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Proces magazynowania i rozpadu glikogenu w watrobie nalezy do pod-
stawowych czynnosci tego narzadu, interesujgcych w jednakowy sposob
biochemika, patologa i klinicyste. Przemiana ta przebiega przy wspol-
udziale zaczynoéw watrobowych, regulowana jest zlozonymi mechanizmami
neurohormonalnymi, zalezy od dwustronnej korelacji, jaka istnieje miedzy
tworzeniem glikogenu i zapotrzebowaniem na niego przez tkanki. Zapasy
glikogenu watrobowego siegajg prawie 40%0 calej zawartosci wielocukrow
w ustroju. Dostatecznie duze ilosci tego zwigzku w watrobie warunkujg
prawidlowy poziom cukru we krwi, sprawny przebieg wielu prostych i zlo-
zonych przemian w calym ustroju oraz wydolnos¢ samej watroby. Znika-
nie glikogenu z cytoplazmy jest pierwsza oznakg morfologicznego uszko-
dzenia komorki watrobowej.

Mimo duzej liczby prac doswiadczalnych, ktére przyczynily sie do bliz-
szego poznania procesu glikogenosyntezy, istota i zachowanie sie tej prze-
miany dalekie sg od ostatecznego wyjasnienia. Proces glikogenosyntezy
podlega¢c ma prawom dobowej rytmiki (Forsgren, Holmgren, Svenson,
Petren, Sollberger i in.). W dyskusji nad tym zjawiskiem nie brak jednak
glosow kwestionujacych okresowosé¢ przemian w watrobie. Higgins twier-
dzi, ze przemiana weglowodanowa w tym narzadzie jest zupelnie nieza-
lezna od czynnikéw zewnetrznych. Réwniez Marble i wspolpr. oraz Bom-
skow i Kaulla nie spostrzegali uchwytnego rytmu w syntezie glikogenu
w watrobie.

Dalszych badan wymaga rowniez problem jaki wplyw wywiera na pro-
ces glikogenosyntezy uklad wegetatywny. Za zaleznoscig odkladania sie
glikogenu w watrobie od czynnosci wyzszych osrodkéw nerwowych prze-
mawiajg historyczne do$wiadczenia Claude Bernarda z draznieniem ner-
wow wspotczulnych, przecieciem pnia nerwu blednegc oraz nakluciem dna
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komory czwartej. Wykazano réwniez, ze bodzce wspoiczulne wzmagajg
rozpad chemiczny glikogenu w watrobie, podniety przywspoéiczulne majg
synteze tego wielccukru wzmagac¢ (Petrides, Schajfer). Z drugiej jednak
strony nie brak glosow, iz uktad wegetatywny nie bierze wiekszego udziatu
w przemianie materii watroby.

Wiadomo, ze przemiana materii wzmaga sie rownolegle do wielkosci
wykonywanej pracy i wysitku, Zauwazono takze, ze istnieje szkodliwy
wplyw wstrzgséw i wibracji na ustrdj ludzki. Nie wyjasniono jednak, czy
wplyw tych szkodliwosci dotyczy bezposrednio tkanek i narzagdow, czy tez
oddzialywujg one za posrednictwem mozgu. Watroba-aalezy do narzgdow
najbardziej wrazliwych na niedobér tlenu. Reynolds umieszczajgc zwie-
rzeta w srodowisku typowym dla wysokosci 6 tysiecy metréw ponad po-
ziom morza, znajdowal state zmniejszanie sie poziomu glikogenu w wa-
trobie. Odmienne wyniki otrzymali jednak Nims, Langly i Clark oraz
Biget i Gospa, stwierdzajac wzrost zapasOw glikogenu w watrobie od
1/2—3,6%0 przy przetrzymywaniu szczurow przez 24 godziny w atmosferze,
wykazujgcej znaczny niedobér tlenu.

Wszystkie biologiczne czynniki i wpltywy fizyczne, mogace zaklocic prze-
bieg glikogenosyntezy nie sg nalezycie poznane. Fakt ten skionil nas do
wykonania zespolu oznaczen, pomyslanych w takich warunkach doswiad-
czalnych, ktore uzasadnialy kontrolne badania i dodatkowe oswietlenie.
Za cel naszych doswiadczen przyjeliSmy nastepujace zagadnienia:

1) zachowanie sie glikogenu w watrobie w réznych okresach dnia i nocy;

2) zaleznosc¢ glikogenosyntezy od niektorych niedostatecznie jeszcze wy-
jasnionych lub bedacych przedmiotem dyskusji czynnikéw, ksztattujgcych
tzw. srodowisko zewnetrzne, tj. $wiatla, niedotlenienia, nadmiaru tlenu,
przegrzania, wysitku oraz hatasu;

3) wplyw ukladu nerwowego wegetatywnego na zawartos¢ glikogenu
w watrobie w warunkach spokoju i przy oddziatywaniu na ustréj zwierze-
cia pewnych bodzcow zewnetrznych.

KRYTYKA METODY

Biologiczne sposoby oznaczania glikogenu w watrobie nie sg latwe. Duza zmien-
nos¢ zapaséw tego wielocukru oraz zalezno$¢ od wielu wplywoéw zewnatrz- i we-
wnatrzustrojowych dowodzi, ze wyniki tych metod badania wymagajg bardzo kry-
tyczne) oceny. W tym tez fakcie nalezy szukaé¢ wytlumaczenia, dlaczego stezenia gli-
kogenu w watrobie, znajdowane przez réznych autoréw, sa tak rozbiezne,

Do przyczyn nadmiernych wahan wynikéw badan, przeprowadzanych nad zawar-
toscig glikogenu naleza m. in. trudno$ci natury technicznej w postaci zbyt pdézinego
wypreparowania oraz spodzinionego przeniesienia watroby zwierzecia do roztworu
KOH, pociaggajacego za sobg ucieczke glikogenu z zywej tkanki oraz przetrzymy-
wanie zwierzat w zbyt zimnym lub nadmiernie przegrzanym i dusznym pomieszcze-
niu itp. Za najodpowiedniejszg dla tego rodzaju badan jest dla myszy cieplota wa-
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hajaca sie od 23 do 26°C. Do badan tych nalezy uzy¢ zwierzeta o zblizonej do siebie
wadze 1 zywione pelnowarto$ciowa paszg. Pewne wahania w zawartosci glikogenu
zalezg takze od wieku zwierzecia. Szczury w miare starzenia sie wykazuja nieco wyz-
sza zawartos¢ glikogenu niz zwierzeta mtode. O ile uklad do$wiadczenia na to po-
zwala, zwierzeta powinny by¢ poddawane probie o statej godzinie.

Nie bez znaczenia dla ostatecznego wyniku analiz glikogenu w watrobie jest rodzaj
metody. Niektoérzy badacze uwazajg, ze bardziej stale wyniki daje metoda Pfliigera,
chociaz i ona nie jest pozbawiona pewnych wad; poza tym nie jest latwa do wyko-
nania. RoOwniez inne rodzaje badan, zmierzajgce do poznania roli glikogenezy w prze-
mianie weglowodanowej, takie jak usuwanie zwierzeciu watroby, przepuszczanie roz-
tworu glikozy przez wyosobniona watrobe; metody histochemiczne skrawkow watro-
bowych nie dostarczo jg pewnych informacji o tym podstawowym procesie. Wada tych
ostatnich metod badania jest przede wszystkim nieuwzglednianie w koncowym ich
wyniku zaleznosci glikoneogenezy od pozostatych narzgdéw i regulacji neurohormo-
nalnej.

W badaniach wlasnych do oznaczania glikogenu w watrobie uzywaliSmy bialych
myszy o wadze wahajacej sie od 20 do 26 g. Zwierzeta zywione byly mieszankg przy-
gotowang wg przepisu Mc Calluma. Dla operowania wyzszg zawartoscig glikogenu,
ulatwiajgcg lepszg ocene uzyskiwanych wynikéw, dodawano kazdorazowo do podsta-
wowej paszy 15°0 czystej glikozy. Glikogen oznaczano o stalej porze, w naszych wa-
runkach w godzinach wieczornych. Glikogen w watrobie myszy oznaczano wg metody
podanej przez Good, Kramer i Somogyi. Glikoze otrzymang po hydrolizie glikogenu
oznaczano jodometrycznie wg metody Schaffer-Somogyi. Celem uzyskiwania jak naj-
bardziej stalych wynikéw przeliczaliSmy ilosci glikogenu otrzymane w miligramach
na jego odsetek, przypadajgcy na calkowitg wage badanego zwierzecia. Dla dalszego
wyeliminowania mozliwego bledu w kazdym doswiadczeniu poslugiwano sie grupa
myszy kontrolnych, po czym uzyskane wyniki w obu grupach zwierzat poréwny-
wano ze sobg. Otrzymane w ten sposob stezenia glikogenu w watrobie byly na ogét
wysokie i stale, podobne do uzyskiwanych przez jednego z nas w badaniach nad za-
chowaniem sig¢ glikogenu w watrobie w do$wiadczalnej nadtarczycznosci zwierzat
(Kubicki). U myszy kontrolnych wahaly sie one w granicach od 2,01 do 3,76%.

METODYKA BADAN I WYNIKI DOSWIADCZEN

I. Zachowanie sie glikogenu w waqtrobie w réznych okresach dnia i nocy —
spostrzezenia rytmu dobowego glikogenezy

Doswiadczenie 1. Biale myszy o wadze 20—26 g i zywione dietg Mc Calluma po-
dzielono na 4 grupy po 5 myszy w kazdej. Po 14-dniowym okresie przygotowawczym,
w czasie ktorego zwierzeta dostosowywaly sie do nowego otoczenia i rodzaju paszy,
przystepowano do oznaczania glikogenu w watrobie. Dos§wiadczenie z pierwsza grupa
zwierzat przéprowadzono o godz. 7.00. W drugiej serii myszy glikogen oznaczano
0 godz. 12.30. Dalsze badanie wykonano o godz. 19.00, ostatnie oznaczenie przypadto
na godz. 2.00 w nocy. Postepujgc w ten sposéb staraliSmy sie uzyskaé¢ wglad w zacho-
wanie sie zapasow glikogenu w watrobie w 4 réoznych okresach dnia i nocy. Powyzsze
doswiadczenie powtérzono w tym samym ukladzie dwukrotnie.

Ilosci glikogenu w watrobie, uzyskane w poszczegélnych okresach doby
przedstawia tabela 1. Jak wynika z niej, grupa zwierzat poddana badaniu
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w godzinach rannych wykazywata stezenia glikogenu w watrobie wahajgce
sie od 2,75 do 6,01%0; Srednio 4,24°. U myszy zbadanych w godzinach po-
tudniowych zawartos¢ glikogenu byla wyraznie nizsza siegajgca wartosci
od 1,23 do 2,23%; przecietnie 1,68%0. U zwierzat poddanych badaniu w go-
dzinach wieczornych poziom glikogenu wahat sie w granicach 2,80 do
5,10%0; $rednio 3,66%0. W nocy wreszcie zawartos¢ tego wielocukru w wa-
trobie byla najwyzsza siegajgca stezen od 5,08 do 6,44%; srednio 5,79%.
Podobne wyniki uzyskaliSmy w doswiadczeniu kontrolnym. Z prostego

Tabela 1. Dobowe wahania zawartosci glikogenu w watrobie
Table 1. Diurnal rate of content of glycogen in liver

. -_
| |

Pora dnia 1) Liczba Zawartosc glikqgenu w watrobie ‘ ,Zawa.rtoéc'

myszy 2) w 9 3) } Srednia 4)
Rano 5) g. 7" 5 2,75; 3,75; 398; 4,71; 6,01 4,249,
Potudnie 6) g, 12% 5 1,23; 1,24; 1,53; 2.16; 2,23 | 1,689,
Wieczor 7) g. 19% 5 3,11, 2,80; 2,66; 4,63; 5,10 3,66%,
Noc 8) g. 2 | 5 . 508; 522: 620; 6,02; 644 5,79%

Time of day 1); Number of mice 2); Content of glycogen in liver in % 3); Average
content 4); 700 a. m. 5); 030 p. m. 6); 7 p. m. 7); 2 a. m. 8).

w swym zalozeniu badania wynika, ze najwyzsze nagromadzenie sie gli-
kogenu w watrobie zwierzat przypada na okres nocy (w naszych oznacze-
niach na godz. 2°°—2°%). Po nocy zawartoé¢ glikogenu w tym narzadzie
stopniowo maleje, wykazujgc w godzinach rannych, wartosci nizsze niz
w godzinach nocnych. Najnizsze zapasy glikogenu w watrobie przypadaja
na okres potudnia, w naszym do$wiadczeniu na godz. 123". W godzinach
wieczornych i rannych zawartos¢ glikogenu w watrobie myszy wykazuje
wartosci posrednie miedzy stwierdzanymi w czasie nocy i potudnia.

Doswiadczenie 2. Po stwierdzeniu narastania zapasoéw glikogenu w nocy oraz stop-
niowego ich ubywania w godzinach rannych i popoludniowych podjeliSmy sie proby
odwrocenia rytmu tej czynnosci watroby. W doswiadczeniu tym, podobnym do prob
innych autorow chodzilo nam o to, czy wyzyskujac zwigzki czasowe oraz oddzialy-
wanie takich czynnikéw jak ruch, hatas i swiatlo, przypadajgce na okres dnia oraz
cisze, ciemnos¢ i spokdj, charakteryzujace godziny nocne, uda sie nam stworzy¢ do-
swiadczalne warunki sztucznego dnia i nocy oraz odwroci¢ tg drogag cykliczny prze-
bieg syntezy i rozpadu glikogenu w watrobie.

Szesnascie bialych myszek umiesciliSmy w 4 oddzielnych klatkach. Klatki ze zwie-
rzelami przechowywano w ciagu dnia w catkowite] ciemnosci i optymalnej ciszy.
W godzinach wieczornych i noca rzucano na nie natomiast bardzo jasny snop elek-
trycznego $wiatla oraz wystawiano w miejscu, w ktorym mimo nocy panowal ruch
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1 gwar. W tych warunkach zwierzeta przebywaly przez okres 14 dni. Po tak diugim
okresie adaptacji do nowych warunkéw bytowania dokonywano oznaczen glikogenu
w watrobie w 4 roznych porach sztucznej doby: w godzinach rannych, poludniowych,
wieczornych i w nocy.

Jak wynika z tabeli 2, na ktérej zestawiono uzyskane wyniki, najwyz-
sza zawartos¢ glikogenu w watrobie przypadia w tym doswiadczeniu na
godzine 12%°. Wynosita ona 3,01 do 4,21%; srednio 3,41%. O godz. 7 rano

Tabela 2. Zachowanie sie¢ poziomu glikogenu w watrobie myszy przy probie odwro-
cenia rytmiki dobowe]j

Table 2. Behaviour of liver glycogen level in mice during attempts to reverse the

diurnal rhythm

|
Pora dnia 1) ' Liczba i Zawartos¢ glikogenu w watrobie | Zawartosc
l myszy 2) ; w % 3) | Srednia 4)
Rano 5) g. 7% ! 4 1,96; 4,00; 3,40; 3,10 | 3,129,
Potudnie 6) g. 12%° 4 | 3,12;  421; 3,01; 3,30 | 3,4199_
Wieczér 7) g. 19 4 | 0,59; 1,68; 1,80; 1,40 | 1,36%
Noc 8) g. 2 4141 195 079, 153 1420,

Notation as in table 1.

ilosci stwierdzonego glikogenu byly nieco nizsze i wahaly sie w granicach
1,96—4,00°0, wynoszgc srednio 3,12%0. Najnizsze stezenia glikogenu sSred-
nio 4,36 i 1,42% przypadly na okres pozornego dnia, a mianowicie na
godz. 19" i 2% w nocy. Otrzymane przez nas wyniki okazaly sie przeto
przy stworzeniu sztucznego dnia i nocy podobne do uzyskanych w warun-
kach prawidlowych,

II. Zaleznosé¢ glikogenezy od niektérych czynnikéw ksztaltujgcych
tzw. srodowisko zewnetrzne

1. Wplyw Swiatta na zawartosé¢ glikogenu w waqtrobie. Myszki stuzace do doswiad-
czenia podzieliliSmy na trzy grupy. Pierwszg grupe zwierzat umiesciliémy w klatce
oswietlonej przez dwie godziny zrodlem $wiatla o mocy 200 W. W czasie do$wiad-
czenia starano sig, azeby strumien $§wiatla padat stale na zwierzeta. Druga seria my-
szy, przebywajac w tych samych warunkach otrzymywata uprzednio przez okres
7 dni $rodki: antycholinergiczne (0,01 mg atropiny) wzglednie sympatykolityczne
(0,05 mg dihydroergotaminy). W tej czesci badania staraliSmy sie przes$ledzié¢ zacho-
wanie sie glikogenu w watrobie przy réwnoczesnym wytgczeniu ukladu wspétczul-
nego lub zakonczen nerwu blednego, Trzecia grupa, nie narazona na dzialanie silnego
Swiatla, stuzyla za kontrole dla grup poprzednich.
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Przeprowadzone przez nas badania z pierwszg grupa zwierzat zdajg sie
przemawiac, ze swiatlo nalezy do silnych bodzcow, wpitywajacych na zni-
kanie glikogenu z watroby. I tak w grupie kontrolnych myszy zawartosc
glikogenu wahala sie w granicach 2,26—4,34"/o; srednio 3,34°0. W grupie
zwierzat wystawionych na znaczne oswietlenie poziom tego wielocukru
obnizyt sie od 0,45—1,40°0, przecietnie do 0,79 (tabela 3). Na ucieczke

Tabela 3. Wplyw $wiatlta na zawartos¢ glikogenu w watrobie myszy
Table 3. The effect of light on the liver glycogen level in mice

Nr - Waga watroby . Zawartos¢ glikogenu w watrobie 3) | Zawarto$¢ srednia
myszy 1) myszy 2) S | 4
w mg w 9%
o 1300 6,27 | 0,48 |
’ |
2 f 1450 | 13,58 0,93 |
3 1050 | 7,31 | 0,69 | 0,79,
4 1700 | 24,00 | 1.41 |
| |
s 1300 | 6,10 | 0,47 |
Myszy kontrolne 5) 3,34%,

Mouse No 1); Weight of liver 2); Liver glycogen in mg, in %o 3); Average con-
tent 4); Control animals 5).

glikogenu z watroby nie mialy rowniez wplywu bodzce, wyzwalane
z ukladu wegetatywnego. Srednia zawartoé¢ glikogenu w tym narzadzie
po uprzednim podaniu dihydroergotaminy wynosita 0,61%, po zastosowa-
niu zas atropiny 0,65%.

2. Zachowanie sie poziomu glikogenu w waqtrobie w nadmiarze tlenu i przy niedo-
tlenieniu. Do badania zuzyliSmy 3 grupy zwierzat w ogolnej liczbie 25. Pierwsza grupe
myszy umieszczaliSmy w szczelnie zamknietym sloju szklanym o pojemnos$ci 400
1 900 ml; druga grupa zwierzat znajdowala sie w komorze, przez ktérg przepuszczano
staly strumien tlenu; trzecia grupa myszy stuzyla za grupe kontrolng.

Poczatkowo w zachowaniu zwierzat, wystawionych na niedotlenienie nie bylo
widac¢ zadnych szczegélnych objawow. W miare uplywu czasu i zwiekszajgcego sie
niedoboru tlenu i nadmiaru wydalanego dwutlenku wegla zwierzeta zaczynaly dysze¢,
zdradza¢ niepokéj, wreszcie staraly sie wydosta¢ na zewnatrz stoja. Po 3 godzinach
stawaly sie senne i apatyczne. Dwie myszki przebywajace w mniejszym stoju padtly.
Po 4 godzinach utrzymujacego sie niedotlenienia oznaczano glikogen.

U myszek poddanych dzialaniu niedotlenienia (tab. 4) zawartoéé¢ gliko-
genu wahata sie od 0,20—2,35%0; $rednio 1,84%0. W grupie zwierzagt prze-
bywajacych w atmosferze tlenu poziom glikogenu w watrobie siegal
3,0—3,80%, przecietnie wynoszac 3,46%. U myszek za$ pozostajacych
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w warunkach prawidlowych stezenie tego wielocukru wahalo sie w gra-
nicach od 3,41—3,95%0; Srednio 3,76%¢. Jak wynika z tych oznaczen niedo-
bor tlenu okazal sie przyczyng spadku glikogenu w watrobie, nadmiar
natomiast utlenienia Srodowiska, w ktorym zwierzeta przebywatly, nie
wplynal na jego wzrost w tym narzadzie.

Tabela 4. Zawarto$¢ glikogenu w watrobie myszy przy niedotlenieniu i w $rodo-
wisku tlenu
Table 4. Liver glycogen in mice in oxygen deficit and in oxygen

Zawartos¢ glikogenu w watrobie | z,wartosé
Rodzaj doswiadczenia 1) Nr myszy 2) - ——
wmg3) | ow%
!
| L | |
Przebywanie w srodowisku nie- 1 22,20 J 2,33 ;
dotlenienia 5) 2 16,50 | 2,38 |
3 23,50 | 2,10 o
4 myszka padla 1,84%
‘ 5 21,60 ; 2,26
6 420 | 0,20
z
Przebywanie w srodowisku 1 32,40 3,60
tlenu 6) 2 26,60 ‘ 3,00
3 2915 3,54 3,46%,
4 34,10 ‘ 3,80
5 26,00 | 3,00
Myszy kontrolne 7) 3,73%,

Experimental conditions 1); No. of mice 2); Liver glycogen in mg., in %o 3); Ave-
rage content 4); In oxygen-deficient atmosphere 5); In oxygen atmosphere 6); Con-
trol animals 7).

3. Wplyw przegrzania na zawartosé glikogenu w waqtrobie. Dzialanie obnizonej
temperatury otoczenia na zachowanie sie glikogenezy jest do$é dobrze poznane.
Z tych wzgledéow w badaniach naszych zainteresowalo nas glownie zagadnienie w ja-
kim stopniu oddzialywuje wysoka cieplota na zapasy glikogenu w watrobie oraz ich
zachowanie w tych warunkach przy wylgczaniu ukladu nerwowego wegetatywnego.

Biale myszy w liczbie 24 umieszczano w cieplarce o temperaturze 42—43°C. W tych
warunkach zwierzeta byly przetrzymywane przez 3 godziny. Myszy poczatkowo spo-
kojne, juz po 30 minutach zaczely wykazywa¢ podniecenie, biegaly niespokojnie po
klatce, starajac sie z niej wydosta¢. W miare dalszego uplywu czasu zwierzeta po-
krywatly si¢ potem, ukladaly sie na dnie klatki, dyszaly, z kolei stawaly sie senne
1 bezwladne. Po 2 godzinach brano je z klatki i natychmiast oznaczano glikogen.

Czes¢ zwierzat, poddanych dzialaniu przegrzania, otrzymywala uprzednio przez
okres 7 dni przetwér anticholinergiczny, sympatykolityczny, wzglednie oba $rodki
réwnocze$nie. Dla poré6wnania wplywu podwyzszonej temperatury z dzialaniem zimna
3 dalsze grupy zwierzat przechowywano w lodéwce o temperaturze —2—3°C przez
okres 2, 4 i 6 godzin.
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Myszy, przebywajgce w srodowisku, wykazujagcym podwyzszong cieplote
wykazywaly zawartos¢ glikogenu w watrobie, wahajaca si¢ w granicach
od 1,18—2,06%0, przecietnie 1,46%0; u zwierzgt poddanych dzialaniu niskie)
temperatury (—2—3°C), utrzymujacej sie przez okres 4—56 godzin, stwier-
dzalo sie stezenie glikegenu od 50—1,03%, Srednio 0,80%; grupa nato-
miast kontrolnych myszy posiadata 1,91—2,01%0 glikogenu, przecietnie
1,96%0. Jak widac¢ z tego, najwieksze obarczenie dla procesu glikogenezy
stanowi czynnik zimna, mniejsze przegrzanle ustroju; zachowanie sie po-
ziomu glikogenu w watrobie przy oddzialywaniu podwyzszonej wzgl. ob-
nizonej cieploty i zastosowaniu Srodkéw wplywajacych na uklad wegeta-
tywny omowione zostanie w oddzielnym rozdziale pracy.

4. Wptyw wysitku fizycznego i ruchu na odktadanie sie glikogenu w waqtrobie.

Myszki, przeznaczone do doswiadczenia, umieszczano w malym i zupelnie pustym
pokoiku. Zwierzeta bardzo tatwo przyzwyczajaly sie do wysitku fizycznego w postaci
biegania. Po godzinnym szybkim poruszaniu sie myszki byly tak znacznie zmeczone,

ze nie udawalo sie ich skloni¢ do jakiegokolwiek ruchu. Na szczycie najwiekszego
wyczerpania dokonywano oznaczania glikogenu.

Z. oznaczen naszych, zamieszczonych w tabeli 5, juz na pierwszy rzut
oka widac, iz u zwierzat narazonych na wysitek dochodzi do wyraznego
spadku glikogenu w watrobie. U myszy, poddanych temu obarczeniu juz

Tabela 5. Wplyw przegrzania, wysitku oraz halasu na poziom glikogenu w watrobie
Table 5. The effect of overheating, effort and noise on the liver glycogen level

| - |
>

_ o . | Liczba o ) | Zawartosc
Rodzaj doswiadczenia 1) oy ) Zawarto$¢ glikogenu w wacrobie w 9 3) | 4. 4)
A. Myszy przechowywane
w temp. — 42=43°C 5) 5 L18; 126, 1.33; 2,06; 145 146%
B. Myszy przechowywane | |
wtemp.—2 = 3C6) 6 0,75; 1,26; 1,20; 1,05; 0,90; 0,50; ’ 0,89%
C. Myszy obarczone wy- ‘ | i
sitkiem 7) |5 0,77; 0,71; 0,77; 0,75; 0,61;  0,72%
| i
D. Myszy wystawione na | | |
dzialanie hatasu 8) 1 4 3,28; 3.49; 4,18; 2,15; i 3,30%
Myszy kontrolne 9) 12 1,91; 2,01; 323; 3,129, dla kazdej grupy,

Ay B (©) (D

Experimental conditions 1); Number of mice 2); Liver glycogen in %o 3); Average
content 4); A. Mice in a temp. of —42=43° C 5); B. Mice in a temp. of —2—-3°C 5):
C. Working mice 6); D, Mice exposed to noise 7); Control animals 8).
po uplywie godziny zapasy tego wielocukru w tym narzgdzie obnizyty sie
do wartosci wahajacych sie od 0,61—0,77%, $rednio do 0,72%; w porow-
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naniu do jego zawartosci siegajgcych od 1,81—4,50%0, przecietnie 3,23%
u zwierzat kontrolnych.

5. Wplyw hatasu na poziom glikogenu w wgqlrobie. Myszy poddane temu doswiad-
czeniu znajdowaly sie w pojedynczych malych klatkach uniemozliwiajacych wyko-
nywanie ruchéw, w poblizu ktérych umieszczano mechaniczne brzeczyki, wydajgce
ciagle i przerywane, przenikliwe i silnie wibrujgce dzwieki. Halasy pochodzace od
brzeczykéw wydawaly sig dla zwierzat bardzo draznigce i niepokojgce je. Przema-
wialo za tym niespokojne ich zachowanie. Poczgtkowo myszki usilowaly wydostac
sig z klatek, po czym po uplywie okolo 15 min. uspokajaly sie nieco, sprawiajac
w dalszym ciggu wrazenie sploszonych i zaleknibnych. Po uptywie 2 godzin dokony-
wano u zwierzgt oznaczania glikogenu w watrobie.

W grupie zwierzat poddanych dziataniu silnych bodzcéw stuchowych
1 wibracji, zawartos¢ glikogenu w watrobie wahala sie w granicach od
2,15—4,18%, s$rednio 3,30%, u myszy kontrolnych, przebywajacych
w zwyklych warunkach ilos¢ glikogenu w watrobie wynosila w tym cza-
sie przecietnie 3,12%, wahajac sie od 2,21—4,06%0. Jak wynika z tego nie-
skomplikowanego do$wiadczenia, krotkotrwate halasy i zaklocenia aku-
styczne zdajg sie nie wywiera¢ wyraznego wplywu na zawartos¢ glikogenu
w watrobie, a tym samym nie odgrywajg prawdopodobnie jako elementy
srodowiska zewnetrznego znaczniejszej roli w dobowym rytmie przemian
zachodzacych w tym narzadzie.

1. Wptyw ukladu nerwowego wspoétczulnego i przywspotczulnego
na zawartos¢ glikogenu w watrobie

Niezaleznie od ostatecznego wyniku toczacej sie dyskusji ogolnie stwier-
dzi¢ trzeba, ze zalezno$¢ przemiany materii watroby od wplywéw nerwo-
wych nie jest jeszcze wystarczajgco poznana. Odnosi sie to zaréwno do
zwigzku tego narzadu z wyzszymi osrodkami nerwowymi jak i z ukladem
nerwowym wegetatywnym. Wiemy wprawdzie, ze drogi tego ukladu do-
cierajg bezposrednio do komoérek watrobowych, nie wiadomo jednak w ja-
kim stopniu mechanizmy te wplywajg na przemiany zachodzace w wa-
trobie, w tej liczbie na odkladanie sie glikogenu w watrobie. W celu
sprawdzenia tego interesujgcego i niewgtpliwie waznego zagadnienia prze-
prowadziliSmy nastepujace doswiadczenia.

Do doswiadczenia zuzyto 48 myszy, podzielonych na 4 grupy. W pierwszej grupie
zwierzat glikogen oznaczano po uprzednim, jak byla juz mowa, 7 dni trwajgcym
stosowaniu przetworu porazajacego zakonczenia nerwu blednego (atropiny w dawece
0,01 mg). W drugiej serii zwierzat stosowano przez okres tygodnia przed badaniem
srodek porazajgcy zakonczenia nerwéw wspéblczulnych (dihydroergotami w dawce
0,05 mg). Trzecia grupa myszy otrzymywala oba przetwory rownocze$nie. Ostatnia
grupa myszy stuzyla jako grupa kontrolna. Zwierzeta te nie otrzymywaty zadnych
lekéw. Dla unikniecia bledéw doswiadczenie w powyzszym ukladzie powtérzono
dwukrotnie. Z innymi poza tym grupami zwierzat, po 4—6 myszy w kazdej, badano
wplyw poszczegdlnych przetworéw farmaceutycznych, a posrednio udzial ukladu
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nerwowego wspoélczulnego i przywspolczulnego na proces glikogenosyntezy w roz-
nych warunkach doswiadczalnych: w spokoju, w atmosferze niedotlenienia, prze-
grzania oraz w czasie wysilku.

U zwierzat kontrolnych prawidlowy poziom glikogenu w watrobie wahat
sie od 2,7—4,1%0, wynoszgc $rednio 3,20%0. U myszy otrzymujgcych przed
i w czasie doswiadczenia srodek sympatykolityczny, zawartos¢ glikogenu
w tym narzadzie wynosila od 3,7 do 4,5%, przecietnie 4,2°%. W grupie
zwierzat, ktoére pozostawaly pod wplywem przetworu anticholinergicznego,
stezenie glikogenu w watrobie siegalo od 2,0—3,7%, obliczajac Srednio
2,5%0. W serii myszy, ktérym podano oba leki réwnoczesnie, poziom gliko-
genu wahal sie w granicach 3,6—5,1%0, przecietnie 4,22%0 (tab. 6).

Tabela 6. Wplyw srodkow dzialajagcych na zakonczenie nerwowe sympatyczne i pa-
rasympatyczne na zawartos¢ glikogenu w watrobie myszy
Table 6. Effects on liver glycogen in mice of agents acting on sympathetic and pa-
rasympathetic nerve terminals

| Zawartos¢ glikogenu L,
o . . Zawartosc
Nr myszy 1) | Rodzaj srodka farmakologicznego 2) w watrobie 3) Srednia 4)
w mg 1 w 9%
| |
1 wplyw dihydroergotaminy (0,05 mg) | 35,00 ‘ 3,70
2
5) 64,00 | 4,20 4,209,
3 52,00 & 4,50
4 36,00 4,40
ﬁi ——
1 ‘ wplyw atropiny (0,05 mg) 6) 25,00 2,10
2 ; 37,00 3,70
, ’ : 2,509
3 | 25,00 2,00 » /o
4 26,00 2,20
1 < wplyw obu lekéw (dihydroergota- 75,00 5,10
2 miny 1 atropiny) 7) | 45,00 3,60 4,229,
3 J 60,00 4,30
4 \ 35,00 3,90
R |
Myszy kontrolne 8) 3,20%

Mouse No. 1); Pharmacological agent 2); Liver glycogen in mg in %o 3); Average
content 4); Effect of dihydroergotamine (0.05 mg) 5); Effect of atropine (0.05 mg) 6);
Effect of both (dihydroergotamine and atropine) 7); Control animal 8).

7. osiggnietych w tym badaniu wynikéw wida¢, ze stosowanie przetwo-
row sympatykolitycznych (dihydroergotaminy) wywotuje u myszy nie-
znaczne zwiekszenie zapaséw glikogenu w watrobie; lek o wlasciwosciach
anticholinergicznych prowadzi natomiast do ich spadku. Jednoczesne po-
danie zwierzeciu obu tych lekéw wywotalo u nas nieznaczny wzrost po-
ziomu glikogenu w watrobie. Tlumaczymy to sobie przewaga w tym do-
swiadczeniu dzialania dihydroergotaminy nad wtasciwosciami atropiny.
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Oddzialywanie obu lekéw farmakologicznych w stosunku do zjawiska
glikogenezy znalazlo potwierdzenie w dalszych badaniach nad wplywem
niektorych czynnikéw fizycznych na poziom glikogenu w watrobie. I tak
okazalo sie, iz atropina niezaleznie od stopnia niedotlenienia i nadmiernego
wysitku prowadzi do jeszcze znaczniejszego spadku tego wielocukru w wa-
trobie, przecietnie do 0,025 wzglednie 0,52°, w stosunku do 1,12 wzgl.
3,23%0 glikogenu, stwierdzanego w tym samym czasie u myszy kontrol-
nych.

Zwierzeta pozostajace w czasie doswiadczenia pod wplywem przetworu
sympatykolitycznego znosily natomiast niedobér tlenu oraz czesciowe prze-
grzanie lepiej niz zwierzeta kontrolne. W badaniu, w ktérym u myszy za-
stosowano oba przetwory farmakologiczne wyniki byly niejednolite, nie
pozwalajgce na wyciggniecie wigzgcych wnioskéw.

W przeprowadzonych przez nas badaniach wptyw ukladu wegetatywnego
nie okazal sie jednak zbyt wyrazny i nie decydowal sam w sobie o zacho-
waniu sie zapasow glikogenu w watrobie. Za takim wrazeniem przema-
wiajg doswiadczenia, w ktorych postugiwano sie energicznymi i odpowied-
nio silnymi bodZcami, zmniejszajgcymi zasoby glikogenu w watrobie. I tak
okazalo sie, ze porazenie zakonczen nerwéw wspoétczulnych nie potrafi za-
pobiec znikaniu tego zwigzku z watroby wywolanemu przez tak silnie dzia-
lajace czynniki jak obnizona temperatura, $wiatto i wysitek fizyczny.

WNIOSKI

Proces glikoneogenezy i glikogenezy, odgrywajacy podstawowa role
W ogolnej przemianie materii zwlaszcza w przemianie weglowodanowej,
byl i jest nadal przedmiotem licznych dociekan. Wszystie one zmierzajg
do jeszcze blizszego poznania spornych i nieuzgodnionych szczegoléw fizjo-
patologii tego biochemicznego zjawiska. W badaniach naszych:

1. PotwierdziliSmy fakt niestalej zawartosci glikogenu w watrobie bia-
tych myszy w ciggu dnia i nocy. Okazuje sie, ze najwieksze zapasy gliko-
genu w watrobie przypadaja na okres nocy, w naszych badaniach na go-
dzine 2%; najnizszy poziom glikogenu w watrobie stwierdza sie natomiast
w godzinach poludniowych. Od tego czasu zawartos¢ glikogenu w tym na-
rzadzie ponownie sie zwieksza, by osiggna¢ swoj szczyt nagromadzenia sie
w okresie nocy. Ilo$¢ glikogenu w watrobie w ciggu nocy przekraczala
W naszych oznaczeniach przeszlo 3-krotnie jego zawartos¢, przypadajgca
na godziny potudniowe.

Przestrzegajac $cisle i przez odpowiednio dlugi okres czasu zespolu wa-
runkéw doswiadczalnych, nasladujgcych sztuczny dzien i noc, udaje sie
odwroci¢ dobowy cykl gromadzenia sie glikogenu w watrobie w godzinach
nocnych oraz jego spadku w ciggu dnia.

2. Na prawidlowy przebieg przemiany glikogenu w watrobie maija

| i
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wplyw wegetatywne bodzce nerwowe. Z badan, w czasie ktorych zastoso-
wano przetwory sympatykolityczne wzglednie Srodki o dziataniu anticho-
linergicznym wynika, ze impulsy wspolczulne zmniejszajg zawartos¢ gli-
kogenu w watrobie, w przeciwienstwie do bodzcéw przywspoéiczulnych,
ktore zapasy glikogenu w watrobie zwiekszaja. Wspomniany wptyw uktadu
wegetatywnego widzieliSmy zaréwno w warunkach spokoju, jak tez przy
obcigzaniu zwierzat niektérymi czynnikami, przy$pieszajacymi chemiczny
rozpad glikogenu w watrobie.

3. Jednym z energicznych czynnikow fizycznych prowadzgcych do wy-
raznego zmniejszania sie zapaséw glikogenu w watrobie okazalo sie w na-
szych badaniach nadmierne oswietlenie otoczenia, w ktoérym przebywato
zwierze. Swiatlo, zdaje sie przeto, odgrywac duza role w dobowym rytmie
przemiany glikogenu w watrobie, przyczyniajac sie do jego znikania
w ciggu dnia i syntezy w godzinach nocnych.

4. Watroba traci glikogen w czasie procy i przy wysitku. W tych wa-
runkach zaleznie od stopnia pracy zapasy tego wielocukru mogg sie wie-
lokrotnie zmniejsza¢ w poréwnaniu do jego poziomu stwierdzanego w spo-
koju i ciszy. W badaniach wlasnych mieliSmy moznos¢ spostrzega¢ obni-
zenie sie zapasow glikogenu w watrobie pod wplywem wysitku do 1/5 pier-
wotnych ich zawartosci.

5. Czynnosci watroby, w tej liczbie magazynowanie w niej glikogenu sa
bardzo wrazliwe na niedobér tlenu. Nadmiar tlenu nie wplywa natomiast
na jego wzrost w watrobie.

6. Zwierzeta lepiej znosza wyzsza cieplote niz oziebianie. W warunkach
doswiadczalnych spadek glikogenu w watrobie przy przegrzaniu ustroju
jest nizszy, niz widzi sie to, przy poddaniu zwierzecia dzialaniu zimna.

7. Zaklocenia akustyczne, hatasy, wibracje, typowe dla wiekszosci sro-
dowisk zewnetrznych zdajg sie nie wywiera¢ uchwytnego wplywu na za-
wartos¢ glikogenu w watrobie.

Liczba czynnikéw zewngtrzpochodnych i wewnatrzustrojowych moga-
cych wplyngé na ostateczny wynik oznaczania poziomu glikogenu w wa-
trobie jest bardzo duza. Z tych wzgledow biologiczne metody okreslania
tego wielocukru w watrobie wymagajg szczegdlnej skrupulatnosci ba-
dania i zachowania jak najbardziej stalych warunkéw doswiadczalnych
z uwzglednieniem wahan, zaleznych od dobowego rytmu syntezy 1 roz-
padu glikogenu w tym narzadzie.

C. Ryouyrxu, b KpaceHuk
- BAWAHHUE HEKOTOPBIX BHOJOI'MYECKUX U ®PU3UYECKHX <PARTOPOB HA IIPO-
[LECC TJIMKOT'EHE3A

Codeporcare

PaGora comep#ur HaOIWIEeHAA HAJ M3MeHeHHSIMH COJMeDKaHUA TIUKOTeHA B IeYeHH
AUBOTHBIX I10]1 BIUAHHEeM pAAa GAKTOPOB T. HA3, BHGMIHHEN cpejbl (OCBelleAHe, (H3H-
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1eckoe HaNpAKeAwe. UIyM, IeperpeBaHde, TeMieparypa cpefbl, Tunokcus). He-
CIeI0OBAIUCL TAKKEe CYTOYHBIe KONeOAHHA COAepKaHHA TIMKOTeHAa M ero CBA3b C Be-
IreTaTUBHOW HEPBHOMN CHCTEMOW.

Conep#aHue TIMKOreHa B IeYeHHM Mblllell ONpejensan no meroxy I'yaar, Kpamepa
u Comonm. ['110k032 MONy IABIIASACA MPH THAPONHA3€e TIIMKOTeHA OMpelelsian HOJOMeTpH-
gecku 1mo merony Illadgdepa-Comomu.

B pesyunbrate mpoBeJeHHHIX HAOXOIEHHNI aBTOPHl NOATBEDJMIM HAIHIHE CYTOIHOJ
PUTMUKH IpoNecca TIHKOreHesa H OOHADYKHIH, YTO HAMBBICIIEe COJdepAAHHe IIHKOTeHA
B NedeHH Mblweli Habmojaercd HOYbW, HaMMeHblIeeB IONJeHb. (Tporo co6imomas
9KCIHepUMEHTeNbHbIe YCIOBAA B TeYeHHE JOCTATOYHO JJIUTENbHOTO MEPHOLA MOKHO H3-
MeHHTb 3TOT CYTOYHBIH UMKI KYMYJIAUHU W PA3JIOKEHHAS TIHKOTeHA B NEeYeHH,

BereraruBHaBIE HepBHHE HMIYJAbCHI BIMAKT HA cogepAaHHe TIHKOTeHa B IIeYeHH:
CUMIAaTHY€eCKHe UMIIYyJIbChl yYMEHBLIIAWT ero colepxaHue, a IapacHMIaTHdeCKHe YBe-

JU9IHUBAIOT,

K PU3NIECKUM tbafc'ropam NPpUBOOAIIMM K NAaJEeHHUIO COOepAHHA TJIHKOTeHa B IIeYeHU
IIpHHEeNIeRaT M. OpP. CBeT, IleperpeBanHue OKpy&xarwnen Cpenbl, KHCIOPOJAHOEe TOoJOoaHHe
U OU3HYecKoe HalpsdXeHHe. HpOHCCC TIMKOTene3a MeHee YYBCTBHTEJNbHHB IO OTHO-
HI€EHHU K IDOBBIMEHUIO TeMIIeEpaTyphl 9eM K €e INOHHXKEeHHI. AKyCTH‘IeCKHe KoneOanus
H BﬂﬁpaHHH JOBHAMMOMY He BIHUANWT 3aMeTHO HA 00OMeH TJMKOTeHa B [eYeHH.

S. Kubicki, W. Krasnik

THE EFFECT OF SOME BIOLOGICAL AND PHYSICAL FACTORS ON LIVER-
GLYCOGEN LEVEL IN WHITE MICE

Summary

The investigations concerned the effects exerted on liverglycogen level by a num-
ber of such factors as make up the so called external environment (light, effort,
noise, ovérheating, ambient temperature, and oxygen deficit). Furthermore, the
authors studied the diurnal behaviour of the glycogen level and the effects thereon
of the autonomic nervous system:.

Liver glycogen of mice was determined after the method described by Good, Kra-
mer and Somogyi. The glucose obtained on glycogen hydrolysis was determined
iodometrically after the Schaffer-Somogyi method.

The investigations confirmed the existence of a diurnal rhythm in glycogenesis,
showing a nocturnal peak and midday low in liver glycogen reserves. Strict and
continued maintenance of experimental conditions succeded in reversing the diur-
nal cycle of liver glycogen accumulation and breakdown.

Glycogen metabolism in the liver is affected by neurovegetative stimuli in the
sense that sympathetic impulses diminish and parasympathetic ones increase the
level of that polysaccharide in the liver.

Physical factors which reduce the level of glycogen in the liver comprise among
others light, overheating, oxygen deficit, and physical exertion. Heat is less apt to
affect glycogenesis than cold. Noise and vibrations seem to have no perceptible
effect on glycogen metabolism in the liver.
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