-
ciwprzysadkowym hamujgcym wydzielanie gonadotrofin i prawdopodobnie
takze tyreotrofiny (6). Dzialanie Lithospermum ruderale na wydzielanie
innych hormonéw przedniego plata przysadki moézgowej nie zostalo do-
tychezas opracowane.

Badania nad hamowaniem czynnoSci przysadkowej przy pomocy
Lithospermum moga niewatpliwie mie¢ duze znaczenie praktyczne. Za-
réowno bowiem w medycynie jak i w weterynarii istnieje szereg schorzen,
ktére majg swoje przyczyny w gonadotropowej nadczynnosci przedniego
plata przysadki mézgowej. |

Badania dodwiadczalne

Jako zasadniczy cel niniejszej pracy postawilem gobie zadanie zba-
dania czy ro§lina krajowa Lithospermum offictnale L. ma zdolnosé dzia-
lania przeciwgonadowego podobnie do dzialania Lithospermum ruderale
oraz czy dzialanie to mozna przypisaé wplywowi na wewnatrzwydzielni-
czg czynno§é/przysadki moézgowej.

Material ro§linny uzyskalem z hodowli ogrodowej w latach 1950
i 1951 na terenach Akademii Medycznej w Rokitnicy Bytomskiej. Prace
doSwiadczalne za$ wykonalem w Zakladzie Biologii Krakowskiej A. M. Po
zbiorze ro§lin dokonywanym w obydwu latach na poczgtku wrze$nia
1 po wysuszeniu ich w cieniu, w miejscu przewiewnym, dzielilem roSliny
na czeSci nadziemne i korzenie. Nastepnie surowiec zostal sproszkowany
przy czym stosowalem go doustnie oraz w formie wyciggdw.

Sporzgdzanie wyciaggdéw. Do sporzadzania wyciagéw
uzytem zmodyfikowanej metody Seemana i Granta (7). Sproszkowany
surowiec (czeSci nadziemne lub korzenie) poddawalem maceracji w tem-
peraturze pokojowej przez 24 godziny, uzywajge dwukrotnej ilosci wody
w stosunku do wagi surowca. Po oddzieleniu maceratu pozostaly surowiec
poddawatem powtérnej ekstrakeji przez naparzanie gotujgcg wodg desty-
lowang w iloSci 2/3 pierwotnej iloSci surowea. Po uplvwie 24 godzin od-
dzielalem wyciag od surowca i lgezytem z uprzednio otrzymanym macera-
tem. Po przesgczeniu otrzymany wycigg zageszczalem pod zmniejszonym
ciSnieniem (30 mm Hg) do 1/6 pierwotnej objetosci. W ten sposéb otrzy-
many plyn gestoSci syropu zadawalem nastepnie czterema objetoSciami
absolutnego alkoholu metylowego. W wyniku otrzymywalem osad, ktéry
po odsgczeniu ponownie rozpuszezalem w mozliwie malej iloSei wody. Ce-
lem  dalszego uwolnienia wyciggu od ciat balastowych uzyskany roztwor
wodny osadu otrzymanego przez wytracenie alkoholem metylowym zada-
walem stopniowo acetonem uzyskujgc w momencie osiggniecia 75% ace-
tonu substancje stala barwy jasnobrunatnej, ktéra po zupeinym wysusze-
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niu byla dobrze rozpuszczalna w wodzie. Wydajno$é tak otrzymanego
suchego preparatu wynosila 4,6 g z 1 kg proszku czesci nadzie.mnych al6bg
z 1 kg proszku korzenia. Ekstrakty te rozpuszczatem w wodzie w stosumk.u
3:100 (z cze$ci nadziemnych) Iub 5:100 (z korzeni) i stosowatem w formie
zastrzykow podskoérnych.

Jako materialu zwierzecego uzywalem samic i sameéw szezura biatego,
oraz samcOw myszy biatej. Zwierzeta pochodzitly z hodowli laboratoryjnej
Zakladu Biologii w Krakowie.

Badania histologiczne Jako plyn utrwalajacy stoso-
watem roztwoér Stievego. Do barwienia skrawkéw stosowalem w bada-
niach przysadki mézgowe] metode azanows, do pozostalych narzadow
barwienie hematoksyling i eozyna. Rozmazy pochwowe barwitem wodnym
roztworem blekitu metylenowego.

Badania prowadzone w niniejszej pracy podzielitem mna nastepujgce
grupy :

Grupa I. W grupie tej badania dotyczyly wplywu sproszkowa-
nych roSlin oraz wyciagéw na czynno§é gonady samiczej dojrzalych szczu-
rzyc. Jako materialu zwierzecego uzywalem w tej grupie do§wiadezen
samic szczura bialego w wieku 4 — 6 miesiecy. Pelny cykl rujowy tych
zwierzat przebiegat regularnie i trwal 4 doby. Lithospermum officinale
stosowatem poczgtkowo doustnie w formie proszku z suszonych korzeni,
a poza tym podskérnie jako wyciggi z czeéci nadziemnych wzglednie z ko-
rzeni. Do podawania doustnego stosowalem mieszanine zlozona z 25%
proszku Lithospermum, z 25% maki pszennej i 50% ogrubnie mielonego
ziarna pszenicy zarobionego kazdorazowo wodg na ciasto. Pokarm ten
podawatem zwierzetom w nadmiarze przez 30 i 50 dni. Z obliczefi spozy-
cia tej mieszaniny wynika, ze jedna szczurzyca zjadala w ciggu doby
8 — 10 g proszku Lithospermum. Do badania wptywu doustnego podawa-
nia Lithospermum officinale uzylem lgcznie 24 samic szczura bialtego.

Przy podawaniu podskérnym wyeciggéw stosowalem dawke dzienng
30 mg wyciggu z czeSci nadziemnych w 1 ml wody destylowanej, co od-
powiadato okolo 6,5 g suchych czeSei nadziemnych, wzglednie 50 mg su-
chego wyciagu z korzenia w 1 ml wody destylowanej, czyli okolo 6,5 g
suchego korzenia. Wstrzykiwania robitem podskérnie przez 30 dni.

- Wplyw Lithospermum ocenialem na podstawie kontroli mikroskopo-
we) codziennie pobieranych rozmazéw pochwowych a ponadto na podsta-
wie badania makroskopowego i histologicznego jajnikéw, macicy i przy-
. sadki mézgowej. W celu stwierdzenia, czy wyciagi podawane w podskor-

nych zastrzykach nie wywieraja jakichkolwiek toksycznych uboceznych
wplywéw, badalem u niektérych samic temperature ciatla w odbycie. Do
badania wplywu zastrzykéw wyciagéw w tej grupie do$wiadczen uzylem
facznie 12 samic.

Grupa II obejmowata do§wiadczenia nad wplywem Lithosper-
mum officinale na. dojrzewanie samic szczura, biatego. Jako materialu
zwierzecego uzywalem niedojrzalych samic szezura bialego rozpoczynajac
podawanie wyciagéw w 35 dniu zycia. Badania byly prowadzone na 6 gru-
pach samic, z ktérych kazda zlozona byia z 4 zwierzat pochodzacych z jed-
nego miotu. Poczawszy od 25 dnia zycia, tj. 10 dni przed rozpoczeciem
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wstrzykiwania wyciggéw badalem codziennie rozmazy pochwowe i uzy-
walem do dosSwiadczen tylko takich samic, ktére do wstrzykiwania nie
jajeczkowaly, co poznawalem po stale utrzymujacym sie dioestrus w ciagu
tych 10 dni. W dniu rozpoczecia doSwiadczenia zabijalem jedng samice
danej grupy w celu zapoznania sie ze stanem histologicznym narzadow
rozrodezych i przysadki mézgowej. W czasie podawania zastrzykéw roz-
mazy pochwowe pobieralem nadal codziennie, a wstrzykiwanie kontynuo-
walem tak dlugo, az u zwierzat kontrolnych, tj. tych, ktére zastrzykéw nie
otrzymywaty, powtérzyly sie trzy pelne cykle rujowe. Bylo to dowodem,
ze u kontroli minat okres dojrzewania plciowego. Lithospermum officinale
podawalem codziennie po 0,5 ml 5% roztworu suchego wyciggu z korze-
nia (4 grupy zwierzat) lub w tej samej dawce co drugi dzien (2 grupy
zwierzat). Wszystkie zwierzeta byly codziennie lub co drugi dzien wazone
w celu stwierdzenia ewentualnych réznic w przebiegu wzrostu.

Grupa III obejmowalta badanie wplywu Lithospermum officinale
na czynno$¢ jader dojrzatych osobnikéw. Jako materialu zwierzecego
uzywalem w tej grupie doSwiadczen dojrzalych samcéw szczura biatego
w wieku b — 6 miesiecy oraz samcéw myszy bialej w wieku ponad 3 mie-
sigce. Lithospermum officinale stosowalem w dwoéch postaciach, miano-
wicie w formie proszku z suszonego korzenia doustnie oraz w formie wy-
ciggu wodnego z korzenia w zastrzykach podskérnych. Doustnie podawa-
lem proszek korzenia w takiej samej mieszaninie jak w grupie I przez
50, 100, 150 i 200 dni. Do tego celu uzytem 10 samcow. W zastrzykach wy-
ciggu z korzenia, robionyvch podskérnie codziennie przez 20 i 30 dni, daw-
ka wynosila 75 mg sucheco wyciagu w 1,5 ml wody destylowanej. Samce
myszy hialej otrzvmyvwaly tyvlko zastrzyki wyciagéw z Korzenia co drugl
dzien po 25 mg wyciggu w 0,5 ml wody podskérnie. W catej grupie III
do$wiadczen uzylem 8 samcéw szezura i 6 samcow myszy do badania
wplywu zastrzykéw wyciagu z korzenia na dojrzale samce. Po uplywie
oznaczonego czasu zwierzeta do$wiadezalne i kontrolne zabijalem i pobie-
ralem do badania histologicznego jadra, pecherzyki nasienne oraz przysad-
ke mézgowg. W czasie podawania Lithospermum sprawdzatem dodatkowo
libido oraz zdolnoéé do zaplodnienia doswiadczalnych samcow przez prze-
trzymywanie z samicami.

Grupa IV obejmowala badanie wpltywu Lithospermum officinale
na dojrzewanie gonady samczej. Jako materialu zwierzecego uzywatem
mlodych sameéw szczura bialtego. Doswiadczenia prowadzilem na zwierze-
tach w wieku 50 dni na poczatku do$§wiadczenia. Na poczatku kazdego
doS§wiadczenia, ktére przeprowadzalem kazdorazowo na grupach po 4 zwie-
rzeta pochodzace z jednego miotu, zabijalem jednego sameca celem usta-
lenia budowy histologicznej jadra i stadium jego dojrzalosci. W tej serii
do§wiadezen uzylem lacznie & grup zwierzat po 4 sztuki kazda. Z pozo-
stalych trzech samcéw dwa otrzymywaly zastrzyki wyciggu z korzenia
w ilo§ci 0,75 ml 5% roztworu co drugi dzien przez okres 50 dni. W ciagu
tego czasu, podobnie jak w II grupie doSwiadczen, zwierzeta doswiadczal-
ne i kontrolne wazylem co drugi dzien celem stwierdzenia ewentualnego
wptywu Lithospermum officinale na wzrost. Po uptywie 30 dni, tj. po
podaniu 15 zastrzykéw co drugi dzien, zabijalem obydwa zwierzeta do-
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Swiadezalne oraz zwierze kontrolne pobierajgc do badan histologicznych
jadra, pecherzyki nasienne oraz przysadke moézgows. Przgd utrwaleniem
pobrane pecherzyki nasienne i jadra wazylem z dokladnoScig do 0,01 g.

Woyniki

Doustne stosowanie proszku z suszonych cze§ci nadziemnych przez
okres 30 lub 50 dni u dorostych samic szczura bialego nie dawato jedn.o-
litych i wyraznych wynikéw. Jedynie dawala sie zauwazy¢ pewna nie-
regularnoéé w przebiegu cyklow rujowych. ‘ |

Znacznie bardziej wyrazne wyniki moglem zaobserwowaé po poda-
waniu doustnym proszku z suszonych korzeni Lithospermum officinale,
gdyz przecietnie u co drugiej samicy nastepowalo zupelne zahamowanie
cyklow rujowych utrzymujgce sie przez caly czas podawania pokarmu
z proszkiem z korzenia Lithospermum officinale. Po zaprzestaniu podawa-
nia proszku cvkle rujowe powracaly w ciggu pierwszego tygodnia do
normy. ‘

Najsilniej jednak dzialaja wyciagi podawane w postaci zastrzykéw
podskornych, przy czym nie zauwazylem zadnej szczegélnej réznicy po-
miedzy wyciggami z czeSci nadziemnych ro§liny i z korzeni. Zanikanie
cyklow rujowych po wstrzykiwaniach nastepowalo z reguly w kilka dni
po rozpoczeciu doSwiadezenia i utrzymywalto sie tak dtugo, jak dlugo kon-
tynuowalem podawanie zastrzykéw. Powrét do normalnych cykléw rujo-
wych nastepowal w tym przypadku najdalej po 10 dniach od zaprzestania
zastrzykow. Zmiany w cyklach rujowych przedstawilem na ponizszym
schemacie (rys. 1).

Badamia morfologiczne. Makroskopowo widoczne S8 W
Jajnikach samic z zahamowanymi cyklami rujowymi pod wplywem zastrzy-
kow wyciagéw z Lithospermum officinale liczne cialka z0lte, macica przed-
stawla cienkg blada cewke, znacznie ciefiszg anizeli u samic zabitych w okre-
sie miedzyrujowym. Obraz histologiczny jajnikéw po wstrzykiwaniu wyciagu
z czgfcl nadziemnych wzglednie korzeni przez 50 dni 'w poréwnaniu z ta-
kim obrazem jajnikéw samic kontrolnych zabitych w okresie miedzyrujo-
wym wykazywatl brak duzych, dojrzalych pecherzykéw Graafa. Wystepo-
waly jedynie pecherzyki Sredniej wielkoSci i mlode, a poza tym wystepo-
waly cialka Zo6lte normalnej wielkosci (rys. 2). Macica badana histolo-
gicznie wykazuje budowe normalna, jednakze przekréj jej jest okoto
2 — 3-krotnie mniejszy anizeli przekr6j macicy samicy kontrolnej zabi-
tej w okresie miedzyrujowym (rys. 8). Przysadka mézgowa barwiona
metodg azanowa wykazywala zwiekszong ilo§é komérek zasadochlonnych.

W grupie Il do$wiadczefi stwierdzitem, ze pod wplywem wstrzykiwa-
nia wyciggu z korzeni Lithospermum officinale nastepuje u mlodych sa-
mic wybitne zahamowanie proceséw dojrzewania plciowego. Obraz histo-
logiczny jajnikéw oraz macic odpowiadal we wszystkich szczegoélach obra-
zowi jajnikéw i macic niedojrzatych samic w wieku 35 dni. Natomiast jaj-
niki samic tego samego wieku, ktére stuzyly jako kontrolne, byly juz zu-
peinie dojrzate, bowiem w wyniku normalnie postepujacych proceséw roz-
wojowych wykazywaly obecno$é dojrzatych pecherzykéw Graafa, obecnodé
duzych Swiezych cialek zoltych, a macice tych zwierzat wykazywaly stan
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normalnego rozwoju (rys. 4, 5). Wzrost zwierzat doswiadczalnych
w tej serii doSwiadczeh przebiegal bez wiekszych odchyleh od wzrostu
zwierzat kontrolnych. W przysadkach zwierzat do§wiadezalnych stwier-
dzitem zwigkszong ilo$¢ komoérek zasadochlonnych.

Kontrola
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Proszek 2 czesci nadziemnych 8-10g dziennie doustnie

E "= -

Proszek z korzeni 8-10g dziennie doustnie

Wyc1gg z czesci nodziemnych 30mg oziennie podskormie

Mycigq z horzens 50mg dziennie podskornie

1

Rys. 1. Schemat przebiegu cyklow wrujowych u dojrzalych samic szczura bialego

pod wplywem roéznych form Lithospermum officinale. Kazde pole oznacza jeden

dzien. Czarne pola oznaczajq dzien peinej rui. Do doswiadczern dobierano szczury

0 cyklach rujowych regularnych tak jak ,Kontrola“. Gruba kreska z prawej strony
oznacza dkien odstawienia Lithospermum.

Karmienie same6w szezura proszkiem z suszonego korzenia Lithosper-
mum officinale, jak réwniez podskérne wstrzykiwanie wyciagu z korzenia
nie wykazalo dostrzegalnego wplvwu na stan i czynnoéé narzadéow roz-
rodczych. Brak bylo réznic w budowie histologicznej jader, brak rowniez
zmian w libido zwierzgt doswiadczalnych jak rowniez w ich zdolnoSci do
zaptodnienia. Jedynie tylko dalo sie dostrzec nieznaczne wzmozenie ilosci
komoérek zasadochlonnych w przvsadce u zwierzat traktowanvch zastrzy-
kami wyciggu z korzenia.

Dojrzale samce myszy bialej wykazaly natomiast zmniejszenie wagi
jader §rednio o 30 — 40% po 20 lub 30 dniach stosowania co drugi dzien
po 25 mg wyciagu z korzen'a w 0.5 ml wody destylowanej. Mozna byto
jednocze$nie zauwazyé pewne obnizenie sie komoérek nabtonka wydziel-
niczego w pecherzykach nasiennych.

Doswiadczenia w grupie IV wykazaly, ze wstrzykiwanie wyciggu
wodnego Lithospermumn officinale powoduje u mtodych samcoéw szczura
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bialego zahamowanie proceséw rozwojowych w okresie dojrzewania picio-
wego. Budowa histologiczna jadra zwierzat, ktére otrzymywaly co dru-
oi dzien przez okres 30 dni podskérnie wycigg Lithospermum officinale
— 15 zastrzykow), wykazywala stan taki, jak w jadrach zwierzat przed
rozpoczeciem do$wiadczenia, podczas gdy u zwierzat kontrolnych tego
samego wieku zachodzi juz normalna spermatogeneza (mikrofot. 11 2).

Rys. 2. A — Jajnik dogrzatej samicy szczura bialego jZabitej w okresie miedzy-
rujowym. B — Jajnik dojrzatej samicy szczura biatego Zabitej po 30 zastrzykoch
po 50 mg dziennie suchego wyciagu z korzernia L.o. Widoczny brak duzych doj-
rzatych pecherzykéw Graafa. Rysunki z mikrofotografii. Powiekszenie okoto 17 X.

Obliczone Srednie wagi jader i pecherzykéw nasiennych odpowiednich
zwierzat wszystkich oSmiu grup przedstawialy sie w tej serii doswiad-
czen nastepujaco:

~ Jadra  Pech. nasienne

Zwierzeta grupy IV (samce) w mg na| srednie | w mg na| $rednie

100 ¢ wa-|odchyle- {100 g wa-| odchyle-
gi ci~fa nie gi ciala nie
Kontrola w 50 dniu zycia 260 + 60 158 + 16

0,75 ml wyciagu co drugi dzien przez 30 dni,

w 80 dniu zycia 311 + 90 177 + 33
Kontrola w 80 dniu zycia €93 +110 285 + 45

. Liczby wyrazaja ilo$¢ mg na 100 g wagi ciala, obok $rednie odchyle-
nie. Wzrost sam_céw w trakcie dojrzewania pilciowego pod wplywem
Lithospermum officinale nie odbiegal od wzrostu zwierzat kontrolnych.
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Dyskusja

Jak wynika z wykonanych przeze mnie do$wiadczen krajowy gatunek
Lithospermum officinale L. posiada dzialanie przeciwgonadowe podob-
ne do dzialania amerykanskiego gatunku Lithospermum ruderale, ktére
zostalo opisane po raz pierwszy w literaturze naukowej przez E. M.
Cranston (1). Poréwnujgc wyniki prac nad Lithospermum ruderale z wy-
nikami osiggnietymi w niniejszej pracy, doszediem do wniosku, ze jezeli
wchodzg w rachube jakie$§ roznice w dzialaniu, to jedynie natury iloscio-
wej. Wydaje sie mianowicie, ze Lithospeérmum officinale dziala nieco sta-
biej od gatunku amerykanskiego, chociaz trudno jest powiedzieé z calg pe-
wnoscig, poniewaz nie mozna z calg $cisloScig porownywaé dawek stoso-
wanych przez autoréw amerykanskich z dawkami stosowanymi przeze mnie
w niniejszej pracy, a to z powodu tego, ze we wszystkich przypadkach
stosowano wyciagi a nie czyste cialo czynne.

Rys. 3. A —Przekréj poprzeczny przez macice samicy
szezuras bialego zabitej w okresie miedzyrufowym.
B — Przekroj popmnzeczny przez macice* ddjrzalej samicy
szczura biatego, zabitej po 30 codziennych zastraykach
ro 50 mg suchego wyciqgu korzenia L.o. Rysunki z mai-
krofotografii- Powiekszenie okolo 19 X,

Najbardziej zaznaczaja sie réznice w slabszym dziataniu wyciagow
z Lithospermum officinale na gonady i ich czynnos¢ fizjologiczng u doj-
rzalych samcéw w poréwnaniu z wynikami osiagnietymi przy uzyciu
Lithospermum ruderale przez R. L. Noble i wspélpracownikow (6).

Von Seeman i Grant doniesli w r. 1950 (7), ze budowa chemiczna
ciala czynnego Lithospermum ruderale jest zblizona do flobataniny, ktora
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nalezy do typu cial garbnikowych. Stwierdzone przeze mnie w przypadku
Lithospermum officinale, jak i przez innych autoréw przy uzyciu Litho-
spermum ruderale (8) niepewne wzglednie slabe dzialanie przeciwgona-
dowe po stosowaniu doustnym suszonych czesci rosliny tlumaczy si¢ praw-
dopodobnie garbnikowym charakterem ciala czynnego. Garbniki bowiem
wechianiajg sie tylko nieznacznie z przewodu pokarmowego.

<y, et

Rys. 4. A — Jajnik miodej samicy szczura bialego zabitej
po pierwszych irzech cyklach rujowych — kontrola — w 51
dniu 2ycia. Widoczne duze ciatka 26ite obok dojrzalych
pecherzykéw Granfa. B — Jajnik mlodej samicy szczura
bialego, ktérej dojrzewanie plciowe zostalo zahamowane
16 zastrzykami wyciggu z korzenia po 25 mg dziennie.
Widoczne miode i S$redniej wiellosci pecherzyki Groafa,
cial~k z6ttych brak. Rysunki z mikrofotografii. Powieksze-
) nie okoto 15 X

Co do mechanizmu dzialania przeciwgonadowego wszyscy autorzy
zgodnie podkres§laja, ze cialo czynne z Lithospermum ruderale nie dziala
hamujgco na gonady w sposéb bezposredni. W jednej pracy stwierdzono
nawet, Ze w stosunku do gonady zenskiej wyciagi ze szczytow pedéw dzia-
tajg estrogennie (8). Na ogét panuje przekonanie, ze dzialanie Lithosper-
mum wywotujgce zablokowanie cyklow rujowych i zmniejszenie sie
w zwiazku z tym plodnoSei u samic oraz zahamowanie spermatogenezy
u samcow nastepuje za poSrednictwem dzialania na czynno§é dokrewna
przedniego plata przysadki mézgowej. Nie wiadomo jedynie dotychezas,
czy cialo czynne dziala na wydzielanie jednego czy tez obydwu hormonéw
gonadotropowych. M. L. Drasher w swej pracy (5) sklania sie do przy-
puszczenia, ze Lithospermum ruderale dziala hamujaco tylko na wydzie-
lanie gonadotrofiny B, poniewaz w jajnikach myszek pozostajgcych na
diecie z dodatkiem Lithospermum ruderale stwierdzil obecno$é normalnych
dojrzatych pecherzykéw Graafa. Wedlug Drashera jajnik po stosowaniu
Lithospermum znajduje sie stale w stanie przedowulacyjnym i jezeli tylko
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usungé Lithospermum z pokarmu, wéwezas z latwoscia w krétkim czasie
pojawia si¢ ponownie normalny cykl pleciowy. Obecnosé dojrzalych peche-
rzykow Graafa oraz szybkie pojawianie si¢ cykléw plciowych po zaprze-
staniu podawania Lithospermum dowodzi, zdaniem tego autora, hamowa-
nia tylko wydzielania gonadotrofiny B.

Rys. 5. A — Macica miodej samicy szczura biatego zabitej
‘po pierwszych trzech cyklach rujowych — kontrola — w 51 dniu
zycia. B — Macica mlodej samicy szczura bialego, w 51 dniu
2ycia, po zahamowaniu dojrzewania ptciowego 16 zastrzy-
kami wyciagu z korzenia w ilosci 25 mg dziennie. Rysunki z mi-
krofotografii. Powiekszenie okolo 24,5 X

Na podstawie moich obserwacji jestem sklonny do przypuszczenia, ze
czynnik zawarty w Lithospermum officinale dziata prawdopodobnie na
wydzielanie obydwu hormonéw gonadotropowych, a w kazdym razie ha-
muje wydzielanie gonadotrofiny A, poniewaz w preparatach z jajnikéw
dojrzalych szezurzye, ktorym podawalem z dodatnim wynikiem Lithosper-
mum officinale doustnie lub tez w postaci wyciggéw podskdrnie, zawsze
znajdowalem pecherzyki Graafa male lub najwyzej Sredniej wielkosci,
a nigdy nie bylo duzych, dojrzalych pecherzykéw, wielkoSci mniej wiece]
Swiezych ciatek zoéhtych.

Zauwazone przeze mnie zwiekszenie sie ilosci komorek zasadochlon-
nych wydaje sie przeczyé przypuszezeniu, jakoby nastepowalo zahamo-
wanie wydzielania hormonéw gonadotropowych pod wplywem Lithosper-
mum officinale, poniewaz tym wilasnie komérkom przypisuje sie najcze-
Sciej role wydzielania hormonéw gonadotropowych (9, 10). W ostatnich
Jednakze czasach pojawiaja sie coraz czeSciej glosy krytyki skierowanej
przeciw schematycznemu podziatowi funkeji wewna,trzwydzielniczyc,h
przedniego plata przysadki mézgowej pomiedzy poszczegélne typy komo-
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Mikrofot. 1. — Kanaliki masienne w jgdrze samca szczura biatego
w 80 dniu 2ycia — konitrola — widoczna mnormalna spermafogeneza.

Powiekszenie okoto 180 X,

Mkrofot. 2 — Kanaliki nasienne w jgdrze samca szczura bialego w 80

dniu zycia po 15 zastrzykach wyciqgu z korzenia L.o podawanych pod-

skornie co drugi dzien. Widoczne zahamowanie dojrzewania pleiowego
w porownaniv z mikrofatografiq 1. Powiekszenie okoto 180 X.
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rek tego gruczolu. Na tym stanowisku stoi Skowron w swoim referacie
wygloszonym na Zjeidzie Endokrynologéw Polskich w r. 1951 (11), a po_,.
nadto Zgj@czek (12) stwierdzil, ze w cyklu rocznym u jeza w okre’sie po-
przedzajacym ruje i w jej przebiegu pojawiajy sie u tego zwierzecia komér-
ki kwasochtonne w zwiekszonej ilodci, chociaz wedlug klasycznego po-
dzialu roli poszczegélnych typéw komorek przysadkowyech komoérki zasa-
dochlonne mialyby produkowaé gonadotropiny. Zreszta zwiekszanie sie
iloSci komoérek zasadochtonnych pod wplywem dzialania ciala czynnego
Lithospermum officinale mozna, byé moze, ujaé jako zjawisko przystoso-
wawcze wyrownujgce brak hormonéw gonadotropowych w organizmie,
jezeli rozpatrywaé to zjawisko z punktu widzenia klasycznego podzialu
czynnoSci wewnatrzwydzielniczych poszczegdélnych typéw komoérek przed-
niego plata przysadki mézgowej.

Sprawa zmian histologicznych w przednim placie przysadki mozgo-
wej u bialych myszy pod wpltywem Lithospermum ruderale byla przedmio-
tem badan P. A. Zahla (3), ktéry jednakze nie stwierdzit zadnych roéznic
pomiédzy przysadkami zwierzgt do§wiadczalnych i kontrolnych.

U dojrzatych sameéw zaréwno doustne podawanie proszku rosliny
jak i podskérne wstrzykiwanie wyciagéw nie wplynelo w zasadzie zupel-
nie na obrazy histologiczne jader ani tez na libido i zdolno$¢ do zaplod-
nienia. Inaczej sie jednak rzecz miata w przypadku stosowania tych sa-
mych czynnikéw u mlodych samcéw szczura w okresie dojrzewania. Roz-
nica w reakcji osobnikéw tego samego gatunku na takie same bodzZce wy-
nikls tutaj niewatpliwie na skutek réznych okres6w ontogenezy, w kto-
rych ten sam bodziec dzialal, poniewaz w tych réznych okresach rozne
jest zapotrzebowanie organizmu na hormony gonadotropowe. Stwierdzona
w niniejszej pracy wieksza wrazliwo$¢ organizmu mlodocianego na dzia-
tanie Lithospermum officinale L. wskazuje na wieksza wrazliwosé orga-
nizmu mlodocianego na brak hormonow gonadotropowych. U samic wra-
zliwosé ta wydaje sie byé mniej wiecej niezalezna od wieku.

Streszczenie

Krajowa ro§lina Lithospermum officinale L. zawiera cialo czynne po-
dobnie jak i amerykanski gatunek Lithospermum ruderale hamujgce wy-
dzielanie prawdopodobnie obydwu gonadotrofin przez przedni plat przy-
sadki moéozgowej.

Zawarto§é ciala czynnego jest wieksza w korzeniach Lithospermum
officinale anizeli w czeSciach nadziemnych rosliny.

. Doustne podawanie proszku z cze$ci nadziemnych wzglednie z korze-
ni nie daje pewnych wynikow. Wyrazne dzialanie ma jednakze podskorne
wstrzykiwanie wodnego wyciagu z korzeni.

Dojrzale samce szezura bialego sa prawie zupelnie odporne na dzia-
Yanie Lithospermum officinale w przeciwienstwie do dojrzatych samic.

' U zwierzat mlodocianych, i to zaréwno u samic, jak 1 u samcow, wy-
ciggi z Lithospermum officinale powoduja zahamowanie dojrzewania
plciowego.
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