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Badania cytoenzymatyczne zewnatrzwydzielniczej czeSei trzustki
zwierzat poddanych dzialaniu somatotropiny (STH)
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}enesbl MMBOTHLIX Mocne nofauu poctosoro ropmoHa (STH)

Cytoenzvmatic Studies of the Mammalian Exocrine of the Pancreas after the
Administration of a Growth Hormone

Czesé zewnatrzwydzielnicza {rzustki odgrywa donioslg role w syntezie enzy-
matycznych bialek biorgeych udzial w procesach trawiennych przewodu pokarmo-
wego (Magee i wsp. 1956, 1958, Hansson 1959, Williams 1964, Alm i wsp
1969, Best i Taylor 1971). W zalezno$ci od stanu czynnosciowego pecherzykow
trzustki stwierdza sie rézna liczbe ziarnisto§ci zymogenu o zmiennym umiejsco-
wieniu w komérce (Palade i wsp. 1962) oraz duzg zawartos¢é RNA wskazujgeg na
wzmozone procesy syntezy bialek (Ord. i wsp. 1970).

Wiele prac $wiadczy o roli trzustki w przemianach weglowodanowych i tiu-
szczowych (Basu 1959, Raben i wsp. 1960, Goodman i Knobil 1961, Go-
spodinow 1961, Bluckle 1962) oraz o duzej wrazliwosci komérek pecherzy-
kow na rézne warunki doswiadczalne (Tankel i Holander 1958, Czyzew-
ski 1965, Ahren i wsp. 1969, Staszyc i Krdélikowska-Prasal 1970,
Miller 1970). Wykazano réwniez (Chrzanowski i Grzycki 1936, 1937),
ze istnieje wspolzaleznos¢é miedzy trzustka a hormonem wzrostu uzyskanym z wy-
ciggu przedniego plata przysadki mozgowej. Hormon wzrostu (STH) bioracy udzial
w 0gélnym metabolizmie ustroju (Williams 1964, Lewartowski i wsp. 1665,
Kosmala i Kwiatkowski 1970) wywiera niewatpliwie dzialanie nie tylko
na procesy syntezy bialka, ale zwigzane z nig procesy energetyczne w komoérkach
pecherzykow trzustki.

Dlatego wydaje sie nam celowym przesledzenie wplywu somatotropiny na loka-
lizacje enzymoéw zwigzanych z procesami tlenowej fosforylacji oraz procesami gli-
kolitycznymi w czes$ct zewnatrzwydzielniczej trzustki.
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MATERIAL I METODY

Do badan uzyto szczury biale, hodowli wsobnej, obojga plci w wieku 7—8 mie-
siecy, ciezaru okolo 200 g. Zwierzetom grupy doswiadczalnej podawano codzien-
nie, podskérnie somatotiropine f-my Wytwérnia Surowic i Szczepionek ,Biomed”
w Warszawie. W grupie doswiadczalnej podzielono zwierzeta na VI grup w zalez-
nosci od czasu podawania somatotropiny (I—III grupa) oraz od wielkos$ci dawki
AV—VI grupa). W 1 grupie hormon podawano w dawce 12 mg na zwierze
(60 mg/kg) przez okres 3 dni, w II — w takich samych dawkach, jak w grupie I
przez okres 7 dni i w III — dawki, jak w I i II grupie, podawano przez 20 dni.
W pozostalych grupach, tj. IV, V, VI, zwierzeta otrzymywaly somatotropine co-
dziennie przez 7 dni; w grupie IV w dawce 12 mg na zwierze (60 mg/kg), V —
25 mg (125 mgkg) i w VI — 50 mg na zwierze (250 mg’kg) (grupa II byla jed-
noczes$nie grupg IV). Obok kazdej grupy doswiadczalnej istniala grupa kontrolna,
w ktérej zwierzeta otrzymywaly sél fizjologiczng przez taki sam okres, jak w od-
powiedniej grupie dos$wiadczalnej.

Podczas doswiadczenia zwierzeta przetrzymywane byly w jednakowych warun-
kach i otrzymywaly pasze granulowang i wode. W kazdej grupie dos$wiadczalnej
znajdowatlo sie po 5 zwierzat, w kontrolnej — 9. Po 24 godzinach od ostatniej inie-
keji zwierzeta dekapitowano i pobierano do badan histochemicznych trzustke. W
zaleznosci od stosowanej metody wycinki uirwalano w plynie Bakera i cieto na
mikrotomie mrozeniowym lub nieutrwalone krajano bezposrednio w Kkriostacie
Pearse’a na 20 p grubosci skrawki. Wykonywano nastepujgce reakcje cytochemicz-
ne: 1) reakcja na aktywno$é¢ dehydrogenazy bursztynianowej (DB) wg metody N a-
chlas i wsp. (21); 2) reakcja na aktywnos$é dehydrogenazy mleczanowej (DM)
wg metody Pearse’a (27); 3) reakcja na aktywno$é dehydrogenazy glikozo-6-
-fosforanowej (DG6P) wg metody Pearse’a (27); 4) reakcja na aktywnosé gli-
kozo-6-fosfatazy (G6Pazy) wg Wachstein i Meisel (33).

WYNIKI BADAN
Zwierzeta kontrolne

Wysoka aktywnosé dehydrogenazy bursztynianowej zauwa*ono we
wszystkich pecherzykach wydzielniczych trzustki. W cytoplazmie komé-
rek surowiczych obserwowano duzg liczbe niebieskich ziaren dwuforma-
zanu; jadra pozostawaly niezabarwione (ryc. 1).

Dehydrogenaza mleczanowa na preparatach zwierzat konirolnych wy-
stepowala w postaci drobnych niebieskich ziarnistosci zlokalizowanych w
cytoplazmie komoérkowej. Nasilenie reakcji bylo rézne w poszezegdlnych
pecherzykach (ryc. 2).

Odczyn na dehydrogenaze glikozo-6-fosforanowa w komérkach wy-
dzielniczych trzustki wystepowal jak w przypadku dehydrogenazy mle-
czanowej z rézna intensywno$cia w poszczegélnych pecherzykach. W jed-
nych z nich mozna bylo zauwazy¢ silniejszg reakcje, inne dawaly slabsze
odezyny (ryc. 3).

W czesci zewnatrzwydzielniczej trzustki glikozo-6-fosfataza dawala in-
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tensywne odczyny we wszystkich pecherzykach. Ogladajac je pod wiek-
szym powiekszeniem widoczne byly duze ilosci grubych, brunatnych zia-
ren siarczku olowiu wystepujacych w cytoplazmie komoérek surowiczych.
Czesto ziarna te skupione byly w poblizu $wiatla pecherzyka. Silne od-
czyny obserwowano rowniez w sasiedztwie blony jadrowej (ryc. 4).

Grupa I doswiadczalna (3 dni, 12 mg STH dziennie)

Aktywnosé dehydrogenazy bursztynianowej, dehydrogenazy mleczano-
wej, dehydrogenazy glikozo-6-fosforanowej i glikozo-6-fosfatazy byly po-
dobne do uzyskanych na preparatach kontrolnych.

Grupa ll dos§wiadczalna (7 dni, 12 mg STH)

W II grupie doswiadczalnej obserwowano rézng aktywncs$é dehydro-
genazy bursztynianowej w komérkach wydzielniczych. Jedne z nich da-
waly slabsze odczyny niz w grupie zwierzat kontrolnych, inne nie roz-
nily sie od nich.

Odczyn na dehydrogenaze mleczanows w postaci niebieskich ziaren
wystepowal we wszystkich pecherzykach wydzielniczych trzustki. Uzys-
kane obrazy byly podobne do tych, ktére obserwowano w I grupie dos-
wiadczalnej, mocniejsze wystapily w komérkach pecherzykéw lezacych
w poblizu wysp trzustkowych.

Aktywnosé dehydrogenazy glikozo-6-fosforanowej nie ulegala zmia-
nie w poréwnaniu z grupg I i grupa kontrolng. Wiele komorek surowi-
czych bylo obficie wypelnionych niebieskimi ziarnami dwuformazanu.
Szczegolnie intensywng reakcje obserwowano w komoérkach pecherzykéw
lezacych w sgsiedztwie naczyn krwionosnych.

Odczyny na aktywno$§é glikozo-6-fosfatazy byly nieco slabsze od uzy-
skanych na preparatach kontrolnych. Jednak obserwowano jeszcze zna-
czng liezbe brunatnych ziaren w komérkach surowiczych pecherzykow.

Grupa Ill doswiadczalna (20 dni, 12 mg STH)

Odczyny na dehydrogenaze bursztynianowg w III grupie do$wiadeczal-
nej byly podobne do uzyskanych w II grupie, ale slabsze od grupy kon-
trolnej. Tylko niektére komoérki wykazywaly silniejszg reakcje, w wiek-
szosci jednak liczba ziaren dwuformazanu byla niewielka i czesto obser-
wowano obok nich czerwone ziarna monoformazanu (ryc. 5).

Aktywno$é dehydrogenazy mleczanowej w III grupie do$wiadczalnej
wykazywala niejednolite odczyny w poszczegdlnych pecherzykach wy-
dzielniczych. W obrebie jednego zrazika mozna bylo zauwazyé peche-
rzyki wykazujace wysoka aktywnosé enzymatyczng oraz lezace obok nich
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0 znacznie slabszym odezynie. Jednoczesnie zwrocono uwage, ze w jednym
i tym samym pecherzyku wystepuja komoérki o roznej aktywnosci en-
zymatycznej (ryc. 6).

W III grupie dos$wiadczalnej nie obserwowano wyraznych rdéznic w
odczynie na aktywno$é¢ dehydrogenazy glikozo-6-fosforanowej w porow-
naniu z poprzednimi grupami do$wiadczalnymi. Reakcja byla dobrze wi-
doczna we wszystkich pecherzykach.

Podczas dluzszego podawania zwierzetom somatotropiny (20 dni) zau-
wazono czeSciowe obnizenie aktywnosci glikozo-6-fosfatazy w pecherzy-
kach trzustki. Komérki wydzielnicze wykazywaly slabsze odczyny, wy-
stepowalo w nich wiele czerwonych ziaren monoformazanu, a tylko po-
jedyncze, dawaly silniejsza reakcje (rye. 7).

Grupa IV doswiadczalna (7 dni, 12 mg STH)

Grupa II do$wiadczalna zostala jeszcze raz przedstawiona jako grupa
IV, gdyz stanowi druga czesé doswiadczenia zajmujacego sie wplywem
wielkosci dawki somatotropiny na aktywno$é badanych enzyméw w pe-
cherzykach trzustki. Obejmuje ona grupy od IV do VI. Wyniki uzyskane
w II grupie odnoszg sie réwniez do grupy IV.

Grupa V doswiadeczalna (7 dni, 25 mg STH)

W V grupie aktywnos$é dehydrogenazy bursztynianowej jest stabsza
od odczynéw uzyskanych na preparatach zwierzat kontrolnych. Spotyka
sie tylko pojedyncze pecherzyki, ktére daja silniejszg reakcje widoczng
jako niebieskie ziarna dwuformazanu skupione w cytoplazmie (ryc. 8).

Somatotropina podawana w dawce 25 mg na zwierze przez 7 dni po-
woduje czesciowe oslabienie aktywnos$ci enzymatycznej dehydrogenazy
mleczanowej w pecherzykach wydzielniczych. W jednych z nich komoérki
wykazywaly jeszcze silne odczyny, tak Zze cala cytoplazma wypelniona
byla niebieskimi ziarnami dwuformazanu. W poblizu nich spotykano pe-
cherzyki ze slabym odczynem, w ktorych wystepowaly czerwone ziarna
monoformazanu (ryc. 9).

W komoérkach wydzielniczych pecherzykéw odczyny na aktywnosé
dehydrogenazy glikozo-6-fosforanowej nie réznily sie od preparatéw kon-
trolnych. Mozna bylo zauwazyé wiele pecherzykéw, ktorych cytoplazma
komérek surowiczych wypelniona byla niebjeskimi ziarnami dwuforma-
zanu. Pecherzyki te znajdowaly sie czesto w poblizu wysp Langerhansa.

Odczyn na glikozo-6-fosfataze w wielu komorkach byl stabszy w po-
réwnaniu z obserwowanymi na preparatach kontrolnych. Tylko niektére
z nich wykazywaly odczyn silniejszy, na co wskazywala duza liczba bru-
natnych ziaren siarczku olowiu. Jadra pozostawaly niezabarwione.
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Grupa V1 doswiadczalna (7 dni, 50 mgr STH)

Trzustka zwierzat, ktore pobieraly przez 7 dni duze dawki somatotro-
piny dawala slabsza aktywno$é enzymatyczng dehydrogenazy burszty-
nianowej niz w poprzednich grupach. Silniejsza reakcje obserwowano
jedynie w pecherzykach wydzielniczych sasiadujacych z wyspami Langer-
hansa (ryc. 10).

Aktywnoéé dehydrogenazy mleczanowej w tej grupie doswiadczalnej
malala w porownaniu z aktywnosciag obserwowang w poprzednich gru-
pach doswiadczalnych. Spotykano malo pecherzykéw z silnym odczynem
DM, wiekszos¢ z nich wykazywala slabg aktywnos¢ enzymatyczng
(ryc. 11).

Przy duzych dawkach somatotropiny wystepowaly wzmozone odezy-
ny na aktywno$é dehydrogenazy glikozo-6-fosforanowej w pecherzykach
trzustki lezacych nie tylko w poblizu wysp Langerhansa, ale w obrebie
calego zrazika. Komoérki pecherzykéw posiadaly w swej cytoplazmie du-
ze liczby ziaren dwuformazanu (ryc. 12).

Zauwazono natomiast dalsze obnizenie aktywnosci glikozo-€-fosfatazy
w poréwnaniu z innymi grupami doswiadczalnymi. Wiele pecherzykéw
dawalo jasnobrazowy, dyfuzyjny odczyn cytoplazmy.

OMOWIENIE WYNIKOW BADAN

Przeprowadzone przez nas badania wykazaly wplyw somatotropiny
na aktywno$é enzymatyczng dehydrogenazy bursztynianowej, dehydro-
genazy mleczanowej, glikozo-6-fosfatazy i czeSciowo dehydrogenazy gli-
kozo-6-fosforanowej w komérkach pecherzykéw trzustki szczurdéw bia-
lych. W doswiadczeniach wzieto pod uwage stan odzywienia zwierzat,
ktory jest waznym czynnikiem wplywajacym na procesy zachodzace w
trzustce (Magee 1955, Kosmala i Kwiatkowski 1967 MUul-
ler 1970), oraz wplyw wielkosci dawki STH i okres podawania hor-
monu. Zauwazono, ze wyrazniejsze zmiany w lokalizacji i aktywnosci
enzyméw wystepuja przy podawaniu wigkszych dawek somatotropiny
w krotszym czasie niz w przypadku przeciwnym (tab. 1, 2).

Przy matych dawkach STH (12 mg dziennie} po 7 dniach zaznaczalo
sie niewielkie obnizenie aktywnosci DB, DM i G6Pazy wystepujace w
pojedynczych komoérkach pecherzykéw. Po 20 dniach slabe odczyny na
DM i G6Paze widoczne sa w wielu komérkach surowicz_ycﬁ, natomiast
w tym okresie aktywno$é DB nie ulegala dalszej zmianie. Rowniez DG6P
nie wykazuje roznic w intensywno$ci i rozmieszczeniu, w poréwnaniu
z grupg kontrolna.

Zwiekszenie dziennej dawki hormonu (25 mg) przez 7 dni nie wplywa
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wydzielnicza komoérek pecherzykéw, podobnie jak to obserwowano w
komoérkach gruczoléw zoladka (Katsumasa Ishimura i wsp. 1970).

Dehydrogenaza mleczanowa oraz G6Paza biorgce udzial w procesach
glikozy i glikogenolizy wskazuja na obnizenie tych proceséw podczas dtu-
gotrwalego podawania hormonu (20 dni) lub w krétszym czasie, ale przy
wiekszych dawkach STH. Jak wiadomo, STH na pewnym etapie wzmaga
przemiane weglowodanows przez beztlenowy szlak glikolityczny (A n-
drowny 1956, Brown 1957, Williams 1964). STH wplywa row-
niez na gospodarke weglowodanows cechujaca sie szybkim zwiekszeniem
tkankowego zuzycia glukozy, przede wszystkim w tkance tluszczowei
oraz odczynowym przy$pieszeniem tworzenia glikozy w watrobie (Luft
i wsp. 1959).

Najbardziej opornym enzymem na dzialanie STH okazala sie DG6P
biorgca udzial w cyklu pentozowo-fosforanowym. Aktywnosé i lokaliza-
cin DG6P podczas calego okresu dos$wiadczenia we wszystkich grupach
zwierzat za wyjatkiem grupy VI utrzymuje sie na tym samym poziomie,
jaki obserwujemy u zwierzat kontrolnych. Jedynie duze dawki hormonu
(50 mg dziennie) powodowaly w niektérych komorkach wrzrost jej ak-
tywnosci.

Na podstawie uzyskanych wynikéw nalezy przyjaé, ze:

1. Hormon wzrostowy (STH) wywiera wplyw na aktywno$§é enzyma-
tyczng DB, DM i G6Pazy w komorkach pecherzykéw trzustki.

2. Zauwazono, ze obnizenie aktywnos$ci DB zachodzi tylko w poje-
dynezych komérkach wydzielniczych trzustki.

3. Najistotniejsze zmiany obserwuje sie w odczynach na DM i G6Paze,
ktére w wiekszosci komorek pecherzykowych maleja po podaniu hor-
monu.

4. Enzymem ulegajacym w najmniejszym stopniu wplywom STH jest
DG6P, ktorej aktywno$é wzrasta dopiero przy duzych stezeniach somato-
tropiny.

5. Zmiany enzymatyczne obserwowane w pecherzykach trzustki pod-
czas podawania hormonu wzrostowego moga by¢ zwigzane z aktywno$cig
wydzielnicza komoérek trzustki i $wiadezy¢é o aktualnym ich zaangazo-
waniu w tym procesie.
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OBJASNIENIA DO RYCIN

Ryc. 1. Reakcja na dehydrogenaze bursztynianowa w zewnatrzwydzielniczej cze-

§ci trzustki szczurow kontrolnych. X 250.

Ryc. 2. Dehydrogenaza mleczanowa w czeSci zewnatrzwydzielniczej trzustki

szczuréw kontrolnych. X 250.
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Ryc. 3. Dehydrogenaza glikozo-6-fosforanowa w zewnsitrzwydzielniczej czesci
trzustki szczuréw kontrolnych. X 250.

Ryc. 4. Glikozo-6-fosfataza w komdérkach wydzielniczych pecherzyka trzustko-
wego szczurow kontrolnych. X 400.

Rye. 5. Aktywnosé¢é dehydrogenazy bursztynianowej w komdédrkach wydzielniczych
pecherzyka trzustkowego szczuréw po podaniu 12 mg hormonu wzrostu przez 20 dni.
K 250.

Ryc. 6. Dehydrogenaza mleczanowa w komoérkach pecherzykéw trzustki szezu-
row po podaniu 12 mg hormonu wzrostu przez 20 dni. X 400.

Ryc. 7. Glikozo-6-fosfataza w komoérkach pecherzykéw trzustki po podaniu 12
mg hormonu wzrostu przez 20 dni. X 400.

Ryc. 8. Dehydrogenaza bursztynianowa w komdrkach pecherzykéw po 7 dniach
podawania 25 mg hormonu wzrostu. X 400.

Ryc. 9. Dehydrogenaza mleczanowa w komdrkach pecherzykéw trzustki po po-
daniu 25 mg hormonu wzrostu przez 7 dni. X 400.

Ryc. 10. Dehydrogenaza bursztynianowa w komérkach pecherzykow trzustki po
podaniu 50 mg STH przez 7 dni. X 400.

Ryc. 11. Dehydrogenaza mleczanowa w cze§ci zewngtrzwydzielniczej trzustki po
podaniu 30 mg STH przez 7 dni. X 250.

Ryc. 12. Aktywnos$é glikozo-6-fosfatazy w czesci zewngtrzwydzielniczej trzustki
po podaniu 50 mg STH przez 7 dni. X 250.

PE3IOME

Habniopanock BnusHMe pPOCTOBOro FOPMOHA HA UMTO3H3MMATHYECKME
PeaKuMu BHELIHEeCEKPETOPHbLIX KNETOK NOMMKENYAOUHON >Kenesbl y KpPbIC.
PoctoBoit ropmoH BeoAunu ofnuH pa3 B feHb no 12 mr B TeueHue 3 (l),
7 (1Y), 20 anent (Ill), a Takke B Teuenwe 7 gHed no 12 mr (IV), 25 mr (V),
50 mr (V1) B peHs.

MonyuyeHHble pe3ynbTaThl CBUAETENLCTBYIOT O TOM, UYTO POCTOBOM rop-
MOH BNIMSIET HA MOHMIKEHUE BH3MMATUUYECKON AKTMBHOCTM CYKLMHATAEruipo-
reHasbl B HEKOTOPbIX KAETKax MNOoAMEenyAouYHOM Menesbl M Ha YBENMUSHWE
aKTUBHOCTHM rNOKO30-6-hocdargerugporeHasel m  rNoxko30-b-hocdarassl
B MOAMENYAOYHOM eneze. DTU M3MEHEHUs MOryT BbiTh CBSI3aHL ¢ cekpe-
TOPHOW AKTUBHOCTLIO KNETOK MOAXenyao4YHOU enesbl.

SUMMARY

The influence of a growth hormone on the cytoenzymatic reaction in
the excerine parenchyma of a rat pancreas has been observed. The
growth hormone was administered to rats in doses of 25 mg per animal
for periods of 3 (I), 7 (II), and 20 days (III), and for a period of 7 days
in doses of: 12 mg (IV), 25 mg (V), 50 mg (VI) per animal.

The results showed that the growth hormone decreases the enzyma-
tic activity of succinate dehydroganase in some acinar cells and incre-
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ases glucose-6-phosphate dehydrogenase and glucose-6-phosphatase in
the exocrine parenchyma of a rat pancrease. It is most probable that
the activities of the enzymes are correlated with secretory processes in
the acinar cells.

EXPLANATION OF FIGURES

Fig. 1. Reaction to succinate dehydrogenase in the exocrine parenchyma of
a normal rat pancreas. X 250.

Fig. 2. Lactate dehydrogenase reaction in the exocrine parenchyma of a normal
rat pancreas. X 250,

Fig. 3. Glucose-6-phosphate dehydrogenase reaction in the exocrine parenchyma
of a normal rat pancreas. X 250,

Fig. 4. Glucose-6-phosphatase reaction in the pancreatic exocrine cells of a nor-
mal rat. X 400.

Fig. 5. Succinate dehydrogenase activity in the acinar cells of a rat after the
administration of 12 mg of growth hormone during 20 days. X 250.

Fig. 6. Lactate dehydrogenase reaction in the acinar cells of a rat pancreas
after the administration of 12 mg of growth hormone during 20 days. X 400.

Fig. 7. Glucose-6-phosphatase reaction in the acinar cells of a rat after the
administration of 12 mg of growth hormone during 20 days. X 400.

Fig. 8. Succinate dehydrogenase reaction in the pancreas acinar cells after the
administration of 25 mg of growth hormone during 7 days. X 400.

Fig. 9. Lactate dehydrogenase activity in the acinar cells of a rat pancreas
after the administration of 25 mg of growth hormone during 7 days. X 400. )

Fig. 10. Succinate dehydrogenase activity in the acinar cells of a rat pancreas
after the administration of 50 mg of growth hormone during 7 days. X 400.

Fig. 11. Lactate dehydrogenase activity in the exocrine parenchyma of a rat
pancreas after the administration of 50 mg of growth hormone during 7 days.
X 250,

Fig. 12. Glucose-6-phosphatase activity in the exocrine pancreas after the ad-
ministration of 50 mg of growth hormone during 7 days. X 250.









