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дозы метиципина

Investigations on the Function and Structure of the Hepatic Cell after Therapeutic 
Doses of Methicilline

Obok działania leczniczego antybiotyki mogą powodować również skutki ubocz­
ne takie, jak: miejscowe działanie drażniące, powikłania biologiczne, odczyny aler­
giczne oraz toksyczne uszkodzenia tkanek (10, 23, 25, 27, 29, 38). W działaniu to­
ksycznym niektóre antybiotyki wykazują szczególne powinowactwo do pewnych na­
rządów lub układów, jak wątroba, nerki, narząd słuchu, układ krwiotwórczy (1, 3, 
8, 11, 14, 26, 35). Wśród antybiotyków, które mogą powodować toksyczne lub aler­
giczne odczyny nerkowe wymienia się ostatnio metycylinę (7, 11, 12, 15, 16, 18, 24). 
Wystąpienie białkomoczu i krwinkomoczu oraz wzrost poziomu mocznika w krwi 
pacjentów leczonych metycyliną spostrzegł w 1964 r. Grattan (18). Obserwacje 
te potwierdzili inni autorzy (7, 12, 15, 16, 28) uzupełniając je doniesieniami o do­
datkowych objawach towarzyszących w postaci podwyższonej temperatury, eozy- 
nofilii i zmian skórnych. Obserwacje świadczące o ujemnym oddziaływaniu mety­
cyliny na nerki oraz liczne doniesienia o toksycznym wpływie innych antybioty­
ków na komórkę wątrobową (2, 4, 5, 6, 9. 17, 32, 34) nasunęły pytanie, czy i jakiego 
typu zmiany mogą powstać w hepatocytach po podaniu metycyliny.

MATERIAŁ I METODYKA

Obserwacje kliniczne przeprowadzono w grupie 53 niemowląt, które otrzymy­
wały w celach leczniczych metycylinę f-my Chinoin, w dawce 100 mg/kg ciężaru 
ciała (kg c. c.). W zależności od czasu trwania leczenia metycyliną, pacjentów po­
dzielono na grupy. Do I zaliczono 17 dzieci, które otrzymywały lek przez 7 dni, do II 
— 36 dzieci, które otrzymywały lek przez 14 dni. Wielkość wątroby oceniano na
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podstawie badania fizykalnego, mierząc w centymetrach w linii środkowo-oboj- 
czykowej odległość brzegu narządu od łuku żebrowego. Funkcję komórki wątro­
bowej oceniano na podstawie poziomu aminotransferaz alaninowej (AlAt) i aspa- 
raginianowej (AspAt) w surowicy, oznaczonych metodą R ei t ma na i Fran­
ke 1 a (39) przed rozpoczęciem leczenia i po jego zakończeniu, oraz próby bromsulfa- 
leinowej (BSP). Próbę BSP wykonywano mikrometodą przy użyciu fotokolory- 
rr.etru Epper.dorfa, po dożylnym podaniu preparatu Bromthalein f-my Merck, w 
ilości 5 mg/kg c.c. Krew do badań pobierano w następnym dniu po ukończonej 
kuracji antybiotykiem, po 60 min. od momentu podania bromsulfaleiny. Wyniki 
odnoszono do wartości 0,0—0,1 mg%, określonej według wspomnianej meto­
dyki jako norma. Wybór i ograniczenie liczby metod laboratoryjnych wynikały z 
zależenia, aby od pacjentów pobierać do badań minimalną ilość krwi i tylko wów­
czas, gdy istniały inne ku temu wskazania. Równocześnie, u obserwowanych dzie­
ci oceniano alergizujący wpływ metycyliny na podstawie odsetka granulocytów 
кasoch’o: nych (Eo) we krwi obwodowej, a jej wpływ na nerki na podstawie 
laboratoryjnego badania moczu. Z uzyskanych wartości opracowano średnią arytme­
tyczną craz odchylenie standardowe. Ograniczenie możliwości bardziej wnikliwej 
oceny czynności komórki wątrobowej w warunkach klinicznych skłoniło mnie do 
wykonania badań doświadczalnych na zwierzętach łącznie z oceną strukturalną 
komórki wątrobowej.

Badania przeprowadzono na 30 szczurach białych (Rattus rattus L. albino), 
samicach, w wieku 4 miesięcy. Z grupy tej wyodrębniono 10 zwierząt kontrolnych, 
a pozostałe podzielono na 4 grupy doświadczalne, po 5 szczurów w każdej. Zwie­
rzęta grupy I otrzymywały lek przez 7 dni, a pozostałe, z grupy II. III, IV przez 
14 dni. Materiał do badań (krew, mocz i wycinki wątroby) pobierano od zwierząt 
grup I i II w następnym dniu po ostatniej injekcji metycyliny, od zwierząt grupy 
III w 3 dni, a grupy IV w 7 dni po zakończonej kuracji. Strukturę komórki wą­
trobowej oceniano na podstawie elektronomikrofotogramów. Wycinki wątroby po­
bierano zawsze z obwodowej części największego płata, w sposób typowy utrwa­
lano i przygotowywano do badań w mikroskopie elektronowym Tesla BS 613 (CSRR) 
w Pracowni Mikroskopii Elektronowej Katedry Histologii i Embriologii AM w Lu­
blinie (Kier. Katedry prof, dr S. Grzycki). W ocenie analiz krwi i moczu zwierząt 
zachowano takie same warunki, jak w obserwacjach klinicznych. W materiale I 
i II grupy doświadczalnej zwracano uwagę na obecność ewentualnych odchyleń 
od normy, natomiast w materiale grup III i IV na czas ich utrzymywania się 
i ewentualną regresję. Nie wyodrębniono osobnych grup zwierząt doświadczal­
nych, od których pobierano by materiał po pewnym czasie od zakończenia 7 
dniowego okresu podawania leku. Upoważniał do tego fakt, że w próbnym do­
świadczeniu nie stwierdzono uchwytnych zmian w materiale pobranym od zwie­
rząt po 7 dniach podawania antybiotyku.

BADANIA WŁASNE

Obserwacje kliniczne
Grupa I (tab. 1) obejmowała 17 dzieci w wieku od 2 tyg. do 14 mieś., 

które z powodu choroby zasadniczej otrzymywały przez 7 dni metycylinę 
w dawce 100 mg/kg c. c. Z innych leków w sporadycznych przypadkach 
podawano im furazolidon, sulfoguanidynę, hydrokortison. W krwi ob­
wodowej badanych dzieci stwierdzono średnio 2,4 ± 3,6% Eo. Analiza 
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moczu w 7 przypadkach nie wykazała odchyleń od normy. W pozostałych 
stwierdzono białko w granicach 0,015 ±0,09% (średnio 0,037 ± 0,015), w 
osadzie pojedyncze leukocyty oraz erytrocyty. Brzeg wątroby określany 
badaniem fizykalnym wyczuwalny był w linii środkowo-obojczykowej 
2—4 cm (średnio 3,2 ± 0,5) poniżej łuku żebrowego. Aktywność amino- 
transferaz w surowicy wynosiła przy przyjęciu dzieci do Kliniki: AlAt 
21,3 ±8,5 j/ml, AspAt 29,5 ± 8,5 j/ml.

Po 7-dniowej kuracji metycyliną Eo stanowiły 2,3 ± 4,2% krwinek bia­
łych. Analiza moczu w 10 przypadkach nie wykazywała odchyleń od 
normy, w pozostałych stwierdzono białko 0,015 ± O,O33%o (średnio 0,022 ± 
± 0,008°/oo) oraz pojedyncze erytrocyty i leukocyty w polu widzenia. 
Badaniem fizykalnym wątroby stwierdzono nieznaczne zmniejszenie się 
tego narządu w porównaniu ze stanem wyjściowym. Brzeg wątroby był 
wyczuwalny 2—3 cm poniżej łuku żebrowego w linii środkowo-obojczyko­
wej (średnio 2,6 ± 0,4). Badania laboratoryjne surowicy wykazały nastę­
pujące wartości średnie: AspAt 34,6 ±11,1 j/ml, AlAt 25,2 ±7,2 j/ml, 
próba BSP 0,23 ±0,16 mg%.

Grupa II (tab. 2) obejmowała 36 niemowląt w wieku od 3 tyg. do 
9 mieś. Ze względu na schorzenie podstawowe dzieci te otrzymywały 
przez 14 dni metycylinę w dawce 100 mg/kg c.c., a w uzasadnionych przy­
padkach dodatkowo hydrokortizon, sulfoguanidynę, furazolidon, witaminy. 
Badanie krwi obwodowej przy przyjęciu dzieci do Kliniki wykazało u 
nich średnio 2,0 ±2,4% Eo. W moczu u 20 pacjentów nie stwierdzono 
zmian, a u pozostałych wykryto 0,015 ± O,O99%o białka (średnio 0,072 ± 
± 0,07), w osadzie od 2—30 leukocytów oraz pojedyncze erytrocyty. Wą­
troba przed rozpoczęciem leczenia wystawała 2—5 cm poniżej łuku że­
browego w linii środkowo-obojczykowej (średnio 3,3 ±0,7). Poziom ami- 
notransferaz wynosił średnio AlAt 21,7 ± 13,1 j/ml, AspAt 31,4 ±16,6 j/ml.

Po dwu tygodniach podawania metycyliny uzyskano następujące 
wartości średnie: Eo 3,6 ±3,3% krwinek białych. Analiza moczu w 19 
przypadkach nie odbiegała od normy. W 17 przypadkach stwierdzono 
obecność białka w granicach 0,015 ± 0,099%« (średnio 0,032 ± 0,03) od 2—30 
leukocytów oraz 2—15 erytrocytów w polu widzenia. Wątroba zmniejszyła 
się w porównaniu ze stanem wyjściowym, wystawała w linii środkowo- 
-obojczykowej 2—4 cm poniżej łuku żebrowego (średnio 2,5 ± 0,5). Po­
ziomy aminotransferaz w surowicy wynosiły średnio AlAt 30,2 ±13,4, 
AspAt 41,3 ± 11,5 j/ml, wartość testu BSP 0,24 ±0,11%.

Obserwacje doświadczalne
Grupa kontrolna-(fot. 1). Elektronomikrofotogramy komórek wątro­

bowych wykazywały ultrastrukturę typową dla hepatocytów tego ga­
tunku. U zwierząt kontrolnych średnia wartość Eo we krwi wynosiła
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jCzas leczeń. I grupy у
I cf»z leczeni, III i IV grupy t " odchylenie stand

Ryc. 1. Odsetek granulocytów kwasochłonnych w krwi obwodowej szczurów 
Percentage of eosinophilic granulocytes in the peripheral blood rats

2,0 ±1,9% w moczu obecność białka średnio 0,131 ± O,O8°/oo pojedyncze 
leukocyty (2—3 w polu widz.). Aktywność AlAt wynosiła 19,8 ± 8,8 j/ml, 
AspAt 65,0 ± 5,5 j/ml, wartość próby BSP 0,25 ± 0,04 mg%.

Grupa doświadczalna I (fot. 2). W ultrastrukturze komórek wątro­
bowych po 7 dniach podawania metycyliny nie stwierdzono istotnych róż-

! czas leczeń.I grupy

, czas leczenia 11,111 i IVgrupy -odchylenie stand.

Ryc. 2. Wartość próby BSP u szczurów
BSP-values in rats 
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nic w porównaniu z grupą kontrolną. Kształt komórek został zachowany, 
niezmienione pozostały jądra, kanały siatki śródplazmatycznej i wszyst­
kie występujące w niej organoidy komórkowe, jak mitochondria, aparat 
Golgiego, ergastoplazma. Zachowany też został prawidłowy obraz prze­
strzeni Dissego. Badania laboratoryjne w tej grupie zwierząt wykazały 
3,0 ±1,9% Eo we krwi obwodowej, w moczu średnio 0,26 ±0,11% białka, 
pojedyncze leukocyty (2—6) i erytrocyty (3—5) w polu widz. Poziom 
aminotransferaz w surowicy wynosił AlAt 19,8 ± 6,3 j/ml, AspAt 60,0 ± 
±20,4 j/ml, próba BSP 0,23 ±0,07 mg%.

czas leczeń, i grupy ! y
czas leczenia 11,111 i IV grupy j-odchylenie stand.

Ryc. 3. Aktywność AspAt u szczurów 
The AspAt in rats

Grupa doświadczalna II (fot. 3, 4, 5, 6). Po 14-dniowym okresie po­
dawania metycyliny stwierdzono istotne zmiany w ultrastrukturze ko­
mórki wątrobowej w porównaniu z grupą kontrolną. Zmiany te doty­
czyły przeważnie mitochondriów. W obrębie tych organelli powstawały 
najpierw ubytki w obrębie substancji macierzystej z uwypukleniem w 
tym miejscu otoczki mitochondrialnej. Ubytek powiększał się, uwypukle­
nie mitochondrium wzrastało, otoczka ulegała rozwarstwieniu, uszkodze­
niu, z fragmentaryzacją błony wewnętrznej. Uszkodzenie mitochondriów 
prawdopodobnie postępowało dalej, tak że pozostawały z tych orga­
nelli komórkowych jedynie fragmenty struktur błoniastych widoczne na 
terenie cytoplazmy. Obok całkowicie zniszczonych mitochondriów wi-
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Ryc. 4. Aktywność AlAt u szczurów 
The AlAt activity in rats

Ryc. 5. Proteinuria u szczurów 
Proteinuria in rats

doczne też były mitochondria z zachowaną strukturą. W obrębie hepa- 
tocytów obserwowano obszary opustoszałej cytoiplazmy. W porównaniu 
z kontrolą więcej było lizosomów, rzadko udawało się stwierdzić obec­
ność form ultrastrukturalnych, które mogły odpowiadać układowi Gol- 
giego. Jądra komórek zachowały swą budowę. Niezmienione też pozostały 
kanaliki żółciowe oraz przestrzenie Dissego. Duża liczba komórek opisy-
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I /mt

Rye. 6. Aktywność AlAt i AspAt u dzieci 
The AlAt and Asp At activity in children

wanej grupy zwierząt wykazywała zmniejszone wymiary, zagęszczoną 
cytoplazmę, w której widoczne były mitochondria o zatartym rysunku 
wewnętrznym. Jądra komórek posiadały przejaśnioną strukturę, a ich 
chromatyna zbijała się w wyraźne, duże skupiska. Komórki te określano 
jako będące w stanie martwicy. Badania laboratoryjne po 2 tygodniach 
podawania metycyliny wykazały Eo 3,0 ± 1,6%, w moczu obecność białka 
średnio 0,40 ± O,14°/oo, pojedyncze leukocyty (0—2) oraz erytrocyty (5—' 
w p. w.). Aminotransferazy wykazywały średnio następujące wartości: 
AlAt 22,4 ± 4,9 j/ml, AspAt 75,0 ±7,1 j ml, próba BSP wynosiła 2,14 ± 
± 1,3%.

Grupa doświadczalna III (fot. 7). W 3 dni po 14-dniowym podawa­
niu metycyliny stwierdzono cofanie się opisywanych poprzednio zmian. 
Mniej było komórek martwiczych leżących pomiędzy komórkami miąż­
szu, mniejszy procent mitochondriów wykazywał zaburzenia swojej struk­
tury podobne do opisanych w poprzedniej grupie doświadczeń. W bada­
niach dodatkowych stwierdzono 4,0 ± 2,2% granulocytów kwasochłonnych, 
w moczu białko (średnio 0,33 ± O,ll°/Oo), pojedyncze (1—3) leukocyty oraz 
erytrocyty (2—4) w polu widzenia. Wartości aminotransferaz wynosiły 
AlAt 20,4 ±3,5 j/ml, AspAt 73,0 ±10,9 j/ml. Próba BSP 1,3 ±0,8 mg%.

Grupa doświadczalna IV. W 7 dni po zaprzestaniu podawania mety- 
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cyliny stwierdzono prawie całkowitą regresję opisywanych zmian (fot. 8). 
W komórkach wątrobowych tej grupy nie stwierdzono zmian w mito- 
chondriach, spotykano duże ilości ergastoplazmy, niezmienione jądra i 
układ Golgiego oraz pojedyncze lizosomy. Badania laboratoryjne krwi 
wykazywały także wartości zbliżone do grupy kontrolnej (ryc. 1, 2, 3, 4, 
6). Poziom aminotransferaz wynosił średnio AlAt 21,0 ±5,3 j/ml, AspAt 
70,4 ±16,1 j/ml, próba BSP wynosiła 0,37 ±0,16 mg%. Eozynofilia średnio 
2,0 ± 0,7%. Analiza moczu (ryc. 5) wykazała białko średnio 0,33 ± 0,22°/00, 
pojedyncze leukocyty i erytrocyty w polu widzenia.

omówienie wyników

W przeważającej liczbie przypadków nie spostrzega się objawów 
ubocznych w czasie leczenia antybiotykami w dawkach leczniczych. Ich 
pojawienie się zależne jest od rodzaju oraz stopnia oczyszczenia leku, 
dawki, czasu leczenia, zakresu działania leku, a także właściwości osob­
niczych organizmu (6). Działanie uboczne może wystąpić w następstwie 
uszkodzenia lub genetycznego uwarunkowania niewydolności niektórych 
układów enzymatycznych biorących udział w czynności odtruwającej 
ustroju, np. niedobór dehydrogenazy glukozo-6 fosforanowej u noworod­
ków może spowodować u nich po podaniu chloromycetyny toksyczne, a 
nawet śmiertelne stężenie leku w ustroju (38). Podobnie zmniejszona wy­
dolność wątroby i nerek obniża tolerancję ustroju na antybiotyk czy 
chemioterapeutyk.

Szkodliwy wpływ niektórych antybiotyków na nerki obserwowano 
także w przypadkach, gdy przed podjęciem leczenia nerki były wydolne 
i sprawnie działające. To działanie prowadziło do zmian czynnościowych, 
a niekiedy i morfologicznych w nerkach (1, 13, 21). Udokumentowanie 
związku przyczynowego pomiędzy podawaniem antybiotyku a wystąpie­
niem odczynu nerkowego nastręcza wiele trudności ze względu na scho­
rzenie pierwotne, które stanowi wskazane do podjęcia leczenia przeciw- 
bakteryjnego i może również powodować uszkodzenie nerek.

W obserwacjach klinicznych stwierdzano wystąpienie białkomoczu 
i krwinkomoczu, ale zmiany te występowały w części przypadków także 
przed rozpoczęciem leczenia metycyliną. W grupie I w 58% przypadków 
stwierdzono średnio 0,037 ± 0,15°/0ß białka, zaś w grupie II w 44% obec­
ność białka w ilości 0,072 ± 0,07°/oo- W osadach moczu stwierdzano jedynie 
pojedyncze erytrocyty. Obecność zmian w moczu przed rozpoczęciem le­
czenia może wskazywać na odczyny nerkowe powstałe w przebiegu pro­
cesu chorobowego. Dlatego też przyczyny tych zmian należy określać 
z dużą ostrożnością. W obserwacjach doświadczalnych można było uniknąć 
dodatkowego czynnika chorobotwórczego.
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Narządem, który bardzo często w żywy sposób reaguje na toksyczne 
działanie antybiotyków, jest wątroba. Objawem tej reakcji może być upo­
śledzenie funkcji wątroby, lub towarzyszące mu zmiany w strukturze 
tego narządu. Wpływ niektórych antybiotyków na stan czynnościowy 
wątroby badali m.in. Boroń i Jeżyna (5) oraz Szotowa (36). 
O zaburzeniach czynności wątroby po antybiotykoterapii mogły — zda­
niem tych autorów — świadczyć podwyższone wartości fosfatazy alka­
licznej, cholinesterazy oraz aminotransferaz alaninowej i asparaginiano- 
wej. Obserwacje innych autorów (6,38) wskazują na zaburzenia struktury 
wątroby po stosowaniu antybiotyków, szczególnie wyraźne po tetracy­
klinie, chloromycetynie i chloro tetracyklinie. W badaniach histopatolo­
gicznych stwierdzano często wakuolizację i rozpad oraz zwyrodnienie 
tłuszczowe i zanik komórki wątrobowej.

Własne obserwacje kliniczne i doświadczalne mogą wskazywać na za­
burzenie funkcji komórki wątrobowej po metycylinie. Zmianom czyn­
nościowym wątroby towarzyszyły też zmiany strukturalne hepatocy- 
tów. W ultrastrukturze hepatocytów I grupy doświadczalnej nie stwier­
dzono uchwytnych różnic w porównaniu z kontrolą. Wyraźne zmiany 
wystąpiły dopiero po 14 dniach podawania leku. Polegały one na uszko­
dzeniu mitochondriów, w których dochodziło do zaburzeń struktury we­
wnętrznej oraz rozwarstwienia i przerwania otoczek. Bardzo podobne 
zmiany opisane były przez Hutterera i wsp. (22) w komórkach 
wątrobowych po podaniu 3-metyl-4-dimetylaminobenzenu. Za wstecznym 
charakterem zmian w komórkach wątrobowych tej grupy zwierząt poza 
zmianami w mitochondriach może także przemawiać wzrost liczby lizo- 
somów oraz zmniejszenie liczby ergastoplazmy. Symptomem zmian 
wstecznych w komórkach wątrobowych II grupy doświadczalnej było 
pojawienie się komórek o zmniejszonych rozmiarach i gęstej elektrono­
wo cytoplazmie. Takie komórki uważane są za hepatocyty znajdujące się 
prawdopodobnie w stadium martwicy (37). Zmiany o charakterze wstecz­
nym w komórkach wątrobowych mogą być spowodowane również przez 
inne leki, jak chloropromazyna, barbituraty, leki przeciwdrgawkowe, 
chlorochina, cyklofosfamid (19, 20, 31, 33, 34). Zmiany te autorzy uważali 
za odwracalne — cofały się natychmiast lub w kilka do kilkunastu dni 
po zaprzestaniu podawania leku. Odwracalne były też zmiany w hepa- 
tocytach szczurów, spowodowane 14-dniowym podawaniem metycyliny. 
W 3 dni po ostatniej injekcji antybiotyku mniejsza liczba mitochon­
driów w poszczególnych komórkach wykazywała uszkodzenia, stopień te­
go uszkodzenia był mniejszy niż bezpośrednio po 14 dniach podawania 
metycyliny. Nie stwierdzono uszkodzeń otoczek mitochondrialnych, wzro­
stu liczby lizosomów ani opustoszeń cytoplazmy. Istotnym objawem re­
gresji wydaje się mniejsza liczba komórek będących w stanie martwicy.
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Utrzymywała się natomiast nadal mniejsza liczba struktur ergastoplaz- 
matycznych i układu Golgiego. Stwierdzone zmiany cofały się całkowicie 
już w 7 dni po zaprzestaniu podawania metycyliny. Ultrastruktura hepa- 
tocytów w tej grupie nie odbiegała od normy.

Uzyskanych wyników nie należy i nie można uważać za próbę potę­
pienia leczenia metycyliną. Obserwacje kliniczne były ograniczone, a do­
świadczalnych przeprowadzonych na zwierzętach nie można odnosić do 
ludzi. Poza'tym doświadczenie wykonane było na zbyt małym materiale 
zwierzęcym, aby móc sprostać wymogom swego rodzaju próby biologicz­
nej. Wyniki uzyskane w nim zwracają uwagę na istniejące niebezpie­
czeństwo oraz potrzebę świadomego i celowego zlecania tego i innych an­
tybiotyków, wobec częstego stosowania ich we współczesnym lecznictwie.

WNIOSKI

1. Stosowanie metycyliny w dawkach leczniczych powoduje zaburze­
nie funkcji i ultrastruktury komórek wątrobowych.

2. O zaburzeniu funkcji komórek wątrobowych mogą pośrednio 
świadczyć podwyższone wartości aminotransferaz alaninowej i aspara- 
ginianowej oraz próby BSP, proporcjonalne do czasu podawania leku.

3. Na zaburzenia ultrastruktury komórek wątrobowych wskazują 
uszkodzenia mitochondriów, cytoplazmy podstawowej, zmniejszenie iloś­
ci ergastoplazmy i zwiększenie liczby lizosomów.

4. Zarówno zmiany czynnościowe, jak i ultrastrukturalne komórek 
wątroby cofają się po zaprzestaniu podawania metycyliny, osiągając stan 
zbliżony do normy w ciągu około 7 dni.

5. Podawanie metycyliny może powodować w warunkach doświad­
czalnych zaburzenie funkcji nerek i wystąpienie odczynów alergicznych, 
przejawiające się zwiększeniem ilości białka w moczu i wystąpienie eozy- 
nofilii.
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OBJAŚNIENIE FOTOGRAFII
Fot. 1. Grupa kontrolna. Wątroba szczura. R — rybosomy, ER — siatka 

śródplazmatyczna gładka, M — mitochondria, Er — ergastoplazma, D — prze­
strzeń Dissego, Mv — mikrokosmki, Pow. ok. 38 500X-

Fot. 2. Grupa doświadczalna I. Wątroba szczura. Ly — lizosomy, G — układ 
Golgiego, R — rybosomy, BC — kanalik żółciowy, Mv — mikrokosmki, M — mito­
chondria. Pow. ok. 41 500X-

Fot. 3. Grupa doświadczalna II. Wątroba szczura. N — jądro, M — mitochon­
dria, R — rybosomy. Pow. ok. 45 000 X.
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Fot. 4. Grupa doświadczalna II. Wątroba szczura. M — mitochondria. Pow. 
ok. 64 000 X.

Fot. 5. Grupa doświadczalna II. Wątroba szczura. M — mitochondria, N — 
jądro. Pow. ok. 45 000 X.

Fot. 6. Grupa doświadczalna II. Wątroba szczura. M — mitochondria. Pow. ok. 
64 000 X.

Fot. 7. Grupa doświadczalna III. Wątroba szczura. ER — siatka śródplazma- 
tyczna gładka, M — mitochondria. Pow. ok. 50 000X-

Fot. 8. Grupa doświadczalna IV. Wątroba szczura. Er — ergastoplazma, G — 
układ Golgiego, N — jądro, Ly — lizosomy, M — mitochondria. Pow. ok. 38 500X.

РЕЗЮМЕ

Исследовалось влияние метицилина на деятельность и структуру пе­
ченочной клетки. Деятельность клетки оценивалась в клинических и экс­
периментальных условиях на основании бромсульфалеиновой пробы 
(БСП) и величины глютаматаланинтрансаминазы (AlAt) и глютаматаспар- 
таттрансаминазы (AspAt), а структура — на основании электромикро­
фотограмм клеток печени крыс. Констатировано расстройство деятельно­
сти (увеличение величин AlAt, AspAt и БСП) и структуры (разрушение 
митохондрии, основной цитоплазмы, уменьшение количества эргасто- 
плазмы и увеличение количества лизосомов) печеночной клетки. Эти из­
менения носят обратимый характер.

SUMMARY

The influence of methicilline on the function and structure of the 
hepatic cell was investigated. The evaluation of liver function in the 
clinical and experimental conditions was based on the values of brom- 
sulphalein test (BSP) and those of aminotransferases AspAt and AlAt. 
The ultrastructure of hepatic cells in the rats was estimated by means of 
electron microscopy.

Increased values of BSP, AspAt and AlAt were stated. They were 
accompanied by some structural changes in the hepatic cell such as: dama­
ge of mitochondria and basal cytoplasma, decreased amount of erga- 
stoplasma and increased number of lysosomes.

All described changes were reversible.

EXPLANATIONS OF FIGURES

Phot. 1. Control group. Liver of rat. R — ribosomes, ER — endoplasmic reticulum, 
M — mitochondries, Er — ergastoplasm, D — Disse’s space, Mv — microvilli. 
Magnif. ca 38 500X-

Phot. 2. Experimental group I. Liver of rat. Ly — lysosomes, G — Golgi 
complex, R — ribosomes, BC — bile canaliculus, Mv — microvilli, M — mito­
chondries. Magnif. ca 41 500X-
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Phot. 3. Experimental group II. Liver of rat. N — nucleus, M — mitochondries. 
R —• ribosomes. Magnif. ca 45 000X.

Phot. 4. Experimental group II. Liver of rat. M — mitochondries. Magnif. ca 
64 000 X.

Phot. 5. Experimental group II. Liver of rat. M — mitochondries, N — nucleus. 
Magnif. ca 45 000X.

Phot. 6. Experimental group II. Liver of rat. M-mitochondries. Magnif. ca 
64 000X.

Phot. 7. Experimental group III. Liver of rat. ER — endoplasmic reticulum, 
M — mitochondries. Magnif. ca 50 000X-

Phot. 8. Experimental group IV. Liver of rat. Er — ergastoplasm, G — Golgi 
complex, N — nucleus, Ly — lysosomes, M — mitochondries. Magnif. ca 38 500 x.


