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Histologiczne i histochemiczne zmiany w jajnikach
szczurzyc 1-miesiecznych pod wplywem réznych dawek testosteronu

T'ucrosornueckmue u rucTOXMMMYECKME M3MEHEHUA B AMYHUKAX OAHOMECAYHBIX KPbIC
104 BJIMUAHMEM DPa3HbIX J03 TeCTOCTEpPOHA

Histological and Histochemical Changes in the Ovaries of One-Month-Old Female
Rats Under the Influence of Different Doses of Testosterone

Badania nad dzialaniem hormonéw gonadowych na zarodki i zwierzeta po uro-
dzeniu zapoczgtkowal Pfeiffer w r. 1936 (15). Autor ten wykazal, ze wszczepienie
tkanki jadrowej nowo urodzonym samicom szczuré6w hamuje owulacje w okresie
ich doj$cia do dojrzato$ci. Szczeg6lnie duze znaczenie ma stosowanie hormonéw
w pierwszych dniach po urodzeniu [Barraclough (1), Lamond (11),]. Dzia-
lajac na podwzgérze w tym okresie hormony powodujg diugotrwale a nawet nie-
odwracalne zmiany w jego strukturze i czynnoéci [Barraclough (4), Lisk (13)].
Barraclough (3) wykazal, ze jednorazowe wstrzykniecie testosteronu w dawce
1 mg samiczkom szczurzym w pierwszym dniu zycia prowadzi do trwalej bezplod-
no$ci w wyniku zniesienia cyklicznego wydzielenia gonadotropin. Barraclough
i Gorski (2) stwierdzili, ze okres wzmozonej wrazliwo$ci na androgeny utrzy-
muje si¢ u szczuréw do 5 dnia zZycia.

Zalozeniem mojej pracy bylo prze$ledzenie wplywu réznych dawek testosteronu
na strukture morfologiczng oraz aktywno$é¢ fosfataz zasadowej i kwa$nej w jajni-
kach szczurzyc 1-miesiecznych.

MATERIAL I METODYKA

Do doswiadczen uzyto bialych szczuréw rasy Wistar, ktére podzielono na 6 grup
po 10 zwierzat w kazdej. Zwierzeta uzyte do do§wiadczen oraz kontrolne przeby-
waly w pomieszczeniach o tych samych warunkach. Karmione byly paszg granulo-
wang dla gryzoni. Do picia otrzymywaty wode w dowolnych ilo§ciach. Testosteron
propionatum (Polfa) w roztworze olejowym podawano podskérnie kazdej z grup
do$§wiadczalnych przez okres 28 dni codziennie. Grupe pierwszg stanowily szczurzyce
jednomiesieczne, ktére byly kontrolg dla grup: II, III, IV, vV i VI. Grupa II skla-
dala sie ze szczurzyc jednomiesiecznych, ktérym wstrzykiwano testosteron w dawce
30 mg/kg/dobe. Grupa III obejmowala szczurzyce jednomiesieczne, ktérym wprowa-
dzano testosteron w dawce 15 mg/kg/dobe. W grupie IV znalazly sie szczurzyce jed-
nomiesieczne, ktérym podawano testosteron 1,5 mg/kg/dobe. Grupe V stanowily
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szczurzyce jednomiesieczne, ktére otrzymywatly testosteron w dawce 1,0 mg/kg/dobe.
Grupa VI skladala sig¢ z jednomiesigcznych szczurzyce, ktére obcigzono testosteronem
w dawce 0,5 mg/kg/dobe.

Po zakonczeniu do$wiadczenia zwierzeta zabijano przez dekapitacje i pobierano
jajniki. Jeden z jajnikéw utrwalano w plynie Backera celem oznaczenia fosfataz
zasadowej i kwas$nej, drugi w formalinie do badan struktury morfologicznej. Na-
stepnie jajniki krojono w skrawki grubo$ci kolo 15 pm na poélprzewodnikowym
stoliku zamrazajacym. Przygotowane preparaty jajnikéw barwiono hematoksyling
i eozyng w spos6bb typowy. W kaidym jajniku (w preparacie obejmujacym caly
jajnik) liczono pecherzyki wzrastajgce, pecherzyki Graafa, cialka z6lte i torbielki.
Wykonano odczyn na fosfataze zasadowsg wg Gomoriego (8) stosujgc jako substrat
beta-glicerofosforan sodu (BHD-Anglia) w buforze weronalowym o pH 9,4. Czas
inkubacji w temp. 37°C wynosil 60 minut. Odczyn na fosfataze kwa$ng wykonano
wg Gomoriego (8) uzywajac jako substratu beta-glicerofosforanu sodu (BHD-Anglia)
w buforze octanowym o pH 5,4. Czas inkubacji w temp. 37°C wynosil 35 minut.
Zdjecia wykonano mikroskopem Carl Zeiss (Jena), stosujgc obiektywy planachro-
matyczne oraz okulary typu MF projektiv-K, uzywajac filmu negatywowego Orwo
NP-15. Istotno$é réznic miedzy grupami obliczono przy pomocy testu Studenta.

WYNIKI BADAN

I. Badania histologiczne

Grupa I kontrolna — jajniki tej grupy zwierzat posiadaly pecherzyki
pierwotne. W 10 jajnikach wykryto 29 pecherzykéw wzrastajgcych, 16
pecherzykéw Graafa, 13 cialek zéitych.

Grupa II — tylko w 2 jajnikach stwierdzono 2 ciatka zélte, pozostale
8 jajnikéw cialek zoOltych nie posiadaly. Pecherzyki Graafa wystepowaly
bardzo rzadko, glownie w stadiach wczesnego rozwoju. W 4 jajnikach
wykryto 5 pecherzykéw Graafa. W tych jajnikach wykryto pecherzyki
pierwotne oraz wysoce znamienne zwiekszenie liczby (p<<0,001) peche-
rzykow wrzrastajgcych. We wszystkich jajnikach pojawialy sie mniejsze
lub wieksze torbielki folikularne, otoczone warstwg komérek ziarnistych.
W jajnikach tej grupy zwierzat wykryto 49 torbielek (ryc. 1).

Grupa III — w 2 jajnikach stwierdzono 3 ciatka zo6lte, w pozostalych
jajnikach cialek zo6ltych nie wykryto. Tylko w 3 jajnikach wykryto 4 pe-
cherzyki Graafa. We wszystkich jajnikach stwierdzono pecherzyki pier-
wotne oraz znamiennie istotne zwigkszenie liczby (p<<0,001) pecherzykéw
wzrastajgcych. Wszystkie jajniki wykazywaly obecnos¢ licznych torbielek
folikularnych. W tej grupie wykryto 44 torbielki.

Grupa IV — w 6 jajnikach na 10 badanych stwierdzono 14 torbielek.
Obserwuje sie w tej grupie znamiennie istotne zwiekszenie liczby peche-
rzykow wzrastajacych (p<<0,001) i ciatek zoéltych (p<<0,05) z tendencja
do zwiekszania liczby pecherzykéw Graafa cho¢ nieistotng statystycznie.
W 10 jajnikach wykryto 42 pecherzyki wzrastajgce, 26 pecherzykéw Graa-
fa, 21 cialek z6itych.
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pecherzykow wzrastajgcych. W grupie drugiej odezyn byt bardzicj inten-
sywny niz w grupie doswiadczalnej trzeciej.

Grupy IV, Vi VI — wybitnie dodatnia reakcja na fosfataze zasadowsy
lokalizowala sie glownie w oslonce pecherzykéw Graafa i pecherzykow
wzrastajacych. Dodatni odczyn wystepowal réwniez w komoérkach ziarni-
stych pecherzykéw wzrastajacych. Wyrazny wzrost aktywnosci odczynu
obserwowano w pecherzykach mlodych i wzrastajacych. Ciatka zélte wy-
kazywaly intensywny odczyn. W pojedynczych torbielkach odczyn byt
podobny jak w grupach do$wiadczalnych II i III.

Fosfataza kwasna

Grupa I kontrolna — pecherzyki mlode i wzrastajgce wykazywaly
bardzo staby odczyn w oslonce wewnetrznej. W miare dojrzewania pe-
cherzykéw dodatni odeczyn pojawial sie w warstwie ziarnistej. Dojrzale
pecherzyki Graafa mialy dodatni odczyn w ostonce wewnetrznej 1 w ko-
morkach ziarnistych. Cialka z6lte wykazywaly intensywng reakcje. W pe-
cherzykach pierwotnych odezyn byl ujemny.

Grupy II i III — dodatni odczyn na fosfataze kwasng wystepowatl
w komorkach warstwy ziarnistej torbielek (ryc. 3). Dodatni odczyn miat
miejsce rowniez w oslonce wewnetrznej i komoérkach ziarnistych peche-
rzykéw wrzrastajgcych i byl mniej intensywny w grupie HI. Ujemna re-
akcja wystepowala w pecherzykach pierwotnych.

Grupy IV, V i VI — odczyn w torbielkach podobny jak w II i III gru-
pach do$wiadczalnych. W komorkach ziarnistych pecherzykéw wzrastajg-
cych odeczyn nasilil sie w poréwnaniu z kontrolg. W ciatkach zo6ttych od-
czyn na fosfataze kwasng by? gruboziarnisty.

OMOWIENIE WYNIKOW

Testosteron podawany w dawce 30 i 15 mg/kg/dobe mial wplyw na
powstawanie licznych torbieli w jajnikach. Badanie mikroskopowe wy-
kazalo, ze tylko 4 jajniki w obu tych grupach posiadaty ciatka zo6lte, w po-
zostalych cialek zoltych nie wykryto. Pecherzyki Graafa wystepowaly
bardzo rzadko, gléwnie w stadiach wczesnego rozwoju. W obrebie jajnika
pojawialy sie mniejsze lub wieksze torbielki folikularne otoczone war-
stwa komoérek ziarnistych. W grupie drugiej torbielki byly wieksze i bar-
dziej liczne niz w grupie trzeciej. Jak wynika z przeprowadzonych badan,
te dawki testosteronu powodowaly redukcje globalnej liczby pecherzy-
kow Graafa i cialek z6ltych a wzrost liczby torbielek. Po dawce testo-
steronu 1, 5, 1,0 i 0,5 mg/kg/dobe tylko w niektéorych jajnikach mozna
bylo stwierdzi¢ pojedyncze torbielki. W tych jajnikach wystepowala wie-
ksza niz w grupie kontrolnej ilo$¢ pecherzykéw Graafa, pecherzykow
wzrastajacych i ciatek zéltych. Dane te pozwalajg przyjac, ze testosteron
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zaburza cykl dojrzewania pecherzykéw Graafa i powoduje ich bezpo-
$rednie przejécie w torbielki, ktérych ilos¢ jest zalezna od dawki. Z da-
nych z piSmiennictwa wynika, ze szczegélna rola w powstawaniu tego
schorzenia przypada ukladowi podwzgérzowo-przysadkowemu [Bo gd a-
nove (6), Boyd (7), Talesinik (16), Wiliams (18)].

Po dawce testosteronu 0,5—1,5 mg/kg/dobe widoczne byly we wszyst-
kich jajnikach zwiekszone liczby pecherzykéw wzrastajgcych, pecherzy-
kéw Graafa i cialek z6itych w poréwnaniu z grupami kontrolnymi. Po-
zwala to na wysuniecie przypuszczenia, ze testosteron w tych dawkach
stymuluje procesy przemian morfologicznych w obrebie jajnika. W jaj-
nikach szczurzyc otrzymujacych testosteron w dawce 30 i 15 mg/kg/dobe
fosfataza zasadowa lokalizowala sie w postaci wybitnie intensywnego od-
czynu w oslonkach torbielek, w pecherzykach wzrastajagcych i w komér-
kach ziarnistych. Po tych dawkach testosteronu wybitnie dodatni odczyn
na aktywnos¢ fosfatazy kwasnej wystepowal w komorkach ziarnistych
torbielek, w’ oslonkach pecherzykéw wzrastajgcych i w komérkach ziar-
nistych. :

Po stosowaniu testosteronu 1,5, 1,0 i 0,5 mg/kg/dobe wybitnie inten-
sywny odczyn dodatni na aktywnos$¢ fosfatazy zasadowej wystepowal
w ostonkach pojedynczych torbielek, pecherzykéw wzrastajgcych, komor-
kach ziarnistych oraz w ciatkach z6itych. Po tych dawkach testosteronu
wybitnie dodatni odeczyn na aktywnos¢ fosfatazy kwasnej wystepowal
w komorkach ziarnistych torbielek. Testosteron w tych dawkach powo-
dowal réwniez wzrost intensywnosci odczynu na aktywno$c tej tosfatazy
w pecherzykach milodych, wzrastajgcych i mlodych cialkach zéitych.

Wzrost aktywno$ci fosfatazy zasadowej w pecherzykach milodych
i wzrastajacych pod wplywem testosteronu mozna wigza¢ ze wzmozong
synteza tego enzymu niezbednego w czasie nasilonych proceséw meta-
bolicznych w komorce (Banon (5), Lasota (12), Pawelek (14)],
natomiast wzrost aktywnosci fosfatazy kwasnej wiazg niektorzy autorzy
z wewnatrzkomorkowymi przemianami bialkowymi [Karlson (9),
Kidson (10), Vorbrodt (17)]. -

Wnioski

1. Testosteron podany w dawkach 30 i 15 mg/kg/dobe przez 28 dni
powoduje wystgpienie licznych torbieli folikularnych w obrebie jajni-
kéw, a redukeje pecherzykow Graafa i ciatek zéltych.

2. Po wprowadzeniu testosteronu w dawkach 1,5, 1,0 i 0,5 mg/kg/dobe
przez 28 dni zwieksza sie w jajnikach liczba pecherzykéw wzrastajacych,
pecherzykow Graafa i ciatek zdttych.

3. Fosfataza zasadowa w postaci intensywnie dodatniego odczynu lo-
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kalizuje sie w ostonkach torbielek, natomiast kwasna w komoérkach ziar-
nistych.

4. Po 28 dniach stosowania testosteronu we wszystkich grupach zwie-
rzat wzrasta nasilenie odczynu na aktywnosé¢ fosfataz zasadowej i kwas-
nej w pecherzykach mlodych i wzrastajgcych, a wzrost ten jest najbar-
dziej wyrazny w grupie otrzymujgcej 30 mg/kg/dobe testosteronu.
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PE3IOME

IIpuMmenenue TtecroctepoHa B no3e 30 M 15 MI/KI B CYTKM NDPMUBOIMJIO K IOSAB-
JIeHUI0 B AMYHMKAX MHOXKeCTBa (POJNUKYJIAPHBIX KMCT M K CTATUMCTMYECKM 3HaMe-
HaTeabHOMY pocty (p<<0,001) yBeIMUMBAIIUMXCA MNYy3bIPHKOB. VIHTEHCUBHO IOJOXKM-
TeJbHAfA peaKuMsa Ha AKTUBHOCTL LIEJIOMHONI ¢occara3el BeIcTynalia B 06oJoukax
KMCT, yBeIMYMBAIOUIMXCA TNy3LIPBKOB M B 3€PHUCTBIX KJIETKaX. VIHTEHCMBHO MOJIO-
KUTeJbHAA PEaKLMA Ha AaKTHMBHOCTB KMCIOi ¢ocdarassl Habmogasack B 3€PHUCTHIX

KJIeTKax KMUCT, @ TaKXe€ BO BHYTPEHHMUX obonoukax u 3€PHUCTBIX KJETKax yBeJInuym-
BAaWONIMXCA ITIYy3biPbKOB.

SUMMARY

The administration of testosterone in doses of 30 and 15 mg/kg/24 h to one
month old female rats resulted in the appearance of numerous follicular cysts
in the ovaries and a statistically significant growth (p<{0,001) of increasing vesicles.

An intensively positive reaction to the activity to alkaline phosphatase was
found in the intenrnal theca folliculi of growing follicus and in the granular cells.

An intensively positive reaction to the acid phosphatase occurred in the granular

cells of cysts and in the theca interna and in the granular cells of growing
follicles.
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