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Zbigniew BOCZKOWSKI

Chromatograficzny obraz wolnych aminokwaséw plynu moézgowo-
-rdzeniowego u kobiet w péznych zatruciach ciazowych

Xpomarorpacdnueckas KapTHHA CBOOOJHBIX AMMHOKMCIOT CHMHHOMO3IOBOM
KHUAKOCTH y OepeMeHHBIX KEHIMUH B INO3JHMX TOKCHUKO3aX

Chromatographic Picture of Free Amino Acids in the Cerebrospinal
Liquid of Women in Late Toxicosis of Pregnancy

Corew - =

Ze wzgledu na wspétudzial oraz odczynowo§é osrodkowego ukladu nerwowego
w stanach p6inych zatrué¢ cigzowych wazne staje sie prze§ledzenie gospodarki
aminokwasowej ptynu moézgowo-rdzeniowego jako Srodowiska, w ktérym zanurzony
jest oSrodkowy uklad nerwowy i z ktérego czerpie Srodki odzywcze. Spostrzezeénia,
ze niektdre ciata z latwoS$cig przenikajg ze krwi do ptynu mézgowo-rdzeniowego,
inne natomiast z trudno$cia -w malych ilo§ciach, doprowadzity do stworzenia pojecia
bariery biologicznej miedzy krwig a plynem mézgowo-rdzeniowym (2, 9, 11).

Celem pracy bylo stwierdzenie poziomu wartosci poszczegblnych wolnych ami-
nokwaséw w plynie mézgowo-rdzeniowym u kobiet w péznych zatruciach cigzowych.

Technika badania:

W oparciu o pi$miennictwo krajowe (3, 11, 13, 17) i zagraniczne (6, 8, 12, 14,
15, 19) wykonano metodg bibulowej chromatografii jednokierunkowej czterospty-
wowej jakoS§ciowe oraz iloSciowe oznaczanie wolnych aminokwaséw piynu moéz-
gowo-rdzeniowego. Ogdlna zasada polegata na chromatograficznym rozdziale mie-
szaniny wolnych aminokwaséw oraz na kolejnym ich oznaczeniu ilo§ciowym,
metodg kolorymetryczng, przy uzyciu fotometru Pulfricha. Otrzymane ekstynkcje
kazdego aminokwasu mnozono przez jego wspélczynnik kalibracji, obliczony z po-
szczegolnych ekstynkeji badanych stezenn wzorcowych aminokwaséw na podstawie
otrzymanej krzywej kalibracji dla kazdego aminokwasu osobno. Wspdlczynnik ka-
libracji wyliczono z wzoru:
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C — znane stezenie wzorca, E — otrzymana ekstynkcja, i F — wspdéiczynnik kali-
bracji. Koncowy wynik podano w mg%, wyliczony ze wzoru: E X 100 X F = Cmg%.
Przy $cistym przestrzeganiu warunkéw pracy otrzymywano rezultaty z doklad-
noécig * 5% bledu. W poszczegdlnych szeregach pomiaréw przeprowadzono analize
statystyczna, przy czym warto§é¢ ,P” odczytywano z tablic Fishera. Za znamienne
uznawano warto$ci P << 0,001.

BADANIA WEASNE

Ogoélem przebadano 40 kobiet w ostatnim miesigcu cigzy. 30 kobiet
z klinicznymi objawami péZnego zatrucia cigzowego, 10 za§ zdrowych
z cigzg fizjologiczng. Pierwiastek bylo 24, wielorédek 16. Material do
badania pobierano na czczo, przed rozpoczeciem leczenia. Badane ciezarne
podzielono na nastepujgce grupy: grupa I — ciezarne ze stanem rzucaw-
kowym (10 przypadkéw), grupa II — ciezarne ze stanem przedrzucaw-
kowym (20 przypadkow) i grupa III — ciezarne zdrowe (10 przypadkow).
Tabela 1 i 2 oraz wykresy (ryc. 1) ilustrujg wyniki poszczegdlnych
badan:

Tabela 1

Srednie warto$ci wolnych aminokwaséw plynu mézgowo-rdzeniowego:

grupa| 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10 11 12 13
1 (0,04 |0,66 | 0,84 1,62 {058 10,97 {1,156 | — | 0,47 | - 1,47 | 0,73 | 0,97
IIr |0,06 0,58 0,57 | 1,29 | 0,54 d0,92 1,09| — | 0,35 | — 1,24 | 0,69 | 0,88
III |0,24 {0564 — |{1,31 i0,41 0,60 (0,79 | — | 0,12 | 0,06 | 1,07 | 0,54 | 0,68

Wolne aminokwasy wykazane w powyzszych grupach obliczono
w mgh wedlug nastepujgcej kolejnosci: 1 — cystyna -+ cysteina, 2 —
lizyna, 3 — histydyna, 4 — arginina, 5 — glicyna, 6 — kwas glutami-
nowy -+ treonina, 7 — alanina, 8 — tyrozyna, 9 — tryptofan, 10 — me-
tionina, 11 — walina, 12 — fenyloalanina, 13 — leucyna + izoleucyna.

Wykonano analize statystyczng znamiennosci uzyskanych wynikéw:
Poréwnywano wartosci kazdego aminokwasu grupy I — kobiet ze stanem
rzucawkowym 1i grupy II -— kobiet ze stanem przedrzucawkowym z grupg
IIT — kobiet ciezarnych zdrowych, oraz grupe I — kobiet ze stanem
rzucawkowym z grupg II — kobiet ze stanem przedrzucawkowym.
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Tabela 2
. Wartosé t do§wiadczalne
Nazwa aminokwasu III grupa 1Tl grupa I grupa

z I grupg 7 II grupa z II grupsa
Cystyna + cysteina — 3,81 — 3,64 — 0,56
Lizyna + 1,24 4+ 0,44 -+ 0,23
Histydyna + 14,00 + 11,84 -+ 3,46
Arginina + 1,78 + 0,18 + 2,50
Glicyna + 1,54 4+ 1,15 4+ 0,34
Kw. glutam. + treonina + 6,26 -+ 6,27 -+ 0,90
Alanina -+ 5,05 -+ 4,67 + 0,65
Tyrozyna — — —
Tryptofan —+ 8,00 -+ 5,14 -+ 2,30
Metionina — 3,21 — 3,21 —
Walina -+ 4,26 + 2,82 -+ 2,52
Fenyloalanina + 2,95 -+ 2,58 ~+- 0,85
Leucyna + izoleucyna + 3,12 + 3,39 -+ 0,96
Warto$é ,,P” = 3,922 = 3,674 = 3,674

Warto§é ,,P” odczytywano z tablic Fishera.

OMOWIENIE WYNIKOW BADAN

Ringel podaje wg Hinsberga i Genitza, ze plyn mézgowo-
-rdzeniowy zawiera 31,2 mg% bialka, w tym 15—25 mg% albumin
i 2,5—9 mg% globulin. Zawartoé¢ kwas6w aminowych dochodzi do 1 mg%.
Sandrucci stwierdza, ze wybidrczy wzrost f i y-globulin, obserwo-
wany w licznych schorzeniach ukladu nerwowego nie znajduje odbicia
w surowicy krwi. Wzrost a-globulin spostrzegal on w padaczce oraz
innych napadach drgawek. Ciekawe badania plynu mézgowo-rdzeniowego
u kobiet z cigzg fizjologiczng i ze stanem podZnego zatrucia cigzowego,
przeprowadzal Caresano, okreslajac poziom kwasu glutaminowego,
kwasu pirogronowego, oraz poziom transaminaz. Stwierdzil wyraZny
wzrost warto$ci transaminaz i kwasu pirogronowego, réwnolegle z na-
tezeniem schorzenia. Autor zwraca réwniez uwage na poziom kwasu glu-
taminowego, ktéry moze pochodzi¢, jak wiadomo, z transaminacji poprzez
kwas alfaketo-glutarowy, a proces transaminacji schodzi sie z metaboliz-
mem posrednim karboksylazy — metabolizmem tkanki mézgowej. Proces
enzymatyczny odgrywa wiec duzg role w dostarczaniu tkance mézgowej
aminokwasow.
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Otrzymane wartosci stezen wolnych aminokwaséw plynu moézgowo-
-rdzeniowego wykazaly w badaniach wlasnych nizszy poziom u kobiet
z cigzg fizjologiczng. Nie stwierdzono w zadnym przypadku obecnosci
tyrozyny oraz histydyny. W péznych zatruciach cigzowych wartosci ste-
zen wigkszosci poszezegélnych wolnych aminokwaséw w plynie mézgowo-
-rdzeniowym byly podwyzszone .W Zadnym przypadku nie zauwazono
natomiast obecnosci metioniny, tyrozyny, kwasu asparaginowego i seryny.
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Mad

Ryc. 1. Wykresy wolnych aminokwaséw plynu moézgowo-rdzeniowego u kobiet
w poéinych zatruciach cigzowych; a — kobiety ciezarne zdrowe, b — kobiety ze
stanem przedrzucawkowym, ¢ — kobiety ze stanem rzucawkowym, 1 — cystyna,
2 — lizyna, 3 — histydyna, 4 — arginina, 5 — glicyna, 6 — kwas glutaminowy -+
treonina, 7 — alanina, 8 — tyrozyna, 9 — tryptofan, 10 — metionina, 11 — walina,
12 — fenyloalanina, 13 — leucyna
Diagrams of average values of free amino acids in the cerebrospinal liquid of
women in the late toxicosis of pregnancy; a — healthy pregnant women, b — late
toxicosis pregnancy (praeeclampsia), ¢ — late toxicosis pregnancy (eclampsia),
1 — cystine, 2 — lysine, 3 — histidine, 4 — arginine, 5 — glycine, 6 — glutamic
acid + threonine, 7 — alanine, 8 — tyrosine, 9 — tryptophan, 10 — methionine,
11 — valine, 12 — phenyloalanine, 13 — leucine
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W dwoéch tylko przypadkach obserwowano obecnosé matych ilosci cy-
styny i cysteiny. Warto$¢ tych aminokwaséw u zdrowych ciezarnych
wynosita $rednio 0,24 mg%, w stanach przedrzucawkowych 0,6 mgl,
w stanach rzucawkowych 0,04 mg%. Wartosé¢ histydyny nie stwierdzona
w plynie moézgowo-rdzeniowym u zdrowych ciezarnych wzrosta w sta-
nach przedrzucawkowych sérednio do 0,57 mg%, a w stanach rzucawko-
wych 0,84 mg%h. Na podstawie otrzymanych wynikéw, zwr6écono uwage
na réwnoleglosé wzrostu stezen wiekszosci wolnych aminokwaséw w ply-
nie mézgowo-rdzeniowym, w odniesieniu do ciezkosci stanu chorobowego.
Najwyrazniej zjawisko to wystepuje wzgledem argininy i histydyny.
Obnizone wartosci stezen wolnych aminokwaséw, zawierajacych atom
w swojej drobinie, wskazujg na ich wazng role w gospodarce biatkowej,
w regulacji proceséw odwracalnego utleniania i redukcji czynno$ci ka-
talitycznej wielu zwigzkow, w ktérych sktad wchodzi cystyna i cysteina,
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w omawianym procesie chorobowym (1, 5, 7, 16, 18). Podwyzszony po-
ziom histydyny, bioracej udziat w syntezie kwaséw nukleinowych, moze
przyczynia¢ sie, jako jeden z czynnikéw, do zaburzenia w gospodarce
nukleoproteidow — bialek tkanki moézgowej. Podwyzszone wartosci argi-
niny, wskazujg rowniez na powazne zaburzenia w gospodarce biatkowej
organizmu.

Jakosciowe i ilosciowe stwierdzenie w plynie moézgowo-rdzeniowym
wolnych aminokwaséw nie pozostaje jednak w dokladnie Scistym zwigzku
z ich wartoscig i liczbg w surowicy krwi, w poszczeg6élnych badanych
grupach kobiet. Mozna wiec wnioskowaé¢ na podstawie danych z pis-
miennictwa (3, 9, 17) oraz wlasnych badan, ze wolne aminokwasy plynu
moézgowo-rdzeniowego nie sg tylko czystym przesaczem krwi, lecz mogag
powstawaé na miejscu, w worku oponowym, stanowigc jedng z cech
toczacego sie procesu chorobowego w organizmie.

WNIOSKI

1. W poéznych zatruciach cigzowych w poréwnaniu do cigzy fizjolo-
gicznej wykazano wyzsze wartosci stezen wolnych aminokwaséw, z wy-
jatkiem cystyny i cysteiny, plynu mézgowo-rdzeniowego.

2. Dokladne poznanie wartosci stezen poszczegélnych wolnych ami-
nokwaséw w pdznych zatruciach cigzowych moze przyczyni¢ sie do bar-
dziej celowego stosowania ich w profilaktyce i leczeniu wymienionych
stanéw chorobowych.
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Prace otrzymano 27 II 1965.

PE3IOME

ABTOpPOM NpOBeleHbl KadeCTBEHHbIE M KOJMYECTBEHHBIE OMNpefeseHns
cBOOOAHBIX aMMHOKMCJIOT B CIMHHOMO3TOBOM KMIKOCTM C IIOMOILBIO Of-
HOCTOPOHHENM, MHOTOCTOYHOM Xpomarorpacdum Ha O6ymare. OB6cienoBaHo
30 KeHUMH C CUMITOMaMM MO3JHEro TOKCUKO3a OepeMeHHBIX, a 10 >KeH-
IOMH 3J0pOBBIX ¢ uU3KoJIOrMYeckKoi OepeMeHHOCTEIO. ViccaemoBauus
B SKJAMMCHM3ME M 9KJAMMUCUMM IIOKaz3ajy, 4TO BEAWYMHBI GOJBIIMHCTBA
cBOGOIHBIX AaMMHOKMCJIOT B CHMHHOMO3IOBOM KMIKOCTH, IIOATBEPKIEH-
Hble CTaTMCTMYECKOJ) 3HA4YMMOCTBLIO, Bo3pacraiorT. Hambosee ordernmso
9T0 #ABJEHMEe BbICTYIMJIO II0 OTHOLUEHMIO K aprMHUHY WM TUCTUAMHY,
obpaTHoe Ke OTHOLIEHME 3aMeYeHO HAJA IMCTHHA M IUCcTeMHa. Ycra-
HOBJIEH HEKOTOPBUA IapaJjijieliM3M BO3pacTaHmMa OOMBbILNMHCTBA CBOGOIHBIX
aMMHOKVCJIOT B CBA3M € YXYHALIEHHBIM COCTOSHMEM OOJLHBIX. OgHaKO
OHM He OTPaxKalT NPAMOM CBA3YM C MX BEJMYMHON ¥ KOJMYECTBOM B ChI-
BOPOTKE KPOBM B MCCHEJOBAHHBIX TPYNNAX KEHIIMH.

SUMMARY

The author made quantitative and qualitative determinations of free
amino acids in the cerebrospinal liquid of 30 women in the late toxicosis
of pregnancy and 10 women with physiological pregnancy. The examina-
tions were carried out by one-direction- and multi-flow-down paper
chromatography. Examinations of the patients carried out during pre-
eclampsia and eclampsia showed that the values of the majority of the
free amino acids in the cerebrospinal liquid increased. The increase was
confirmed by statistical analysis. Distinct increase was observed with
arginine and histidine. With cystine and cysteine the values in the
cerebrospinal liquid were found to increase in proportion to the degree
of the condition of the patients. However, no close relationship was found
between the value and amount of the amino acids in the cerebrospinal
liquid and the corresponding results obtained in the blood serum.
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