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Marek Prost

Badania doswiadczalne nad rola kwasu mlekowego
W patogenezie neowaskularyzacji
Experimental studies on the role of lactic acid in pathogenesis of neovascularization

Summary: In order to elucidate the controversies whether lactic acid could be the

factor responsible for the initiation of neovascularization, the author examined

neovascular response of the vessels of the chicken chorioallantoic membrane after

implantation of filter discs soaked with different concentrations of this substance.

No neovascularization of the vessels of the membrane was seen after implantation of

the discs. The results of the study suggest that lactic acid is not the factor which can
stimulate neovascularization.
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Neowaskularyzacja jest waznym skladnikiem pra-
widlowych procesow fizjologicznych takich jak roz-
wo0j embrionalny i gojenie sie ran. Odgrywa ona
takze duza role w patogenezie réznych schorzen oka,
Jak np.: retinopatia cukrzycowa, retinopatia wezes-
niakow, jaskra neowaskularyzacyjna, starcze zwyrod-
nienie plamki, choroba Eales’a i neowaskularyzacja
rogowkowa. Przyczyny tworzenia si¢ nowych naczyn
w tkankach nie sq do tej pory wyjasnione. W ostat-
nich latach wysunieto hipoteze, ze rozwoj naczyn
krwiono$nych jest regulowany przez zmiany réwno-
wagi stezen czynnikéw hamujacych (najczgsciej ZWig-
zanych z wlasciwo$ciami samej tkanki) oraz czyn-
nikow pobudzajacych (w nastepstwie lokalnych
zmian w metabolizmie komérek) 16, Podwyzszenie
poziomu czynnikdw pobudzajacych lub obnizenie
stgzenia czynnikow hamujacych moze spowodowacé
zachwianie sig delikatnej réwnowagi w tkance i roz-
woj neowaskularyzacji 16, Uwaza sie, ze czynniki
pobudzajace mogg by¢ uwalniane w niedokrwionej
1 niedotlenionej tkance powodujac proliferacje znaj-
dujacych sie w poblizu naczyn 3. Przemawia za tym
fakt, ze schorzenia zwiazane z niedotlenieniem siat-
kowki sa najczestszymi - stanami chorobowymi,
w ktorych obserwuje sig neowaskularyzacje. Jest wigc
pra\ydopodobne, ze czynniki pobudzajace sa produk-
tami procesow katabolicznych zwiazanych 7z bez-
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tlenowa przemiana materii. W 1964 roku Imre wysu-
nal hipoteze, Ze czynnikiem odpowiedzialnym za
neowaskularyzacje w schorzeniach siatkowki jest
kwas mlekowy, bedacy koricowym produktem gliko-
lizy beztlenowej. Hipoteze te oparl on na wynikach
swoich badan do$wiadczalnych, w ktérych obser-
wowal rozwoj neowaskularyzacji siatkowkowej po
wstrzyknieciu kwasu mlekowego do ciala szklistego 8.
Wysunieta przez Imrego hipoteza nie zostata jednak
potwierdzona przez innych badaczy.

Gerke i wsp. nie stwierdzili zwigkszenia stezenia
kwasu mlekowego w preparatach siatkowki i naczy-
niéwki pochodzacych od kociat z retinopatia prolife-
racyjna wywolana tlenem oraz od SZCZurow z retino-
patig cukrzycowa po podaniu streptozotocyny *, Jed-

nakze w siatkowee kociat z retinopatia proliferacyjna
po podaniu tlenu zaobserwowano zwigkszony po-
ziom dehydrogenazy mleczanowej, co $wiadczy
0 zwigkszonym metabolizmie kwasu mleckowego
w tkankach z neowaskularyzacjy

W latach osiemdziesiatych fmre opublikowal dal
sze prace dotyczgce roli kwasu mlekoweso w patoge
nezie neowaskularyzacji, w ktorych podtrzymywat on
stusznos¢ swojej hipotezy * 1°. Celem niniejszej pracy

jest ustalenie roli kwasu mlekowego w
neowaskularyzacyjnym naczyn blony kosmowkowo-
omoczniowej zarodka kurzego.

odc Zynic

Material i metodyka

Badania przeprowadzono na 48 zarodkach ku-
rzych. Odczyn neowaskularyzacyjny naczyn blony
kosmowkuwwunuJc‘/nimwy zarodka kurzego ocenia-

o

wp i kularyzacji

Rola kwasu mlekoweg

no po implantacji krazkéw bibuty nasyconej roznymi
st@ieniami kwasu mle‘kow'ego. Zastosowano dwie meto-
dy implantacji: Lutty'ego i wsp. 2 oraz G{a?er ‘aiwsp.S,

W pierwszej z tych' metod u 24 szesciodniowych,
zaplodnionych zarodkow kurzych Wywiercano otwor
w skorupce jaja ponad komorg powietrzna. Okienko
zaklejano tasma samoprzylepng i mkubpwgno zaro-
dki przez 2 dni w temperatu,rze }7 °C i wilgotnogci
60%. Nastgpnie usuwano tasme i po odlozeniu na
bok blony podskorupkowej umieszczano na blonie
kosmowkowo-omoczniowej 3 mm krazki bibuty
(Whatman 41). Krazki te byly uprzednio moczone
przez 1 godzing w 0,1% roztworze kwasu mlekowego
(8 krazkow), 0,5% roztworze kwasu (8 krazkow)
oraz w plynie BSS firmy Alcon (8 krazkow). Zarodki
inkubowano przez 6 dni. Po tym okresie czasu
usuwano krazki, otwierano skorupke jaja i oceniano
odczyn neowaskularyzacyjny rlaCZ)'Ijl w?wngrzpej
strony blony kosméwkowo-omoczniowej stosujac
opracowang uprzednio skale 14,

W drugiej metodzie u 24 trzydniowych zarodkow
kurzych wywiercano otwor w skorupce ponad komora
powietrzna i inkubowano je przez 6 godzin w tem-
peraturze 37 °C i wilgotnosci 60%. Nastepnie umiesz-
czano na blonie kosméwkowo-omoczniowej krazki
bibuly nasyconej uprzednio 0.1% roztworem kwasu
mlekowego (8 krazkow), 0.5% roztworem kwasu 8
krazkow) oraz plynem BSS (8 krazkéw). Po 24
godzinach inkubacji oceniano odczyn neowaskulary-
zacyjny naczyn blony w sposob opisany powyzej.
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Wyniki

U zadnego 2z zarodkéw, u ktérych implan-
towano krazki bibuly nasycone 0,1% i 0,5%
roztworem kwasu mlekowego oraz plynem BSS
nie  stwierdzono odczynu  neowaskularyzacyjne-

g0 naczyn blony kosm()wkowo-omoczm'owej.
Konfiguracjia naczyn blony byla prawidlowa
we wszystkich trzech grupach doswiadczalnych
(ryc. 1).
Dyskusja

Ocena odczynu neowaskularyzacyjnego naczyn
blony kosmoéwkowo-omoczniowej zarodkow kurzych
Jest czgsto stosowana metoda w badaniach dogwiad-
czalnych nad angiogeneza. Jest ona uzywana do
oceny czynnosci naczyniotworczej tkanek, wycia-
géw  tkankowych i substancji  chemicznych
16111417 oraz  do identyfikacji czynnikéw
hamujacych  neowaskularyzacje 2 512, Dlatego
tez metoda ta zostala zastosowana w niniejszej pra-
cy do badan czy kwas mlekowy moze by¢ czynni-
kiem stymulujacym neowaskularyzacje. Przeprowa-
dzone badania wykazaly, ze 0,1% i 0,5% kwas
mlekowy nie powoduja odczynu neowaskularyzacyj-
nego naczyn blony kosmowkowej. Wyniki te przema-
wiaja wigc za tym, ze zwiazek ten nie jest czynnikiem,
ktéry moze stymulowaé rozwoj neowaskularyzacji
w tkankach.

Kosmowkowo-omoczniowe) 6 dni po

ziworem BSS (po prawej). Widoczna prawidlowa kon

implantac)
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Anna Monies i Marek Prost

Badania doSwiadczalne nad uszkodzeniem tkanek oka
w zatruciu kobaltem

Experimental studies on the lesions of eye tissues in cobalt intoxication

Summary: The aim of the paper was to examine the influence of cobalt compound
on rabbit eye tissues. The lesions in the eyeball were evaluated basing on
ophthalmological examination and in light and electron microscopes. The studies
revealed that cobalt intoxication caused the following damages in the rabbit retina:
oedema and atrophy of nerve fibres, lesions of ganglion, amacrine, bipolar,
horizontal cells and nucleus of photoreceptors. Also. obliteration of choroidal
vessels and changes in iris and ciliary body were found. Cataract developed in 42%
of rabbits and 25% chronic purulent endophthalmitis in 25%. The results of these
experimental investigations indicate that further studies on the influence of this
metal on human eye tissues are necessary.

Hasta: kobalt, zatrucie. uszkodzenie siatkowki, zaéma, zapalenie wnetrza oka, kroliki

Key words: cobalt. poisoning, retinal damage. cataract, endophthalmitis. rabbits

Kobalt i jego zwiazki po przedostaniu sie do
ogranizmu czlowiecka moga sie w nim kumulowac
powodujac uszkodzenie réznych narzadow wewnetrz-
nych. Zatrucie tym metalem ma najczgsciej przebieg
przewlekly i stwierdza sig w nim uszkodzenie pluc,
policytemig, niedoczynnos¢ tarczycy. neuropatie ob-
wodowe, kardiomiopatie, uszkodzenie trzustki i hyper-
lipemie * '*. Ma on takze dzialanie teratogenne i muta-
genne *. Wykonane przez nas uprzednio badania wyka-
zaly, 7e kobalt moze gromadzc si¢ w tkankach oka, za$
Jego stezenie w niektorych czesciach galki jest porow-
nywalne z tym jakie wykryto w sercu i plucach, a wigc
w narzadach, w ktorych najezesciej wystepuja zmiany
W trakeie zatrucia tym pierwiastkiem '3, Przedmiotem
mniejsze) pracy sa badania uszkodzen tkanek oczu
Zwierzyt  doswiadezalnych w ostrym i przewleklym
Zatruciu zwiazkami kobaltu podawanymi pozajelitowo.

Material i metodyka

L. Badania zmian w galce ocznej w ostrym zatruciu
Kobaltem

Badania przeprowadzono na 5 krolikach szarych
0 wadze okoto 3 kg, ktéorym podawano dootrzew-
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nowo 5% roztwor chlorku kobaltu w dawce 100
mg kg wagi ciala. Po trzech godzinach badano stan
oczu, zwierzgta zabijano i usuwano galki oczne.
Tkanki pobrane z prawego oka krojono na skrawki
polcienkie. ktore barwiono 1% blekitem metyleno-
wym z 1% azurem II w 1% boraksie oraz na skrawki
ultracienkie, ktére barwiono przy pomocy preparatu
Ultrastain 1 i 2 (f-my LKB — Szwecja). Lewe galki
oczne po utrwaleniu barwiono hematoksylina i eozy-
na.

II. Badania zmian w galce ocznej w przewleklym
zatruciu kobaltem

Badania przeprowadzono na 10 krolikach
szarych o wadze okolo 3 kg Zwierzetom poda-
wano codziennie przez 25 dni dootrzewnowo 5%
roztwor chlorku kobaltu w dawce 8 mg/kg wagi

ciala. Po 25 dniach badano stan oczu, kré
zabijano, pobierano gatki oczne i wykon
preparaty polcienkie, ultracienkie i barwiono

matoksylina 1 eozyna w sposdb opis powy-

I1I. Grupa kontrolna

Grupe kontrolna stanowite 5 krolikow sz
o wadze okolo 3 kg, ktorym pob 1
i przygotowano do dalszych badan w sy

powyzej.




