ANNALES
UNIVERSITATIS MARIAE CURIE-SKLEODOWSKA
LUBLIN — POLONIA
VOL. XLI, 16 SECTIO D 1986

. Samodzielna Pracownia Mikroskopii Elektronowej. Akademia Medyczna w Lublinie
Kierownik: prof. dr hab., Maciej Latalski

Maciej LATALSKI, Daniela OBUCHOWSKA

Ultrastruktura komoérek wydzielniczych gruczoléw opuszkowo-cewkowych
szczura przy zahamowaniu czynnos$ci gonadotropowej przysadki
mozgowej w warunkach dosSwiadczalnych

Y neTpacTpyKTypa KiIeToK Oy apboypeTpasibHOM CeKDETOPHOM KeJe3bl OpU
3aTOPMOREHMM (PYHKLIMM TOHAAOTPOIIHOTO IUIIO(MM3a B YKCIIEDUMEHTANIBHBLIX YCIIOBUAX

Ultrastructure of Secretory Cells of Bulbo-urethral Glands in the Case of Imhibition
of Gonadotropic Function of Pituitary Body in Experimental Conditions

Z badan klinicznych wynika, ze depostat (gestonoroncapronat) posia-
da przedluzone dzialanie gestagenne. W dawkach powyzej 100 mg (u lu-
dzi) dziala antygonadotropowo, tzn. hamujgco na uklad podwzgérze—
przedni plat przysadki mézgowej. Antygonadotropowe dzialanie deposta-
tu jest znacznie silniejsze niz innych gestagenéw, np. progesteronu.

Obserwacje kliniczne i eksperymentalne wskazuja, ze gestonoroncapro-
nat nie wywiera wplywu na nadnercza, moze natomiast, poza dzialaniem
antygonadotropowym, bezposrednio oddzialywa¢ mna dodatkowe meskie
gruczotly piciowe. Jest przy tym preparatem stabilnym i sam stanowi sub-
stancje dzialajaca. Jest preparatem stosowanym miedzy innymi w przy-
padku gruczolaka prostaty.

MATERIAE, 1 METODYKA BADAN

Do badan uzyto szczuréw bialych (Rattus rattus L. albino), samecdéw, o c.cC.
ok. 350 g. Zwierzeta podzielono na 3 grupy doswiadczalne i 1 grupe kontrolng.
Szczurcm doswiadczalnym wykonywano 1 raz w tygodniu, dootrzewnowo, iniekcje
depostatu {gestonoroncapronatu w roztworze olejowym) 2,8 mg/kg odpowiednio przez
okres 3, 511 8 tygodni. Dawke preparatu i czas jego podawania oparto na zalozeniach
terapeutycznych dla chorych na gruczolaka stercza.

Pobrane w calosci w narkozie eterowej gruczoly opuszkowo-cewkowe uirwalano
w 6% roztworze aldehydu glutarowego, zbuforowanego do pH 7,2 buforem kakody-
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lowym przez 2 godz. w temp. 4°C. Po przeplukaniu w zimnym buforze wycinki do-
trwalano w takich samych warunkach, lecz przy uzyciu 1% roztworu O;04 Po
utrwaleniu i odwodnieniu material zatapiano w Eponie 812. Skrawki krojono na
ultramikrotomie Tesla BS 490, a mastepnie ogladano i fotografowano w mikroskio-
pie elektronowym Tesla BS 613,

BADANIA WELASNE

Szczegolowy opis ultrastruktury prawidiowych komoérek wydzielni-
czych gruczolow opuszkowo—cewkowych szczura podali Grzycki
1 wsp. (2).

Grupa I doswiadczalna

Po 3 tygodniach podawania depostatu w budowie submikroskopowej
komoérek wydzielniczych gruczotow Cowpera wystgpily zmiany w po-
réwnaniu z materialem kontrolnym. W cze$ci przypodstawnej komorek
obserwowamno fragmenty cytoplazmy wypelnione elektronowo jasnym
materialem, bedagcym prawdopodobnie pozostatoscia po wydzielinie
(ryc. 2). W tych partiach komérek wystepowaly luzno rozmieszczone pe-
cherzyki wydzieliny, czesto z uszkodzong otoczka. Spotykano tez wakuole
otoczone pojedynczg blong, ze skgpg iloscig materiaiu elektronowo jasne-
go (ryc. 2). W tak zmienionych komorkach obserwowano réwniez posze-
rzone kanaly siatki érodplazmatycznej i obrzmiate mitochondria (ryc. 2).
Pecherzyki wydzieliny, wypelniajagce czes¢ szczytowsg komorek, swym
wygladem nie odbiegaly od normy (ryec. 1). Miedzy pecherzykami wy-
dzieliny lezaly pojedyncze lizosomy (ryc. 2). Iloé¢ mikrokosmkow wyste-
pujacych na wolnej powierzchni komorek, graniczacej ze $wiatlem gru-
czolu, byla zmniejszona w poréwnaniu z kontrolg (ryc. 1). Przestrzenie
migdzykomorkowe, miedzy sgsiadujacymi komoérkami, wypetnialy mikro-
kosmki (ryc. 1).

Jadra komorkowe, podobnie jak w obrazach kontrolnych, posiadaly
obrysy uwarunkowane naciskiem pecherzykoéw wydzieliny.

Grupa Il doswiadczalna

Po 5 tygodmniach podawania preparatu wydzielina wypelniajgca ko-
morki gruczoléw Cowpera przedstawiala podobny wyglad jak w poprzed-
niej grupie do$wiadczalnej. Pecherzyki wydzieliny najczesciej mialy
uszkodzong otoczke badZz jej nie posiadaly i woéwcezas wydzielina wyka-
zywala strukture siateczkowaty (ryc. 3 i 4). Blona komoérkowa na szczy-
tach komoérek nie miata mikrokosmkéw badz wystepowaly one w postaci
szczatkowej (ryc. 3). Brak mikrokosmkow notowano réwniez w przestrze-
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niach miedzykomorkowych. Mitochondria wykazywaly nieznaczny sto-
pienn obrzmienia (ryc. 4). Lizosomy, podobnie jak w poprzednio opisanej
grupie, wystepowaly bardzo rzadko.

Jadra komoérkowe nie wykazywaly istotnych odchylen w ksztaltach
1 budowie w poréwmaniu z kontrolg i grupa I doswiadczalng.

Grupa IIl doswiadczalna

Po 8 tygodniach wstrzykiwania zwierzetom depostatu obserwowano
najwieksze zmiany w poréwnaniu z kontrola, a takze wczesniej opisany-
mi grupami doswiadczalnymi.

Komoérki wydzielnicze gruczoléw opuszkowo-cewkowych wypelniata
wydzielina w wiekszosci elektronowo jasna, luzno rozmieszczona w cyto-
plazmie podstawowej (ryc. 5 i 6). Miedzy pecherzykami wydzieliny wy-
stepowaly wieksze niz w grupach poprzednich fragmenty cytoplazmy,
w ktérych obserwowano obrzmiale mitochondria, wolno lezace rybosomy
oraz lizosomy w wiekszych ilosciach niz w grupach poprzednich (ryc. 6).
W czesci okolojadrowej obszary cytoplazmy pozbawionej wydzieliny bytly
dos¢ znaczne (ryc. 6). Obserwowano w nich poszerzone kanaly siatki
$rodplazmatycznej, struktury Golgiego oraz obrzmiale mitochondria.

Jadra komorkowe, w odréznieniu od poprzednio opisanych grup, po-
siadaly gladkie obrysy (ryc. 6).

DYSKUSJA

Grzycki i wsp. (3), badajac ultrastrukture komoérek wydzielni-
czych gruczoléw Cowpera szczura po gonadektomii, stwierdzili w nich
zmiany $wiadczace o zahamowaniu procesu wydzielniczego. Wzmozenie,
a pozniej obnizenie produkeji wydzieliny w komérkach wyzej wymienio-
nych gruczoléw po usunieciu gruczolu krokowego cbserwowal Latal-
ski (3). Oslabiajacy wplyw na wytwarzanie wydzieliny, zarébwno w gru-
czolach opuszkowo-cewkowych, jak i pecherzykach nasiennych, wywie-
rajg tez preparaty o dzialaniu estrogennym, np. Tace (6, 9).

Dahl i wsp. (1) oraz Loving i wsp. (8) podajg, ze antyandroge-
ny oraz zenskie hormony plciowe wywolujg zmiany w dodatkowych me-
skich gruczotach plciowych podobne do zmian pokastracyjnych, a wiec
takze przemawiajace za zahamowaniem proceséw zwigzanych z produk-
cjag wydzieliny. Hahn i wsp. (4), badajac dzialanie gestagenu (19-nor-
-17-hydroksycapronatu), podobnego pod wzgledem budowy chemicznej do
depostatu, na dodatkowe meskie gruczoly plciowe szczuréw po hypophy-
sektomii, stwierdzili bezpcsredni, z pominieciem ukladu podwzgérze—
przysadka, wplyw tego zwigzku na wymienione gruczoty.
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Zmiany submikroskcpowe komorek wydzielniczych gruczoléw opusz-
kowo-cewkowych szczura pod wplywem depostatu dotyczyly glownie
struktur komérkowych zwiazanych z wytwarzaniem wydzieliny. Obser-
wowano roznice w obrazie wydzieliny, poszerzenie kanaléw siatki $rod-
plazmatycznej i struktur Golgiego, zanik mikrokosmkéw, obrzmienie mi-
tochondriow, a takze zwiekszenie ilosci lizosoméw. Nasze wezesniejsze
badania (7), dotyczace efektu dziatania depostatu na pecherzyki nasienne
szczura, wskazywaly na podobny charakter zmian. Pozwalaly one przy-
puszczaé, ze stosowany przez nas preparat wplywal hamujaco na wy-
twarzanie wydzieliny w dodatkowych meskich gruczotach plciowych.

Na podstawie tych badan mozna wnosi¢, ze depostat, mimo Ze nie
jest antyandrogenem ani estrogenem, przyczynia sie do oslabienia proce-
su wydzielniczego, wywolujgc zmiany degeneracyjne w badanych komor-
kach. Moze to by¢ wynikiem zaréwno antygonadotropowego, jak i bez-
posredniego, niezaleznego od ukladu podwzgorze-—przysadka mozgowa,
dzialania tego preparatu na dodatkowe meskie gruczoly plciowe szczura.
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OBJASNIENIA RYCIN

Ryc. 1. Grupa doswiadczalna I. Komoérki wydzielnicze gruczolu opuszkowo-cew-
kowego szczura. Pow. ok. 25 000X.

Ryc. 2. Grupa doswiadczalna I. Komérka wydzielnicza gruczolu opuszkowo-cew-
kowego szczura. Pow. ok. 25000 X.

Ryc. 3. Grupa doswiadeczalna II. Komoérka wydzielnicza gruczolu opuszkowo-cew-
kowego szczura. Pow. ok. 25 000X,

Ryc. 4. Grupa do$wiadczalna II. Komérka wydzielnicza gruczotu opuszkowo-cew-
kowego szczura. Pow, ok, 25 000X,

Ryc. 5. Grupa doswiadczalna III. Komorka wydzielnicza gruczoiu opuszkowo-
-cewkowego szczura. Pow. ok. 25 000X.

Ryc. 6, Grupa doswiadczatna III. Komorka wydzielnicza gruczolu opuszkowo-
-cewkowego szczura. Pow. ok. 25 000 X.

OBJASNIENIE SYMBOLI

G — struktury Golgiego N — jadro

IS — przestrzen miedzykomérkowa R — rybosomy

L — Swiatho gruczotu RER — ergastoplazma

Ly — lizosomy V — pecherzyki wydzieliny
M — mitochondria ' x — wakuole

Mv — mikrokosmki

PE3IOME

Uccnexopanu Bauaxue Jjedebuoii 103wl genocrara (2,8 Mr/Kr Beca Teya) Ha cy0-
MMKDPOCKOIIMUECKYI0 CTPYKTYDY KJETOK CEKPETOPHOI KYIEepOBOM Keje3bl KPBICHL
OTMeTHMIN M3MEHEHMA B IPEJeNax CeKpeTa M KJEeTOYHLIX CTPYKTYD, KOTOPhIE €ro CO-
3JaI0T M KOTOPBIE CBMUAETENLCTBYIOT O OciaabieHmy CeKpeTOPHOTO Mpouecca B uccye-
AyeMbIX KJeTKax. Ha OCHOBaHMM YCTAQHOBJIEHHBIX M3MEHEHMI MOXKEM IEPZAIOaraTh,
4TO NENOCTAT, KPpOMe BO3IeiicTBuA uyepe3 runodms — noabyropne, BIMAET HENocpea-
CTBEHHO HA JOTOJHUTEJLHYIO MYMKCKYIO JXeJje3y.

SUMMARY

The influence of curative dose (2.8 mg'kg body weight) of depostat was in-
vestigated on submicroscopic structure of Cowper rat secretory cells. Changes
within the secretion and celiular structures related to its production were observed,
indicating hypofunction of secretory process in the cells examined. The changes
observed allow to presume that depostat, apart from its activity through the system:
pituitary gland — hypothalamus, exerts a direct influence on secondary male sexual
glamds.
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EXPLANATION TO FIGURES

Fig. 1. Experimental group I. Secretory cells of the rat bulbourethral gland.
Magn. ca. 25,000X,

Fig. 2. Experimental group I. Secretory cell of the rat bulbourethral gland.
Magn. ca. 25,000 X. .

Fig. 3. Experimental group II. Secretory cell of the rat bulbourethral gland.
Magn. ca. 25,000X.

Fig. 4. Experimental group II. Secretory cell of the rat bulbourethral gland.
Magn. ca. 25,000X.

Fig. 5. Experimental group III. Secretory cell of the rat bulbourethral gland.
Magn. ca. 25,000X.

Fig. 6. Experimental group III. Secretory cell of the rat bulbourethral gland.
Magn. ca. 25,000X.

EXPLANATION TO SYMBOLS

G — Golgi complex N — nucleus
IS — intercellular space R — ribosomes
L — lumen of gland : RER — rough endoplasmic reticulum
Ly — lysosomes V — secretory vesicles
M — mitochondria X — vacuoles

Mv — microvilli~



