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Badanie czynnosci watroby w przebiegu leczenia
gruziiczego zapalenia opon mézgowych

Hccnenosauna wan GyHuMoHMpPOBaAHMEM NEYEHN BO BPEMA NEHECHMA
TYyGepHyne3Horo Bocnanenvs mMo3roenix ofonouex

Liver Function Tests during Treatment of Tuberculous Meningitis.

Sprawdzono dziatalno$§¢ watroby za pomocsg zespolu prob obejmujgcych bada-
nia réznych jej czynnosci. W tym celu przebadano 38 chorych leczonych w Klinice
Neurologicznej Akademii Medycznej w Lublinie z rozpoznaniem gruzliczego zapa-
lenia opon moézgowych. Podobne badania byly przeprowadzone przez Barilli
i Rossi, a przez Lemiszko i Choma u dzieci chorych na gruzlice pluc.
Stwierdzili oni zaburzenia w gospodarce weglowodanowej, lipidowej i barwniko-
wej, oraz zaobserwowali, ze stoplen uszkodzenia czynnosci watroby jest wprost
proporcjonalny do stopnia zatrucia gruzliczego. Zmiany czynno$cicwe watroby wy-
stepowaly w przebiegu wszystkich klinicznych postaci gruzlicy, wyrdéwnujgc sie
w okresie, gdy poprawial sie proces swoisty pod wplywem leczenia. Badania sek-
cyjne (68 przypadkow) przeprowadzone przez Proseka u chorych zmartych z po-
wodu gruzlicy ptucnej i pozaplucnej, leczonych antybiotykami w réznych skojarze-
niach, nie stwierdzily zaleino$ci pomigdzy rozlegloscia zmian gruzliczych. a zmia-
nami w watrobie, ujawnionymi w czasie sekcji. Zmiany te byly nieswoiste. U zad-
nego chorego leczonego antybiotykami nie stwierdzono trwalego uszkodzenia migz-
szu watroby, chcciaz badania kliniczne lub biologiczne mogly na to wskazywaé.
Dalsze prace Costelletosa. Nassainasa, oraz prace Bacha, Cler-
monta i Marquery nad toksyczno$cia i dawkowaniem hydrazydu kwasu
nikotynowego udowodnily, ze preparat ten, stosowany nawet w duzych dawkach.
nie wywoluje zaburzen czynno$ci watroby. Zaburzenia te sg natomiast zalezne od
zakazenia gruzliczego i sg proporcjonalne do reakcji wysiekowej,

Proby czynno$ciowe watroby pozwalajg ocenié¢ z mniejsza lub wigkszg doklad-
no$cig sprawnoéé watroby. Nalezy jednak pamietaé, ze ujemny wynik badania nie
dowodzi prawidlowego stanu watroby,

Badania wykonano u 38 chorych. Wéréd badanych bylo 20 kobiet
i 18 mezczyzn, w wieku od 15 do 49 lat. Wszyscy chorzy byli leczeni
streptomycyng i nikozydem; 10 chorym podawano poza tym PAS,
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17 chorych bylo leczonych po raz pierwszy antybiotykami, reszta, tj.
21 chorych, otrzymywata juz streptomycyne i nikozyd z powodu gruzlicy
innych narzadéw, albo tez byla leczona tymi antybiotykami juz poprzed-
nio w Klinice z powodu gruzliczego zapalenia opon mézgowych. Poza
gruzlica oponows zmiany gruzlicze w innych narzadach stwierdzono
u 19 chorych, w tym w 10 przypadkach byla to gruzlica preséwkowa pluc,
w 3 przypadkach gruzlica kostno-stawowa, w 6 przypadkach gruzlica
wlbéknisto-jamista pluc. Pratki Kocha w plynie mozgowo-rdzeniowym
stwierdzono w 8 przypadkach, w pozostalych rozpozranie oparto na pod-
stawie charakterystycznych zmian w plynie moézgowo-rdzeniowym i na
innych badaniach klinicznych.

Poczatkowo badano tylko zaburzenia czynnosci watroby w zakresie
przemiany azotowej. Przebadano 18 chorych. Oznaczenia pierwsze starano
sie wykona¢ jeszcze przed rozpoczeciem leczenia, a nastepne mniej wiecej
w odstepach tygodniowych, az do zakonczenia kuracji. Wykonywano
préby: kadmows, tymolowg Mac Lagana i probs kefalino-choleste-
rolowa Hanger a. Innych préb nie przeprowadzano ze wzgledu na trud-
nosci techniczne. Dopiero po roku starano sie réwniez zorientowaé, jak
przedstawiata sie przemiana weglowodanowa oraz jaki byl poziom bili-
rubiny i cholesterolu we krwi. Oznaczono takze poziom biatek calkowi-
tych w surowicy krwi, oraz frakcje albuminowsg i globulinows. Préby
wykonywano rowniez przed rozpoczeciem leczenia, a nastepnie co 7 do
10 dni przez okres kilku miesiecy. W czasie wykonywanych badan napo-
tykano na caly szereg trudnosci ze strony samych pacjentéw. Bardzo
czesto byli to chorzy zamroczeni, ktérym podanie doustne roztworu
fruktozy, lub tez pobieranie moczu w réwnych odstepach czasu bylo
bardzo utrudnione.

SPOSOB WYKONYWANIA PROB WATROBOWYCH

a) Prébe Hangera wykonywano wedlug metody IZangera podanej przez
Wuhrmanna i Wunderlyego.

b) Probe tymolowa wykonywano mz2todag Mac Lagana (zmetnienia), oraz me-
toda klaczkowania, przy czym stopien zmetnienia odczytywano nefelometrem.
Wyniki podano w jednosikach Mac Lagana.

¢) Poziom bilirubiny oznaczano metodg Ernsta-~Fornstera. Dodatkowo wy-
konano odezyn Van den Bergha poSredni i bezposredni.

d) Poziom cholesterolu oznaczono metoda zmodyfikowang Bluera.

e) Prébe kadmowsg wykonano wedlug metody Wuhrmanna i Wunder-
lyego.

f) Poziom biatek calkowitych oznaczano metodg biuretowsa. Poszczegdlne frakcje
rozdzielano przez wysalanie,

g) Proba fruktozowa: ilosciowo poziom fruktozy oznaczono za pomocg sachary-
metru polaryzacyjnego po uprzednim sprawdzeniu prébami jakosciowymi, Za-
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stosowano tutaj metode obcigzenia organizmu fruktoza, Mocz pobierano na
czczo, a nastepnie podawano 50 gramow fruktozy i w odstepach poélgodzinnych
pobierano poszczegdine frakcje moczu (4—35).

WYNIKI BADAN

1. Badania poziomu bialek calkewitych we krwi dokonano u 17 cho-
rych. Lacznie przeprowadzono 62 badania. W 60 badaniach nie stwier-
dzono odchylen od poziomu prawidlowego przez caly okres choroby. Tyl-
ko 2 badania wykazaly podwyzszenie poziomu bialek catkowitych do
10,25%. Uzyskane wyniki przedstawia tab. 1.

Tab. 1. Poziom biatek catkowitych w surowicy krwi.

Miesiac choroby
g% k

| I 11 I 1v \Y% VI
6,1 — 70 3 3 1 — 1 —
71— 8,0 12 5 1 2 —_ —
81— 9,0 11 8 3 3 —_ -
9.1 — 10,0 3 2 | — | — | 1 1
10,1 — 11,0 1 — — — 1 —
Razem 30 18 5 5 2 1

2. Poziom albumin w surowicy krwi oznaczano 61 razy. W tym

P

28 badan w pierwszym miesigcu choroby, 15 w drugim, 7 w trzecim,
5 w czwartym, po 3 w piatym i széstym. Zauwazono obnizenie poziomu
albumin w 17 oznaczeniach. W 2 miesigcu choroby w 11 oznaczeniach,
w 3 miesigcu w 4, a w pozostalych po 2 oznaczenia. Powyzsze dane
moglyby $wiadczyé o tym, ze w poczatkowym okresie choroby istnieje
obnizenie poziomu albumin surowicy krwi, ktére w miare poprawy kli-
nicznej stopniowo normalizuje sie. Uzyskane wyniki przedstawia tab. 2.

3. DPoziem globulin — na 61 badan poziomu globulin w surowicy krwi
w pierwszym miesigcu choroby wykonano 27 oznaczen, w drugim 17,
w trzecim 6, w czwartym 4, w pigtym 5, a w széstym 2. W pierwszych
2 miesiacach choroby podwyzszenie poziomu globulin zauwazono w 31 ba-
daniach na 44 wykonane proby. W miesigcach pézniejszych wartosci
poziomu globulin byly w granicach normy. Uzyskane wyniki przedsta-
wia tab. 3.

4. Probe tymolowa wykonano 163 razy. W granicach normy bylo
111 wynikéw, reszta za$, tj. 52 oznaczenia, odbiegata od poziomu normal-
nego. W 1 miesigcu choroby dokonano 91 oznaczen, w tym 37 wynikow
bylo podwyzszonych, W drugim miesigcu choroby na 46 préb jedynie
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Tab. 2. Poziom albumin w surowicy krwi.

i Miesiac choroby
o !
g \ |

[ I iV
21—30 l 3 1l - ===
3,1—4,0 1 1 1 1 1 | —
41—50 13 9 | 3 1 1 2
51—6,0 7 4 | 3 2 | - | =
6,1 — 7.0 3| — | — 1 | - 1
71 —8,0 1| — | = | = 1 -

— - b ‘
Razem 2 15| 3 |5 3|3

Tab. 3. Poziom globulin w surowicy krwi.

Miesiac choroby
g% -

I I m Iv v VI

1,1 — 2,0 — 2 — — 9 —
2,1—30 7 3 3 1 1 —
3,1—4,0 11 9 2 1 1 1
4,1—5,0 8 3 1 2 1 1
51—6,0 — -— — — — —
6,1 — 7,0 B R [ [ PP
71 —8,0 1 — — — — —
Razem i 27 17 6 4 5 2

9 mialo wartosci powyzej normy. W trzecim miesigcu na 17 badan powy-
zej poziomu prawidlowego byly 2 proby. W czwartym, pigtym i széstym
miesigcu badania byly prawidlowe. 4 podwyzszone wyniki dotyczyly cho-
rych z zaostrzonym procesem chorobowym, w ktérym oprécz zmian gruz-
liczych w oponach mézgowych, byly réwniez i zmiany gruzlicze w innych
narzadach. Uzyskane wyniki przedstawia tab. 4.

5. Probe Hangera wykonano 104 razy. Normalne wartosci uzyskano
w 68 badaniach, pozostale, tj. 32 badania, stanowily warto$ei podwyz-
szone. Nalezy podkresli¢, ze na 32 dodatnie proby 31 bylo w pierwszym
miesigcu choroby. Uzyskane wyniki przedstawia tab. 5.
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6. Prébe kadmowa wykonano 166 razy, w tym 85 wartosci miescito
sie w granicach normy, a 81 wartosci bylo podwyzszonych., Na 81 prob
dodatnich 66 wypadlo w pierwszych dwoéch miesigcach choroby. Uzyskane
wyniki przedstawia tab. 6.

7. Poziom bilirubiny w surowicy krwi by} u wiekszosci chorych przez
caly okres choroby prawidiowy, za wyjatkiem 4 badan z odchyleniem do
1,6 mg®e. Te wysokie warto$ci stwierdzono w przypadkach o przebiegu
szczegollnie ciezkim. Wykonano réwniez odczyn bezposredni, w ktérym
otrzymano zawsze wynik ujemny. Odczyn posredni dal! wyniki stabo
dodatnie albo ujemne.

Tab. 4. Wyniki badan préby tymolowej.

Jednostki Miesiac choroby

Mac Lagana | I I 11 v { v [ VI
0o — 1,0 13 21 | 9 P — _
1,1t — 20 1 5 _ _ ‘ _ _
21— 3,0 6 3 ] =1 _
31— 4,0 34 8 9 9 1 . _
41— 50 . . o
51— 6,0 2 1 _ ) o _
6,1 — 7,0 .25 2 . . _ _
71— 8,0 2 1 _ . _ _
81— 9,0 - 1 . _ . _
9.1—100 4 ; 2 - - 1 -
10,1 — 11,0 A R T
Razem 91 | 46 i 17 ! 5 3 1‘ .

Tab. 5. Wyniki badan préby Hangera.

Proba Miesiac choroby
Hangera I I I 1 11
+++ 8 — E —

++ 27 t -

+ 27 15 ; 3
— 12 6 | 5
Razem ; 74 22 i 8
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Tab. 6. Wyniki badan proby kadmowej.

Proba Miesiac choroby |
kadmowa I ' 11 11 { v I v
|
+ -+ + 27 3 1 — 1
+ 4 39 7 1 1 1
-+ 20 15 5 —
— 17 14 8 2 —
‘ ;
Razem | 103 39 | 14 | 8 2

8. Cholesterol calkowity — przecietna 182,31 mg®/s. Poziom choleste-
rolu utrzymywal sie caly okres choroby w granicach normy.

9. Proba fruktozowa — wynik préoby byl ujemny przez caly okres
choroby. W 3 badaniach préba wypadla dodatnio, osiggajac najwyzszg
wartosé 0,8%q.

Na podstawie wykonanych badan stwierdzono, ze zmiany dotyczyly
przede wszystkim stosunku albumin do globulin w pierwszym okresie
choroby. Normalnie istnieje staly stosunek pomiedzy poszczegdinymi
frakcjami. Przy naruszeniu czynnosci bialkotworczej watroby dochodzi
do zmiany stosunku w kierunku narastania bialek o duzym rozproszeniu,
czesciowo kosztem zmniejszenia albumin, gléwnie na korzysé globulin,
a szczegélnie globulin gamma. Globuliny, jako biatka o duzym rozprosze-
niu, nie posiadajg wlasciwosci ochronnych w stosunku do koloidéw i tym
samym przyczyniaja sie do wypadniecia koloidalnych czasteczek z roz-
tworu. Na tym polegajg zmiany labilnoéci bialek, ktéore jednak nie sa
specyficzne dla uszkodzen watroby. Podobne zmiany mogg tez by¢ wy-
wotane wieloma infekcjami i intoksykacjami. Badania sktadu bialek oso-
cza krwi u chorych na gruzlice ptuc przeprowadzone przez Kosmider-
skiego i Lewy-Rudnicka za pomocg elektroforezy bibutowej
daty podobne wyniki. U wszystkich chorych wykazano odchylenia we
wszystkich frakcjach globulinowych, przy czym ogdélna ilo§¢ bialka byla
prawidlowa. U przewazajgcej wiekszoséci stwierdzono roéwniez hipoalbu-
minemie. Testy straceniowe, z ktérych wykonano probe tymolows, kefa-
lino-cholesterolowg i kadmowa nie sa wylacznie testami watrobowymi,
gdyz pojawiaja sie réwniez przy przesunieciach biatkowych. Proba tymo-
lowa jest reakcjg niespecyficzng. Przy rozsianym uszkodzeniu komorek
watrobowych wypada dodatnio, a szczegélnie w infekcyjnych albo
toksycznych zapaleniach watroby.

Dodatni wynik préby kadmowej polega przede wszystkim na zwiek-
szeniu globulin gamma. Reakcja wypada dodatnio w rozsianym uszko-
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dzeniu watroby, jak rowniez i w chorobach gorgczkowych, szczegdlnie
w gruzlicy pluc. Podobnie zwiekszenie globulin gamma prowadzi do ktacz-
kowania w prébie kefalino-cholesterolowej. Reakcja ta nalezy do najbar-
dziej czulych prob. Hoffbauer uwaza, ze préoba tymolowa i kefalino-
cholesterolowa jest raczej odpowiedzig na podraznienie komdrek watro-
bowych, niz na ich uszkodzenie.

WNIOSKI

1. Na podstawie wykonanych préb czynnosci watroby w przebiegu
leczeria gruzliczego zapalenia opon moézgowych, stwierdzono zaburzenia
w gospodarce biatkowej. Polegaja one na zwiekszeniu sie ilosci globulin
kosztem albumin. Ogélna ilos¢ biatka byla w granicach normy.

2. Stopien zaburzen gospodarki biatkowej jest tym wiekszy, irn ciez-
szy jest przebieg choroby, szczegélnie jesli byl polaczony z gruzlicg
innych narzadéw.

3. Zaburzen w gospodarce weglowodanowej, w poziomie choleste-
rolu i bilirubiny nie stwierdzono.

4. Zaburzenia czynnosci watroby wyréwnuja sie w okresie poprawy
procesu swoistego, osiggajgc czesto swoje natezenie w 2—3 miesigcu
choroby.
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PE3IOME

Y 38 GonbHBIX, OCTANIUXCA HAa M3JIeYeHWH 0O MOBOAY TyGepHy-
JIE3HOTO BOCHAaleHNsl MO3roBeIX 000:.109€K, B TedeHHE HECHOJHKHX MecsA-
1leB NpoBepslIoCh Yepe3 Kaskanle 7 — 10 nueit ¢dyHKUMOHMpOBaHue Ie-
geHu. [leasio nponsBonuMeIx npo6 OGbIO KOHTPOIUPOBAHNE YIIEBOTHOIO,
a30THOro, u GeaIKoBOro oGMeHOB, a TaKixe yPOBHA OMiupy6uHA M Xoie-
cTeposia. ABTopaMH yCTaHOBIEHH paccTpoiicTBa B GeilkoBoM o0MeHe, 3a-
KII09aioluecs B YBeINUYEHUN KonndecTBa riaofynanHOB 34 cueT ajabOyMH-
HOB B NlepBLie MecCALH 6oje3nu. YKasaHHBE U3MeHeHAd BHPAaBHHBAINCH
B JIepHOJ YJAYYilleHHd B COCTOAHMHM BOCHajeHHA MO3roBhix 060JI0YeK.
Yposeur GenkoB 6bi1 B HopMe. PaccrpoiicTBa B yriieBOXHOM ofMeHe,
a TaKH#e B YPOBHAX Xojecrepoina u 6maupybuHa He oOHapy:KeHBHI,

SUMMARY

Liver function tests were performed in 38 patients treated for tuber-
culous meningitis, every 7—10 days during some months. The investiga-
tions concerned the carbohydrate metabolism, protein level, bilirubine
and cholesterol-level. We found an increase of globulins and a decrease of
albumins during the first months, disappearing with the improvement
of the specific process. The whole protein level was unchanged. The car-
bohydrate metabolism, the level of bilirubine and cholesterol were not
disturbed.
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