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Najciekawsza cecha zatrucia insuling jest szybkosé, z ja-
ka zatrute zwierzeta i ludzie reaguja na wprowadzenie do or-
ganizmu glikozy, dozylnie lub nawet doustnie. Ciezkie nastep-
stwa zatrucia, a przedewszystkiem skurcze, znikaja prawie
natychmiast. Glikoza dziala najwyrazniej, lecz inne weglowo-
dany maja rowniez skuteczny wplyw na przebieg zatrucia.
Przy podskérnem wstrzykiwaniu czynne sa i inne monosacha-
rydy (heksozy), jak: lewuloza, galaktoza, mannoza. Dwusacha-
rydy sa nieczynne przy podskérnem ich wprowadzeniu, dziala-
ja natomiast przy doustnem podawaniu, w nastepujacej kolej-
nosci dziatania: maltoza, laktoza, sacharoza, glikogen, skrobia.
Pentozy (arabinoza, ksyloza) i metylopentozy sa zupelnie nie-
czynne. Dawka glikozy, réwnowazaca dzialanie insuliny, nie
znajduja si¢ w prostym stosunku do ilosci cukru znikajacego ze
krwi; jest ona wigksza i osiaga przecietnie 2 g. na kg. Glikoza
przeciwdziala nie tylko w zatruciach, wywolanych przez insu-
ling, lecz réwniez w zatruciach glikochining, siarczanem guani-
dyny oraz po operacyjnem usunigciu watroby (wedlug metody
MannaiMagetha). Operacja powyzsza szybko prowadzi do
hypoglikemii.

Na podstawie tych danych, dochodzimy do wniosku, ze hy-
poglikemja jest centralnem zjawiskiem w zatruciu insuling
i prawdopodobnie Iacznikiem calego szeregu substancji w tok-
sykologiczng grupe czynnikéw hypoglikemicznych, ktére od-
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grywaja dominujaca role w procesie przemiany weglowoda-
nowe;j.

Hypoglikemja to jest obnizenie zawartosci cukru (glikozy)
we krwi — jest nastepstwem réznorodnych przyczyn, nieza-
leznie od swoistego dzialania insuliny.

Organizm, nawet w warunkach patologicznych, utrzymuje
staly poziom zawartosci cukru we krwi, a spotykane odchy-
lenia ida raczej w kierunku nadmiaru cukru, niz obnizenia.
Tem nie mniej ustalono nastepujace postacie hypoglikemji, kto-
re, w poréwnaniu ze skutkami zatrucia insulinag, daja cenne
wskazéwki co do istoty dzialania tego zagadkowego czynnika,
a mianowicie:

1) trwale glodowanie, ktére doprowadza do wyraznego obni-
senia glikogenu w watrobie i wywoluje typowe objawy hypo-
glikemji (oslabienie migsni);

2) znaczne obnizenie ci$nienia krwi, dowolnego pochodze-
nia;

3) pokarm obfitujacy w sole zasadowe;

4) niszczenie watroby przez daleko posunigta kokcydjoze;

5) przewlekle zatrucia solami ciezkich metali i pokrewne-
mi truciznami, ktére wywoluja w watrobie zmiany degenera-
cyjne;

6) dozylne wstrzykiwania hypertonicznych rozczynéw fos-
foranéw, nie tylko zasadowych, lecz réowniez kwasnych. Spra-
wa tej postaci hypoglikemji jest jeszcze malo zbadana, lecz b.
ciekawa ze wzgledu na role, jaka przypisuja kwasowi fosforo-
wemu w procesie przemiany weglowodanowej, tworzenia sig
estrow: glikozo-mono- i dwufosforowego (lact-acidogenu E m b-
dena); synteza jest w $cislej facznoséci z dzialaniem insuliny;

7) zatrucie guaniding i metylo-guaniding, znalezionemi w
trzustce przez Kutscher'a, ktére posiadajg sporo cech wspol-
nych z insuling. Po osiagnigciu wyraznej hypoglikemji i ataku
skurczow, dozylne wstrzykniecie glikozy, objawy zatrucia
zmniejsza, chociaz zabieg ten nie jest w stanie zapobiec smier-
telnemu wynikowi zatrucia;

8) inne postacie toksycznej hypoglikemji, wywolane przez
opjum, atroping, liczne antipyretica oraz hydrazyna i tlorydzyna,
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po przejsciu okresu hyperglikemicznego, nie maja nic wspélne-
go z mechanizmem dzialtania insuliny.

W dawnych pracach, dotyczacych operacyjnego usuwania
watroby mielismy do czynienia wylacznie z doswiadczeniami,
wykonanemi na nizszych kregowcach: ptakach i zabach, kto-
rych warunki anatomiczne (system krwionosny watroby) umoz-
liwiaja taki zabieg.

U ssakow zabieg te stal sie mozliwy dopiero po wprowa-
dzeniu przetoki Ecka, to jest sztucznego polaczenia miedzy
glowna zyla dolna a wrotna u pséw; podwiazuje sie zyle wrot-
na w kierunku watroby, wskutek czego krew z narzadoéw ja-
my brzusznej odplywa gléwna zyla dolna do serca, co daje
moznos¢ usunigcia watroby bez przerwania ogélnego obiegu
krwi.

Usunigcie watroby wywoluje jednak takie zasadnicze
zmiany w organiZmie, ze operowane zwierzeta pozostajg przy
zyciu tylko kilka godzin, przeto dokladniejsze badania sa
utrudnione.

Przy usuwaniu watroby jest jeszcze jedna trudnos$¢, a mia-
nowicie: tkanka watrobowa tak s$cisle przylega do scianek zyt
i zyly gléwnej, ze wyciecie watroby, bez pozostawie-
nia do$é znacznych resztek, jest prawie niewykonalne. Pozo-
stawienie zas§ tych resztek, a tembardziej zastapienie usuwa-
nej tkanki przez podwiazanie art. hepatica, wywoluje tak szyb-
ko postepujaca autolize, ze wyniki dos§wiadczenia staja sie zbyt
skomplikowane i $mieré nastepuje b. szybko.

Ze wzgledu na te trudnosci, Mann i Mageth, (Erg.
d. Physiol. 23.1.1924) opracowali nowa metode, zblizong do
warunkéw stopniowej zmiany systemu krwionosnego, spostrze-
ganej w rozwinietej marskosci watroby. Operacja ta sktada sie
z 3-ch zabiegow. Pierwszy zabieg stanowi nalozenie przetoki
E cka z podwigzaniem gléwnej zyly dolnej, pomiedzy prawa zy-
ta nerkowa a zytlami watrobowemi. Po uptywie 2—3-ch tygodni
rozwija si¢ boczny obieg krwi przez rozszerzenie zyl przedniej
scianki ciala i wtedy jest mozliwy drugi zabieg: podwiazanie
zyly wrotnej w zwyktem miejscu, jak przy stosowaniu przetoki
Ecka. Krew z tylnej czesci ciala i z organéw jamy brzusznej do-
plywa teraz do serca przez boczne rozszerzone zyly. Trzeci za-
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bieg ,to calkowite usunigcie watroby; na glowna zyle dolna na-
klada sie druga podwiazke, bezposrednio pod przepona, i ra-
zem z watroba zostaja usunigte zyly watrobowe wraz z kawal-
kiem przedniej $cianki zyly dolnej, w miejscu ich polaczenia.

W takich warunkach operacja jest stosunkowo prosta,
trwa dosy¢ krotko i wykonuje si¢ pod lekka narkoza eterem.
Po uplywie godziny, zwierzeta maja prawie normalny wyglad,
poruszaja sie swobodnie, pija wode, a nawet polykaja pokarm.
Taki stan trwa 3—8 godzin. Potem, zwykle b. raptownie, wy-
stepuje ogolne ostabienie migsni i zanik odruchéw. Zwierze le-
zy nieruchomo i ledwie oddycha. Taki stan moze trwa¢ krotko,
w niektérych przypadkach trwa przeszlo godzine, potem stop-
niowo nastepuje okres zwigkszenia odruchéw i skurczéw. Skur-
cze rozpoczynaja si¢ od drgawek w poszczegélnych grupach
miesniowych, przybierajac stopniowo charakter ogdlny. Zwie-
rze przewaznie ginie podczas ataku skurczéow. Zjawisko opisa-
ne trwa okolo 2-ch godzin, Temperatura w pierwszym okre-
sie jest normalna lub nieco podniesiona, zato w okresie poste-
pujacej slabosci dochodzi do znacznego podniesienia. Przez ca-
ly czas trwania zjawisk patologicznych zwierze znajduje sie
w stanie $piaczki, przy zwolnionym oddechu, czasem typu
Cheyne-Stokes‘a, i przyspieszonem tetnie. Mocz zawiera bili-
rubine.

Zupelnie tak samo, jak w przypadkach zatrucia duzemi
dawkami insuliny, po wstrzyknieciu odpowiednich ilosci gliko-
zy (0,25—0,5 na Kg.), ustepuja natychmiast wszystkie cigzkie
objawy. W dowolnym momencie przebiegu okresu patologicz-
nego, t. j. od chwili pierwszych objawéw ogélnego ostabienia
az do wyraZznego porazenia osrodka oddechowego (wtedy juz
trzeba stosowaé sztuczne oddychanie), wstrzykniecie glikozy
usuwa w ciagu /2 minuty cigzkie objawy i zwierzeta wracajag
do zycia prawie natychmiast: zaczynaja poruszaé sig, reaguja
na wolanie, pija wode i t. p. Polepszenie trwa przez pewien
czas, zaleznie od szeregu warunkéw, a potem ustepuje powoli,
przechodzac znowu w stan $piaczki. Zabieg ten moze byé¢ po-
wtorzony kilka razy, ale z wynikiem stale gorszym, wskutek
coraz wiekszej $pigczki oraz objawéw, podobnych do obser-
wowanych u zwierzat z przetoka E ck a, przy Zywieniu ich mie-
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sem: wyrazny niepokéj, zwigkszona pobudliwos¢ oraz utrata
wzroku i stuchu. Zjawiska te nie maja nic wspélnego z prze-
miana weglowodanowa. Zatrucia insulina, maja duze podo-
bienstwo do hypoglikemji, wywotanej brakiem watroby, mimo,
ze mechanizm jest zupelnie rézny. Wobec tego, zmuszeni jes-
tesmy szukaé wspélnych cech w samej hypoglikemji( to zna-
czy rozpatrywaé wszystkie zjawiska chorobowe (ostabienie
migsni, $épiaczke, ataki skurczéw) oraz ratownicze dzialanie
glikozy, wprowadzonej do chorego organizmu, jako zalezne od
obnizenia zawartosci cukru we krwi.

Réznica polega na tem, ze podczas gdy brak watroby jest
stanem statym, to zatrucie insuling jest zjawiskiem przejscio-
wem, ktére po uplywie pewnego czasu ustepuje samo przez sie,
o ile dawka nie byla nadmierna.

Dotychczas nie wyjasniono jeszcze, jakie sa losy nadmia-
ru insuliny w ustroju i na czem polega jej przejsciowe tylko
dziatanie. Wiadomo, ze moze ona gromadzi¢ si¢ w innych na-
rzadach, przez ktére nie jest wytwarzana, oraz ze wydziela sig
z moczem nawet w normalnych warunkach.

Hypoglikemja trwa, po wstrzyknieciu insuliny, w wypad-
kach zatrucia nie $miertelnego, tylko kilka godzin i ma charak-
terystyczny przebieg, odmienny od hypoglikemji po usunigciu
watroby. Podczas gdy w ostatnim przypadku hypoglikemja
wzrasta proporcjonalnie do czasu, ubieglego od chwili pierw-
szych objawoéw oslabienia mieéni, a krzywa zawartosci cukru
przedstawia linje prosta, podnoszaca sie, to w zatruciu insuli-
na, krzywa ta posiada dosé charakterystyczny ksztatt. Poczatko-
wo mamy dosyé raptowne obnizenie, ktére stopniowo zmniejsza
si¢, az do pewnego minimum zawartosci (0,45—0,3%,), gdy krzy-
wa staje si¢ mniej wiecej réwnolegla do osi odcigtych; waha sie
ona w tych granicach tem diuzej, im wigksza byla dawka. Po
pewnym czasie zawarto$é cukru znowu wzrasta, a nastepnie
dosy¢ szybko powraca do normy, albo trzyma sig¢ przez pewien
czas ponizej normy. Ciezkie objawy zatrucia maja miejsce za-
wsze w okresie najmniejszej zawartosci cukru we krwi. Ilosé
glikozy, wprowadzonej do ustroju, czyli stopieri hyperglikemiji
jest rowniez niejednakowy w tych dwéch przypadkach: usu-
nigcia watroby i zatrucia insuling. Dla zréwnowazenia zatru-
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cia insuling trzeba 4—5 razy wigcej glikozy, niz dla zwalczenia,
na pewien czas, hypoglikemji u zwierzecia pozbawionego wa-
troby. Stopient hypoglikemji, potrzebny do wywotlania objawow
patologicznych, jest mniej wigcej taki sam, a mianowicie:
0,6—0,3% go-

Hypoglikemiczny kompleks B a ntin g a, skladajacy sig
z ataku skurczow i $piaczki, jest zwigzany z czynnoscia osrod-
kowego ukladu nerwowego lub ze znacznie zwigkszona pobud-
liwoscia miesni szkieletowych.

Co do osrodkowego ukladu nerwowego, to dane w pis-
miennictwie sg dotychczas sprzeczne. Usuniecie przednich
czesci moézgu (decebracja), wedtug Mc. Leod a, nie przeszka-
dza powstaniu ani hypoglikemji ani ataku skurczow. Wedlug
Olmsteda i Logan a, jest to stuszne tylko w tych przy-
padkach, kiedy zostaje usunigta réwnoczesnie przysadka. Cho-
dzi nie o przysadke, lecz o uszkodzenie regio hypothalamica.
Dekapitacja, usunigcie mozgu razem z rdzeniem przediuzonym,
nie przeszkadza powstaniu hypoglikemji i umozliwia, wedlug
Olmsteda, wywolanie skurcow. W jednem doswiadczeniu
jednak wzrost pobudliwosci i ataki skurczéw, przy najlzejszem
podraznieniu, wystepowaly u dekapitowanego zwierzecia b. ja-
skrawo, podobnie jak w zatruciu strychning. W razie poprzecz-
nego rozciecia rdzenia, w odcinku piersiowym, skurcze wyste-
puja tylko w gornej potowie ciatla. Doswiadczenia z zabami po-
twierdzajg dane, osiagniete z krolikami.

Prawdopodobnie dzialanie insuliny nie jest $cisle umiej-
scowione w jakiejs okreslonej czesci ukladu nerwowego, lecz
obejmuje wszystkie komérki nerwowe. Skurcze sa skutkiem
zwiekszonej pobudliwasci komérek rdzenia, przypuszczalnie
wywolanej porazeniem osrodkéw hamujacych. Takie przypusz-
czenie wiaze sie z objawami $piaczki, ktéra niewatpliwie jest
skutkiem niedowladu osrodkéw ukladu nerwowego. Niedo-
wlad ten jest wynikiem niedostatecznego doplywu weglowo-
danoéw, ktére stanowia najwazniejsze zrédio energji dla ukladu
nerwowego.

Z tego punktu widzenia stajg sie zrozumiale pewne szcze-
goly w dziataniu kazdej hypoglikemji, niezaleznie od jej pocho-
dzenia, wiec: moznosé powstawania skurczow pézniej, niz krzy-
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wa zawartosci cukru we krwi osiaggnie swoje minimum; pewna
rozbieznosé z ciezkoscia jednoczesnego, wzglednie nastepnego,
stanu $pigczki, a przedewszystkiem szerokie granice, w jakich
moze waha¢ sie stopien hypoglikemji w poszczegélnych przy-
padkach. Granice te wahaja si¢ od 0,25°, do 1,0°/,, a nawet
wyzej. Wszystko jest zalezne od wspéldzialania stopnia niedo-
wladu osrodkéw hamujacych ze stopniem zwiekszonej pobud-
liwosci osrodkéw ruchowych rdzenia pacierzowego, a przy-
puszczalnie i samej tkanki migéniowej, ktorej czynnosci sa $ci-
sle zwiazane z przebiegiem przemiany weglowodanowe;.

Czy jednak hypoglikemja jest jedyna przyczyna skurczow
w zatruciu insuling?

Istnieje caly szereg faktéow, przeczacych takiemu przypusz-
czeniu. Poszczegblne preparaty insuliny wywoluja ataki skur-
cz6w, przy osiggnieciu tego samego stopnia hypoglikemji z nie-
jednakowa latwoscia, w zaleznosci od rodzaju materjalu wyj-
$ciowego i sposobu otrzymania, niezaleznie od sily dzialania,—
ilosci jednostek biologicznych, przypadajacych na 1 mg.

Zauwazono, ze preparaty z trzustki skatéw, nawet po naj-
dokladniejszem oczyszczeniu, wywoluja skurcze. Czyste pre-
paraty z trzystki ssakéw sa tem mniej zdolne do wywolywania
skurczow, im je wiecej oczyszczono, t. zn. im mniejsze sa daw-
ki, wywolujace hypogikemje (0,45%,,). Stosownie do tego, obok
zaleznosci skurczéw od samej hypoglikemji, istnieja, prawdo-
podobnie, inne czynniki, do ktérych nalezg przedewszystkiem
antiinsuliny — domieszki wyciagow z trzustki — a po drugie
pewne substancje, powstajace w ustroju pod wplywem insuliny,
przypuszczalnie, wskutek zaburzed czynnosci watroby, jak to
ma miejsce, w pewnych warunkach, przy przetoce Ecka.

Insulina jest nie tylko czynnikiem przemiany weglowoda-
nowej, lecz, prawdopodobnie, dziala i na przemiane bialkowa,
biorac udzial w t. zw. glikoneogenezie (p. nizej, rozdz. IV).

Inne wlasciwosci toksyczne preparatéw insuliny, po za ich
dzialaniem na uklad nerwowy, sa znacznie mniej wyrazne i mu-
sza byé¢ ttumaczone prawdopodobnie tak samo, albo jako na-
stepstwa zaburzen inerwacji, albo jako skutki dzialania pew-
nych domieszek, wystepujacych najwyrazniej w technicznych,
zle oczyszczonych wyciagach, oraz preparatach, nie zwyklego
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pochodzenia, jak glikokininy i, prawie jeszcze niezbadane wy-
ciagi, obfitujace w weglowodany, narzady bezkregowcow.

Do takich drugorzednych, dodatkowych dzialan naleza
pewne zmiany w czynnosci serca i ukladu naczyniowego, od-
dechu, termoregulacji oraz wptyw insuliny na przepuszczalnosé
nerki. Dzialanie na serce nie jest ani specyficzne, ani bardzo
wyrazne i ogranicza si¢ do przejsciowych zmian rytmu w jed-
nych przypadkach (u czltowieka), atakow bradykardji, w in-
nych za§ — tachykardji. Zmiany ciénienia krwi i inne objawy
naczynioruchowe sa mato wyrazne. U zwierzat $miertelnie za-
trutych, serce jest czynne jeszcze przez dlugi czas po zaniku ru-
chéw oddechowych.

W zatruciu insulinowem oddech w jednych przypadkach
jest przyspieszony, w innych zwolniony. Mc. Leod ustalil
pewna zalezno$é miedzy hypoglikemja i zwigkszeniem sig licz-
by ruchéw oddechowych, pojemnoscia oddechowa i zuzyciem
tlenu. W zatruciu duzemi dawkami, $mieré nastepuje zazwy-
czaj od paralizu ruchéw oddechowych. Czy to porazenie jest
nastepstwem zmniejszenia si¢ napigcia migsni, czy tez dolacza
sie porazenie osrodka oddechowego, co jest prawdopodobniej-
sze, zagadnienia tego dotychczas nierozwiazano, Okresowy
charakter oddechu, wystepujacy podczas $piaczki cukrzyczej,
oraz zjawisko Cheyne-Stokesa, spostrzegane w licznych przy-
padkach, przemawiaja raczej za tem ostatniem przypuszcze-
niem; sa to skutki jednej i tej samej zasadniczej przyczyny —
hypoglikemiji. Zmiany termoprodukcji i zaburzenia termoregu-
lacji sktadajg sie ze wzmozonej termoprodukcji i wzmozonego
oddawania ciepla. Cieptota ciala w poczatkach jest bez zmian,
pozniej nieco spostrzega sie stopniowy spadek temperatury do
32° C, a nawet nizej. W tych razach insulina dziala jako lek
przeciwgoraczkowy. Zwiekszenie termoprodukcji jest niewiel-
kie (2,5—1,6%) i trwa zwykle okolo dwéch godzin, przebiega-
jac rownolegle ze zmianami w RQ (wspétczynnik oddechowy).
Zjawiska te wiaza sie ze wzmozonem, pod wplywem insuliny,
spalaniem weglowodanéw w ustroju. Hypotermja ustepuje po
wprowadzeniu do ustroju glikozy lub adrenaliny.

Na specjalng uwage zasluguje stosunek insuliny do nerki.
Przepuszczalnosé¢ nerki dla glikozy, zawartej we krwi, po-
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twierdzonej przez réznice ilosci cukru we krwi tetnicy i zyly
nerkowej, nie ulega zmianie po usunigciu trzustki, natomiast
po wstrzyknieciu insuliny przepuszczalno$é zmniejsza sie znacz-
nie.

Powazne zmiany, wystepujace w ustroju wskutek nadmia-
ru insuliny lacza si¢ ze zmianami, jakie zachodza w przemianie
materji, a zwlaszcza w przemianie weglowodanowej, gdzie hor-
mon ten odgrywa powazna role regulatora. Role te¢ nalezy roz-
patrywaé lacznie z teorja przemiany weglowodanowej wo-
gole.

Insuline nalezy zaliczyé do najsilniejszych, ze znanych obec-
nie, trucizn. Biologicza dawka krystalicznej insuliny Abela
wynosi 0,000025 g. Dla bezpostaciowego preparatu Lagnera
dawka ta wynosi 0,000008 g. Jezeli wzigé pod uwage ze dawka
$miertelna jest przecietnie dziesieciokrotnie wieksza i ze do
doswiadczen uzyto krolikow wagi 2 Kg, to wyniknie, ze minimal-
na dawka $miertelna insuliny nie przekracza 0,00004 g. Jezeli
wezmiemy pod uwage, ze z jednego kilograma trzustki $wini
lub wolu mozna otrzymaé 4500 jednostek insuliny (Murlen
i Piper) lub nawet wigcej, to mozna doj§¢ do wniosku, ze
trzustka czlowieka, przecietnej wagi 65 kg, wazaca okolo 70 g,
zawiera dostateczng ilos¢ insuliny, aby wywolaé §miertelne za-
trucie jej posiadacza. Wobec tego, ze takie samozatrucia nie
sa znane, nalezy przypuszczaé, ze tylko znikoma czesé¢ wydzie-
liny trzustki przedostaje si¢ do krwi i ze w warunkach normal-
nych dzialanie insuliny jest $cisle okreslone. Nieznaczne zwigk-
szenie sie insuliny we krwi, wywoluje wyrazne zaburzenia, pro-
wadzace do hypoglikemji. Przy tej sposobnosci nalezy zwrécié
uwage na fakt, Ze powstajaca w trzustce insulina, w warunkach
fizjologicznych, przedostaje sie do watroby, gdzie moze odgry-
waé swoista role, natomiast przez wstrzykiwanie domigsniowe
lub dozylne, insulina przedostaje si¢ odrazu do krwiobiegu, gdzie
warunki dzialania sa odmienne. Doswiadczenia Manna
i Magetha wykazaly, ze hypoklikemja po wstrzyknieciu in-
suliny, wystepuje zaréwno u zwierzat pozbawionych watroby,
jak i normalnych.

Regulacja tworzenia sie insuliny i jej rozmieszczenia
w ustroju, jest zagadnieniem jeszcze niezbadanem. Niewiadomo
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réwniez czy otrzymany z trzustki wyciag nie jest pewnego ro-
dzaju artefaktem i ze cialo, ktéremu przypisujemy wlasnosci
insuliny nie jest produktem aktywakcji lub rozkladu nieczyn-
nych w stanie normalnym cial, zajdujacych sie w wysepkach
Langerhansa winnejpostaci niz w wyciagach. Insulina
jest cialem bardzo niestalem, a produkty jej rozkladu sa nie-
znane ani z punktu widzenia chemicznego, ani z punktu widze-
nia toksykologicznego.

Jezeli przyja¢ hipotezg, ze produkt, ktéry nazywamy in-
suling, jest zlozona mieszaning szeregu skladnikéw, to powsta-
je nowe zagadnienie synergizmu i antagonizmu tych skiadni-
kow. Moznosé chwilowego zwiekszania sie zawartosci cukru
we krwi, zamiast hypoglikemji, tlumaczono obecnoscia antiin-
sulin; przemawia to na korzys¢ hipotezy o antagonicznem dzia-
taniu sktadnikéw insuliny.

ROZDZIAL 1V.

Udzial insuliny i podobnych do niej czynnikéw, w przemianie
materji.

Wydzielanie wewnetrzne trzustki jest konieczng czynno-
§cig zyciowa kazdego ustroju z gatunku kregowcoéw. Brak tej
czynnosci wywoluje powazne zaburzenia w przemianie materji,
zwlaszcza w przemianie weglowodanowej. Insulina jest wiec
hormonem lub jednym z hormonéw, regulujacym przemiang
materji.

Miejscem dzialania takich hormonéw jest kazda zarédz
zywa i dlatego tez w kazdej tkance i w kazdym narzadzie
ustroju spotykamy, w mniejszych lub wiekszych ilosciach, ciata
o wlasnosciach insuliny. U ssakéw miejscem powstawania tego
hormonu jest trzustka, a to dla tego, ze ustréj pozbawiony tego
organu nie otrzymuje insuliny i ginie. Badania B e s t a wykazaly
wyraZne zmniejszenie si¢ insuliny w poszczegélnych narzadach
psa, pozbawionego trzustki. Wedlug Besta i jego wspétpracowni-
kéw, w migéniach normalnego psa znajduje sie 20 razy wiecej
insuliny niz w jego trzustce, w masie krwi 5 razy wiecej,
a w watrobie — taka sama ilo$¢ insuliny jak w trzustce. Duze
ilosci insuliny znajduja sie najprawdopodobniej w stanie nie-
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czynnym, gdyz inaczej nie mozna byloby sobie tego wytluma-
czyé, znajac duza jadowitosé hormonu. Byé moze, ze insulina
jest absorbowana przez pewne skladniki biatkowe ustroju, kto-
re oddaja ja powoli w matych ilosciach. Z tej tez racji usunigcie
trzustki nie zabija zwierzecia natychmiast, a cukrzyca trzust-
kowa moze trwaé tygodnie.

Czy takie same stosunki panuja u bezkregowcow, u kto-
rych wlasnosci podobne do insuliny zawieraja wyciagi z tka-
nek obfitujacych w glikogen?

Dotychczas zagadnienie to jest nierozwiazane jak réowniez
nieznane s3 czynniki, ktére wywoluja w poszczegélnych przy-
padkach hypoglikemije.

Czynniki o dziataniu podobnem do insuliny, zostaly znale-
zione we wszystkich prawie tkankach kregowcow w trzustce,
a zwlaszcza u tych zwierzat, ktére posiadaja w trzustce
wysepki Langerhansa; podobne czynniki stwierdzono
réwniez i u niektérych bezkregowcéw. Nalezy podkreslié, ze
czynniki te sa stalym skladnikiem zarodzi komoérek zwierze-
cych. Glikochinine i podobne do insuliny ciala pochodzenia ro-
$linnego, stwierdzono we wszystkich prawie roslinach, poczy-
najac od roslin bardziej zlozonych, zawierajacych chlorofil
i konczac na bakterjach. W decentralizowanym ustroju roslin-
nym, kazda komérka wytwarza glikochining, jak to potwierdzaja
hodowle roslin jednokomérkowych; naprzyklad drozdze, zawie-
rajg duza ilosé glikochininy.

Szerokie rozprzestrzenienie si¢ cial podobnych do insuliny,
nadaje im znaczenie bardziej szerokie niz tylko pojecie ich ja-
ko hormonu zwierzecego. Chodzi tu o procesy biologiczne o da-
leko szerszem znaczeniu, odgrywajace pewnga role w zyciu kaz-
dej zarodzi, tak roslinnej jak i zwierzecej. W procesach tych du-
73 role odgrywaja pewne katalizatory, do ktérych prawdopo-
dobnie naleza czynniki podobne do insuliny.

Dla lepszego zrozumienia powyzszych proceséw nalezy
rozpatrzyé przebieg przemiany materji wogéle, a przedewszyst-
kiem zaznajomié si¢ z przemiana weglowodanowa, ktéra two-
rzy tacznik miedzy martwa i zywa przyroda oraz migdzy ota-
czajacem zywe istoty srodowiskiem, a Zywa materja.

Weglowodany spostrzegane w ustroju sa albo produktem
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proceséw asymilacji, tworzenia si¢ z czeéci mineralnych, albo
tez produktow dalszych zmian w ustroju cial organicznych, kté-
rych powstawanie jest zwigzane z aktem asymilacji.

Asymilacja rozni si¢ tem od innych syntez ustrojowych, ze
jest ona zwiazana z nagromadzeniem duzych ilosci energji. Za-
sadniczy proces asymilacji jest odtlenieniem kwasu weglowego
z wydzieleniem drobiny wolnego O, wedlug wzoru:

OH H
/
) €O — O0,=CO =HCOH
N\ AN
OH H

2) 6C02 + 6H20 - 6C6H12 + 602

Proces powyiszy, ustalony przez Pristle y'a w roku
1778, zuzywa duza ilo$¢ energji czynnej i przy wzorze (2) sta-
nowi 674.000 kalorji (Schroeder. — Handb. d. nor. u. path.
Physiol. V. 595). Zrédtem tej energji jest wylacznie swiatlo sto-
neczne; 10% tej energji moze byé, w odpowiednich warunkach,
przemienione w energje chemiczna.

Asymilacja jest cecha swoistg roslin, zawierajacych chloro-
fil. Barwnik ten znajduje si¢ w specjalnych warunkach we-
wnatrz zywej zarodzi komérek, zwanych chloroplastami. Rozczy-
ny chlorofilu nie posiadajg wtasnosci przemieniania energji
Swietlnej w energje chemiczna. Nie wszystkie fale swietlne
widma slonecznego sa czynne, jedynie fale o dtugosci
570—645 p |, lezace migdzy linjami Bi F (Wahrburg).

Z punktu widzenia chemicznego chlorofil jest zwiazkiem
tyrolowym, zawierajacym organiczne polaczenie magnezu.

Wedlug nowszych badan proces asymilacji przebiega w na-
stgpujacy sposob:

Chloroplasty pochtaniaja z wilgotnego powietrza CO:, kté-
ry gromadzi si¢ w nich w znacznych ilosciach, taczac sie z wo-
da i stanowia zwiazek nietrwaly:

OH
co

N

OH
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Pod wplywem jednoczesnego dzialania peroksydaz, tworzy
sie nadtlenek wodoru H:0:, ktéry redukuje kwas wgglowy na
formaldehyd CH-:0, ktéry przedstawia najprostsza postaé we-
glowodanu z jednym atomem wegla. Formaldehyd posiada wlas-
nosé¢ polimeryzacji i z latwoscia przemienia si¢ w zwiazki o ty-
pie (CH,O)n, to jest biozy, triozy i t. p. izomeryczne zwiazki bar-
dzo nietrwale. Poczynajac od n=4 zwiazki te sg bardziej trwa-
le i dlatego w poszczegdlnych przypadkach wystepuja jako sta-
te skladniki niektérych roslin. Z posréd tetroz znana jest ery-
troza (pewne jej postacie)] oraz bardzo rozpowszechnione
w $wiecie roslinnym pentozy. W $wiecie zwierzecym najcze-
§ciej spotykanemi produktami polymeryzacji sa heksozy,
(n=6), a zwlaszcza dekstroza, czyli cukier gronowy, jeden
z najwazniejszych produktéw, pod wzgledem fizjologicznym, za-
rowno w swiecie roslinnym jak i zwierzecym.

Tworzenie si¢ heksoz konczy proces asymilaciji.

Dalsze losy weglowodanéw sa jednakowe, zar6wno w ustro-
ju roslinnym jak i zwierzecym, i przebiegaja w sposob nastepu-
jacy:

1. Tworzenie si¢ doparkow.

2. Hydroliza doparkéw.

3. Powstawanie cial z ilos$cia wegla mniejsza od 6.

4. Glikoneogeneza, czyli tworzenie si¢ heksoz ze zwiaz-
kow, zawierajacych mniej niz 6 atoméw C (3 lub 2). Zwiazki te
moga powstawaé z wyzszych weglowodanéw lub tez z biatek
i ttuszczow.

Doparkami nazywamy polaczenia organiczne, w ktérych
dwie czasteczki lacza sie w jedna catos$é z odszczepieniem jed-
nej czasteczki wody. Weglowodany, posiadajace wtasnosci wie-
loatomowych alkoholéw, bardzo latwo tworza takie polaczenia
z innemi ciatami, przyczem powstaja glikozydy, oraz przez po-
faczenie monosacharydéw, tworza zwiazki, zawierajace dwa lub
wigcej takich pierwotnych ugrupowan. Przez dotaczenie wody
(n-1 czasteczek) powstaja z powrotem proste zwiazki., Proste
weglowodany sa to ketony lub aldehydy odpowiednich wieloa-
tomowych alkoholow szeregu ttuszczowego, w ktérych liczba
wodorotlenkéw odpowiada liczbie atoméw C.

Przy dalszem utlenianiu przemieniaja sie one w odnosne
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mono i dwu-karbonowe kwasy, a przy odtlenieniu, odnosne al-
dehydy. W ten sposéb otrzymujemy nastepujacy szereg zwigz-
kow:

CH:OH (CH.OH)n. CH:.0H wieloatomowy alkohol.

CH:0OH (CH.OH)n. CHO+-H: weglowodan (aldoza).

CH,OH (CH.OH)n .COCH,OH-}-H, weglowodan (ketoza).
(O:+) CH:OH (CH.OH)n. COOH--2H:0 kwas monokarbonowy.
{20:4) COOH (CH.OH)n. COOH kwas dwukarbonowy.

Weglowodany zawierajace tylko jedna grupe karbonylo-
wa nazywamy monosacharydami, zawierajace dwie grupy —
dwusacharydami, zawierajace wigcej — polisacharydami.

Wedlug Tolle ns a, obok wyzej wskazanej budowy mo-
zliwa jest inna, ktéra polega na tem, ze zamiast tworzenia sie
ugrupowan CO" i COH', przy odszczepieniu drobiny (H:) ze
wzoru alkoholu, powstaje polaczenie dwéch ugrupowan CHe,
przez uruchomiony tlen, analogicznie do laktonéw. Budowa po-
wyzsza posiada duze znaczenie dla wytlumaczenia pewnych
szczegotow, dotyczacych zachowywania si¢ glikozy w ustroju.

W ten sposoéb przez utlenienie alkoholu (usunigcie 2H)
powstaje lakton. Usuniecie wodoréw odbywa si¢ w ugrupowa-
niu koricowem i w ugrupowaniu z uruchomionym tlenem.
W ten sposéb powstaja wewnetrzne pierscienie laktonéow z 3—
5 weglami.

o)
I
CH,OH-CHOH-CH(O)H-CHOH-CHOH-CH,OH
|
H H

CH,OH CHOH CH:-CHOH CHOH-CHOH
I o i

Wzér odpowiadajacy pogladom T ollen s a jest w wie-
lu przypadkach wygodniejszy dla wytlumaczenia odczynéw
weglowodanowych i obecnie czesciej uzywany.
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Budowa laktonowa wystepuje tylko u aldoz, gdyz ketozy
pierscieni wewnetrznych nie posiadaja:

aldoza - CH2OH'CHOH-(I3H-CHOH-CHOH ?HOH
)
ketoza-CH,OH-CHOH-CHOH-CHOH-CO-CH,0OH

Jako pochodne alkoholéw, weglowodany zachowuja wszy-
stkie ich zasadnicze wlasnosci chemiczne: 1} z zasadami daja
polaczenia podobne do alkoholanéw, z ktérych specjalne zna-
czenie posiadajg nierozpuszczalne w wodzie sacharany wap-
nia, strontu i baru, 2] podlegaja aminowaniu, wskutek czego
powstaja aminowe zwiazki weglowodanow, wsrod ktérych gli-
kozamina — CH,OH.(CHOH),CHNH,COH — odgrywa powaz-
na role w ustroju owadéw oraz grzybow, 3) z kwasami tworza
estry, przyczem estryfikowaniu moga podlegaé albo wszystkie
grupy OH (5), albo tylko pewna ich cze$é. Najwazniejsze zna-
czenie fizjologiczne posiadaja polaczenia z kwasem fosforowym.
4) Weglowodany 1acza sie z innymi alkoholami lub zwiazkami,
zawierajacemi wolne ugrupowania alkoholowe, przyczem od-
grywaja role stabych kwaséw. Powstaja w ten sposéb zwiazki
zwane ogoélnie glikozydami. Najprostsze glikozydy sa to polacze-
nia z rodnikami alkoholowemi, jak naprzyklad metyloglikozydy.

W tych razach odszczepia sie z jednego zwigzku grupa
OH, a z drugiego H, a reszty polacza si¢ przy pomocy tlenu:

R-OH+R'OH=R-OR'+H,0

Jezeli obydwa sktadniki sa weglowodanami (monosachary-
dami), to w gre wchodza ugrupowania alkoholowe CH.OH sred-
niej czesci lancucha z C;, wobec czego doparki (dwusacharydy)
beda posiadaly nastepujaca budowe:

0
maltoza CH,OH-CHOH-CH /CHOH/, CH . o
lCHOH /(i)HOH/3 CF- CHOH-CH,
07
CH,OH-CHOH-CH (CH-OH), CH o
CH;,OH-lCH (CH-OH&‘z CI ~ OH.OH

sacharoza
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Dwusacharydy, laczac si¢ z monosacharydami, tworza
trojsacharydy, jak naprzyklad rafinoza, sktadajaca sie z mo-
nosacharydu d-fruktozy i dwusacharydu mellibiozy, hydrolizu-
jacej na glikoze i galaktoze, oraz tetrasacharydy (naprzyklad
stachyoza).

Strukturalna budowa polisacharydéw jest jeszcze malo wy-
jasniona. Skladaja sie one z duzej ilosci czasteczek jednego
z monosacharydéw (skrobia i glikogen z dekstrozy, insulina
z lewulozy) i odpowiadaja ogélnemu wzorowi:

(CsHuOj)n.

Wedlug Pringsheima (Zuckerchemie 1925) zaréwno
skrobia jak glikogen nie sa prostemi chemicznemi zwiazkami,
lecz posiadajg budowe zlozong. W ziarnkach skrobi tkanek ro-
slinnych latwo mozna rozr6zni¢ amylopektyne, nie dajaca za-
barwienia z jodem, usuwalng przy gotowaniu z mocnym rozczy-
nem NaCl, oraz amyloze, dajaca odczyn z jodem.

Amyloza stanowi 85%p ogdlnej masy skrobi. Wystepuje ona
pod dwiema postaciami: « — amyloza, barwiaca sie¢ jodem
na blekitnoi 8 — amyloza, dajaca z jodem zabarwienie czer-
wone. Amylozy sktadaja si¢ zapewne z mniejszych komplek-
s6w drobin monosacharydéw, tak zwanych poliamyloz — bez-
wodnikéw maltozy.

Glikogen, ktory wedlug Pringsheima wystepuje
jako skladnik skrobi, zawiera mniejsze ugrupowania molekular-
ne, ktére nosza nazwe tréj i dwéjheksozanéw,

Dwusacharydy sa, podobnie do monosacharydéw substan-
cjami tatwo rozpuszczalnemi w wodzie, krystalicznemi i posia-
dajacemi mniej wiecej stodki smak.

Polisacharydy sa to koloidalne substancje, pozbawione
smaku i w wodzie albo zupelnie nierozpuszczalne, albo tworza-
ce z nig tylko rozczyny koloidalne, przybierajace w pewnych
warunkach postaé galarety. Mala rozpuszczalno$é polisachary-
doéw tworzy z nich najodpowiedniejszy materjal dla gromadze-
nia si¢ w tkankach w postaci zlogow metaplastycznych oraz
dla tworzenia w ustroju roslinnym rozmaitych sktadnikéw ich
szkieletu, poczynajac od blonek miedzykomérkowych i konczac
na rozmaitych skladnikach drewna. Takie, prawie nierozpuszczal-
ne zwiazki, moga tworzyé przewazna czes¢ ustroju rosliny, pod-
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czas gdy rozpuszczalne mono i dwusacharydy, stanowia zaled-
wie niewielki procent. Najwazniejszym polisacharydem ustro-
ju roslinnego jest skrobia, a ustroju zwierz¢cego — glikogen.
Miejscem powstawania skrobi sa znane nam chloroplasty roslin
zielonych, gdzie tworzenie sig skrobi jest jakgdyby dalszym
ciagiem procesu asymilacji. Dehydratacja glikozy, powstale;
przez asymilacje, prowadzi do tworzenia si¢ wewnatrz chloro-
plastow ziarenek skrobi, ktére z taka sama latwoscia z jaka
powstaja podlegaja hydrolizie i pod postacig rozpuszczalnych
weglowodanéw, a zwlaszcza glikozy, wraz z sokiem wedruja
do innych czesci ustroju roslinnego. Energja stoneczna nie jest
niezbedna do tworzenia sie skrobi. Miejscem nagromadzenia si¢
skrobi w wiekszych ilosciach sa amyloplasty, podobne do chlo-
roplastéow, twory szeroko rozpowszechnione w przewazajacej
ilosci tkanek, nie zabarwionych na zielono jak, korzenie,
bulwy, kora i nasiona. Zawartosé skrobi w tkankach tych mo-
ze dochodzié¢ do 90%% i wigcej. Przemiana monosacharydéow
w polisacharydy wymaga specjalnych warunkow, giownie zas
obecnosci zywej zarodzi, zawierajacej swoiste twory wewnatrz-
komérkowe — amyloplasty.

Role chloroplastéw w tworzeniu si¢ skrobi stwierdzono
w polowie ubieglego stulecia przy pomocy odczynu jodowego,
natomiast role amyloplastow nieco poznie;j.

Doswiadczenia Sachsa wroku 1862 (in Czapek. —
Biochemie der Pflanzen) wykazaly, ze skrobia gromadzi sig
w chloroplastach lisci zielonych, wystawionych na dzialanie
$wiatla stonecznego, znajdujacych si¢ w powietrzu wilgotnem,
zawierajacem dostateczne ilosci CO,. Jezeli liscie takie znisz-
czyé przez gotowanie w ciggu 10 minut w wodzie i usunigcie
chlorofilu przy pomocy alkoholu, to staja si¢ one bezbarwnemi
(z6ttawemi). Zanurzenie takich lisci do rozczynu Lugola, barwi
je na czarny kolor lub tez na kolor metaliczny z potyskiem, za-
leznie od zawartosci w nich skrobi. Liscie barwia si¢ tylko
w tych miejscach, ktére uprzednio byly zabarwione na zielono.
Liscie przez dtuzszy czas nienaswietlane zupelnie barwia sie
przy pomocy jodu.

Dla usuniecia skrobi z chloroplastéw pospolitych roslin
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ogrodowych, wystarcza catkowity brak dzialania promieni sto-
necznych w ciggu jednej nocy.

Zjawisko to powstaje ztad, ze podczas naswietlania rosli-
ny storicem, szybko$é tworzenia sig skrobi kosztem powstajacej
przy asymilacji glikozy, jest szybsza od hydrolizy i usuwania jej
z chloroplastow. Przy zatrzymywaniu sie procesu asymilacji
wskutek braku swiatla slonecznego, skrobia znika z rosliny
w przeciggu kilku godzin. U roslin podzwrotnikowych, przy ob-
fitem zrodle CO,, zanik skrobi bywa czesciowy, gdyz w ciggu
nocy nie moze byé¢ usunieta catkowita ilos¢é nagromadzonej
skrobi.

Skrobia w chloroplastach powstaje nietylko z samej gliko-
zy. W tworzeniu si¢ jej biorg udzial prawie wszystkie heksozy,
spotykane w sokach roslinnych oraz liczne dwusacharydy,
a zwlaszcza sacharoza i maltoza. Synteza skrobi odbywa sie la-
two w obecnosci cukrow w kazdym materjale roslinnym, za-
wierajacym chloroplasty, nawet w warunkach sztucznych. Pro-
ces tworzenia si¢ dwu i polisacharydéw jest scisle zwiazany
z asymilacja. Asymilacja moze by¢ zastapiona przez doprowa-
dzenie monosacharydéw do soku roslinnego lub tez przez pod-
niesienie steZenia w otaczajacym plynie w warunkach doswiad-
czalnych.

Co do mechanizmu powstawania weglowodanéw zlozonych,
zawierajacych kilka czasteczek monosacharydéw, to jest on
odmienny dla prostych dwusacharydéw i inny dla bardziej zto-
zonych kolloidalnych polisacharydéw. Dwusacharydy mozna
otrzymaé stosunkowo latwo przy pomocy nieztozonych zabie-
gow laboratoryjnych. E. Fiszer w roku 1895 otrzymal pierw-
szy syntetyczny dwusacharyd: izomaltoze, dzialajac zimnym
stezonym kwasem solnym na glikoze. Tenze autor otrzymal
syntetycznie dwusacharyd zlozony z glikozy i galaktozy, iden-
tyczny z mellibioza, bedaca produktem fermentacyjnego roz-
szczepienia tréjsacharydu-rafinozy.

Do najciekawszych i najwazniejszych metod przemiany
monosacharydéw w dwusacharydy nalezy zaliczyé dziatanie
niektorych zaczynéw, stwierdzone po raz pierwszy przez
Croft Hilla w roku 1901 (Ber. d. chem. Ges. 1901.34). Au-
tor ten stwierdzil powstawanie izomaltozy i maltozy pod wpty-
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wem maltazy, przyczem jednoczesnie powstaje nowy odmienny
dwusacharyd: rewertaza.

Rewertaza powstaje réwniez z glikozy pod wplywem dzia-
lania takadiastazy, zaczynu otrzymywanego z plesni Aspergil-
lus oryzae, znajdujacego si¢ w handlu i uzywanego do celow
technicznych. Fiszer i Armstrong, poslugujac sie
grzybkiem kefirowym, otrzymali z glikozy i galaktozy izogalak-
toze (?), podobna do cukru mlecznego oraz z glikozy, pod wply-
wem dzialania emulsyny, zaczynu migdaléw — maltoze.
Syntetyczne dzialanie szeregu zaczynoéw nasuwa mysl, ze w ten
sposéb powstaja dwusacharydy w ustroju, zaréwno roslinnym
jak i zwierzecym. Nalezy podkresli¢, ze zaczyny te s3 dawno
znane, i ze sg one odwrotne od zwyktych ich czynnosci, w da-
nym przypadku malo specyficzne. Procesy fermentacyjne po-
twierdzone na szeregu spostrzezeri i materjale doswiadczalnym
martwym, nie wymagajg warunkéw jakie istnieja w zZywej za-
rodzi, a wigc obecnosci swoistych cech strukturalnych, jak np.
obecnos¢ amylo lub chloroplastéw w tkankach roslinnych, gro-
madzacych skrobie. W przypadkach kiedy gromadzace si¢ we-
glowodany nie daja wyraznych barwnych odczynéw z jodem,
oraz w tych razach, gdzie rozpuszczalnosé w wodzie lub sokach
tkankowych jest wigksza, niz to mamy dla skrobi np. insulina,
takie szczegéty budowy komérki nie sa narazie jeszcze ustalone.
W tkankach ustroju zwierzecego gromadzenie sie swoistego dla
nich polisacharydu, glikogenu, jest zwiazane ze specjalna budo-
waq ziarnistg, wykryta w 1914 r. przez Arnolda (Protoplasma
Strukturen) oraz z przypuszczalnemi os§rodkami gromadzenia —
Groebelsa i Ehrlicha.

Mechanizm tworzenia sie zlogow polisacharydéw w ko-
morkach zwierzecych, zwlaszcza zas§ przebieg procesow che-
micznych i produktéw przejsciowych, laczacych mono lub dwu-
sacharydy z produktami koricowemi, skrobia i glikogenem, do-
tychczas jeszcze jest nieznany. W miejscach gdzie nalezaloby
si¢ spodziewaé wzmozonej syntezy polisacharydow, nie stwier-
dza sie produktéw czesciowej hydrolizy, wystepujacej wyraznie
np. przy niszczeniu skrobi, nawet w postaci dekstryn. Swiadczy
to o odwracalnym odczynie, dopuszczalnym przy syntezie pro-
stych doparkéw pod wplywem zaczynéw.
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W miejscach gromadzenia sie skrobi, w dojrzewajacych
nasionach, podziemnych czesciach roslin, bulwach i t. p. spo-
strzega sie obok cukru i skrobi, swoiste weglowodany, lecz
tacznosé ich powstawania z procesem tworzenia si¢ polisacha-
rydow nie jest jeszcze wyjasniona. W dojrzewajacych nasionach
zyta stwierdzono obecnosé¢ weglowodanu synantrozy lub lewu-
liny. Synantroza jest cialem bezpostaciowem, tworzacem ko-
loidalne rozczyny, podobne do insuliny lub glikogenu, pozba-
wione wlasnosci optycznych i smaku i nie redukujgcych plynu
Fehlinga. Pod wplywem hydrolizy, synantroza daje glukoze
i fruktoze. Obok synantrozy, znane sa inne jeszcze weglowoda-
ny z wlasnosciami polisacharydéw, rézniace sie od skrobi inu-
liny, synantrozy i glikogenu przez rozpuszczalnosé w alkoholu
jak np. apoponina— (C,,H,,0,,). — o stosunkowo matej drobinie

W bulwach niektérych roslin, obok skrobi znajduja sie roz-
puszczalne w wodzie, a niekiedy i w alkoholu, 3 i 4 sacharydy:
rafinoza, stachyoza, cyklamoza i inulina, polisacharyd, ktory
pod wplywem hydrolizy zamienia sie tylko we fruktoze.

Polisacharydy posiadajace mniejsza od skrobi drobine, mo-
ga odgrywaé pewna role w przejsciowych produktach syntezy
wyzszych polisacharydéw — skrobi i inuliny, jak réwniez ob-
fitujacy w dwusacharydy: sacharoza, maltoza oraz rézne hek-
sozy. Réwnoczesnie powstaja z tego samego materjalu i inne
polisacharydy roslinne jak henicelluloza, celluoza oraz bardziej
zlozone skladniki trukturalne. Ilosci weglowodanow, ktére moga
by¢ zsyntezowane w komérkach roslinnych jest niezmiernie
duza w poréwnaniu do ilosci ograniczonej weglowodanéow
ustroju zwierzecego. W przewodzie pokarmowym i ustroju
zwierzecym weglowodany pochodzenia roslinnego, o ile nie mo-
ga by¢ zuzyte i sa cialami w ustroju nierozpuszczalnemi, podle-
gaja hydrolizie i zostaja przemienione w monosacharydy, z kto-
rych przewaina czesé zostaje spalona, a reszta przemieniona
w hektoze i glukoze.

Weglowodany roslinne, jako najwazniejszy sktadnik pokar-
mu zwierzat roslino- i wszystkozernych sa prawie wylacznem
irédlem, energji ustroju zwierzecego. Energja ta wystepuje pra-
wie zawsze pod postacia monosacharydu glukozy, ktéry po-
wstaje ze wszystkich innych weglowodanéw przez hydrolize
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i zmiany wewnatrzdrobinowe, jak réowniez tworzy sie w ustro-
ju wskutek glikogenezy. Tym sposobem glikoza jest cialem pod-
stawowem i najwazniejszem w przemianie weglowodanow.

Z innych monosacharydéw pewna role odgrywaja galakto-
za i lewuloza oraz, w specjalnych warunkach, jako skladniki
nukleoalbuminéw — niektére pentozy. Z posréd dwusachary-
déw w ustroju zwierzecym spostrzegamy tylko maltoze i lakto-
ze. Z posréd polisacharydéw, jedynie glikogen posiada duze
znaczenie dla ustroju zwierzecego.

Weglowodan, podobny do cellulozy, a by¢ moze i z nia
identyczny, zostal znaleziony w otoczce morskich zwierzat
tunicata (zachwy) w czesci nieruchomo zyjacych, w czesci za$
bedacych istotami pelagicznemi. Cialo to zowie sie tunicyna.
Weglowodanu tego nie spotyka sie u innych zwierzat.

Glikogen, ktéry pod wptywem hydrolizy daje glikoze, znaj-
duje sie nietylko u wszystkich zwierzat, poczynajac od pier-
wotniakow, lecz réwniez spotyka si¢ jako weglowodan zlogowy
u nizszych roslin: bakterji i grzybéw.

W grzybach glikogen spostrzega sie lacznie ze swoistym
dla tych roslin dwusacharydem frehalozq, drozdzach, najle-
piej zbadanych pod wzgledem powstawania w nich glikogenu
i jego zaniku pod wplywem glodzenia, procesy te zostaly naj-
lepiej ustalone.

Przez dodawanie do srodowiska glikozy, mozna w ciggu 2—
3 godzin doprowadzi¢ do nagromadzenia sie w komoérkach
drozdzowych duzych ilosci glikogenu (do 25%p suchej substan-
cji). Glikoza moze byé skutecznie zastapiona przez fruktoze,
mannoze i galaktoze, natomiast laktoza, arabinoza, ramnoza,
sorboza i laktoza sa nieczynne tak samo jak i glicervna. Gli-
gen nie nadaje si¢ jako materjal pozywkowy dla drozdzy, praw-
dopodobnie wskutek wlasnosci koloidalnych jego rozczynéw.
Hodowla drozdzy w okreslonych warunkach stuzy do wyjasnienia
szczegolow tworzenia sig glikogenu z prostszych weglowodanow.

Morfologja procesu powstawania glikogenu w zarodzi ko-
morki drozdzowej jest dotychczas jeszcze niezbadana.Cremer
(Ber. ch. Gez.) 1923) stwierdzil, ze plyn wycisniety z drozdzy,
niedajacy odczynu na glikogen, po dodaniu fruktozy, w ciagu
nastepnych 12 godzin nabiera tej wlasnosci (przeczy to zalez-
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nosci syntezy glikogenu od zywych czynnikéw, podobnych do
amyloplastow). Dotychczas nie udato si¢ wydzieli¢ z hodowli
drozdzy cial przejsciowych, spotykanych w skrobi, jezeli nie
uwazaé za takie heksozany. Glikogen otrzymany z grzybow
jest prawdopodobnie identyczny z glikogenem pochodzenia
zwierzecego.

Glikogen w stanie czystym jest bezpostaciowym bialym
proszkiem bez smaku, tworzacym z woda rozczyny koloidalne.
Glikogen jest optycznie czynny: ap D --196. Przy hydrolizie,
latwo powstajacej przy nagrzewaniu z rozciericzonemi kwasa-
mi, glikogen przemienia sie w glikoze. Hydroliza wystepuje
réwniez przy dziataniu jednej z diastaz (diastazy ze stodu, pty-
aliny ze $liny, amylopsyny z trzustki i t. p.), lecz z niejednako-
wa szybkoscia, zalezna od pochodzenia diastazy.

W ustroju zwierzecym znajduje si¢ swoista diastaza: gliko-
genaza, spotykana we wszystkich niemal tkankach, ptyalina
w $linie i amylopsyna w trzustce, przyczem ta ostatnia posiada
dzialanie najenergiczniejsze.

Glikogen odkryl w roku 1856 Claude Bernard
i He nsen Metode ilosciowego okreslenia glikogenu opra-
cowal Pflueger. Do celupowyiszego autor postugiwatl sie
rozczynem L ug ol a, ktéry z glikogenem daje czerwono-bron-
zowe zabarwienie (mahoniowe), znikajace przy ogrzewaniu
i powracajace przy oziebianiu rozczynu. Rozczyn Lugola
z gumg arabska (jodgumi E h r 1 i c h a) stuzy do wykrycia gli-
kogenu, w tkankach utrwalonych alkoholem. Do wykrycia
w tkankach stluza réwniez karmin zasadowy, wedlug Besta,
oraz tanino-safranina, wedlug Fiszera. Skrobia wprowadzo-
na sztucznie do ustroju zwierzecego, réwniez barwi si¢ powyz-
szemi sposobami (Kuczerenko. Teza. Kijow 1917).

W ustroju zwierzecym glikogen znajduje sie w kazdej zy-
wej zarodzi. Watroba i miesnie zawierajg najwieksze ilosci gli-
kogenu. W warunkach patalogicznych duza ilosé glikogenu spo-
tyka sie w nerkach. Glikogen w przewazajacej ilosci znajduje
si¢ w zarodzi komérek jak to wyzej powiedzielismy zapewne
w zwiazku z ziarnistoscia o ktorej wyzej wspominano, pozatem
niewielka ilosé¢ glikogenu (okoto 0,15%,,) znajduje sie w osoczu
krwi.
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W tkankach ilos¢ glikogenu waha si¢ zaleznie od czyn-
nosci danych narzadow, stanu odzywiania ustroju, oraz innych
czynnikéw, wéréd ktérych najwazniejsza role odgrywaja czyn-
nosci inkrecyjne.

Rola glikogenu w przemianie weglowodanowej idzie w pa-
rze z glikoza. Prawdopodobnie glikoza jest zuzytkowana przez
ustréj dopiero po przemianie jego w glikogen i hydrolizie, ktora
zamienia go w nowa postaé aktywowana mniej trwalej dek-
strozy.

Glikogen znajduje si¢ w kazdej komérce ustroju, lecz miej-
scem najwiekszego zgromadzenia i zuzytkowania jego jest wa-
troba i miesnie.

Glikogen w watrobie bierze udzial we wszystkich prawie
czynnosciach chemicznych, zaréwno syntetycznych jak i roz-
ktadowych: w migsniach jest on Zrédlem energji mechaniczne;j.
Glikogen jest sktadnikiem zarodzi, bedacym w ciaglym ruchuy,
to jest, podlega on stalemu niszczeniu i stalemu odradzaniu.
Ocena glikogenu w ustroju jest rzecza niezmiernie zlozona
i posiada jedynie znaczenie dla miejsc jego najwiekszego na-
gromadzenia, to jest dla watroby i migsni.

W watrobie, w warunkach normalnych, ilos¢ glikogenu wa-
ha si¢ od 4 do 14%s. Glodzenie 3—8 dniowe moze doprowadzié
do zupelnego prawie zaniku glikogenu, naodwroét zas, tucze-
nie — do najwyzszych osiagalnych liczb. W miesniach normal-
nie zywionych zwierzat zawartosé glikogenu waha sig¢ od 4 do
7°/40- Przy tuczeniu ilos¢ glikogenu moze si¢ podniesé do 10%,,,
a przy glodzeniu do 1%/, Wahania ilosciowe glikogenu w mies-
niach i watrobie ida zazwyczaj réwnolegle, przyczem migsnie
zachowuja resztki glikogenu daleko dluzej od watroby.

Mechanizm tworzenia i gromadzenia sie glikogenu w ustro-
ju zwierzecym polega na dostarczaniu wraz ze krwia odpo-
wiednich ilosci glikozy. Pochodzenie glikozy jest obojetne.
Moze ona by¢ wprowadzona doustnie lub parenteralnie, moze
by¢ nastepstwem hydrolizy z innych weglowodanéw, moze byé¢
produktem zmian drobinowych innych heksoz, wreszcie moze
byé¢ produktem glikoneogenezy, to jest produktem innych ciat,
jak biatko, tluszcze i przejsciowe produkty przemiany materii,
nie majace nic wspolnego z weglowodanami. Jedno jest wazne,
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ze glikogen powstaje wowczas, kiedy jest glikoza i sprzyjajace
do tego warunki. Podobnie do gromadzenia sie skrobi w chloro-
plastach, zawarto$é glikogenu jest zalezna od stanu réwnowagi
miedzy intensywnoscia syntezy i zuzytkowaniem glikogenu,
ktéry spala sie w ustroju. Zawartosé cukru (glikozy) jest we
krwi $cisle uregulowana. Nie moze ona spa$¢ ponizej pewnego
minimum 0,2 — 45°,, nie moze ona réwniez podnie$é sie¢ po-
wyzej pewnych okreslonych liczb, ktére dla czlowieka wyno-
sza 1,2°/,, a w wyjatkowych przypadkach, po wprowadzeniu nad-
miaru glikoz, — 1,8—2%,.

W normalnych warunkach, gléwnem Zrédlem monosacha-
rydéw we krwi sa weglowodany pokarmowe, ktére w przewo-
dzie pokarmowym podlegaja hydrolizie i w postaci heksoz prze-
dostaja sie do zyly wrotnej. Krew zyly wrotnej zawiera prze-
cietnie 0,2%0 glikozy, przyczem ilos¢ ta moze dojs¢ do 0,4%e
i wiecej. Krew zyly watrobowej zawiera mniej glikozy, wsku-
tek zatrzymywania jej w czesci przez watrobe, pod postacia
glikogenu. Domieszka krwi z zyl glownych, zawierajacych
mniej cukru niz krew tetnicza lub krew z naczyn wloskowa-
tych, obniza zawartosé¢ glikozy we krwi w jeszcze wiekszym
stopniu. Przy przechodzeniu przez naczynia watroby, zmienia
sie jednoczesnie i sklad weglowodanow we krwi. We krwi na-
czyi obwodowych znajduje sie tylko glikoza. Lewuloza (fruk-
toza) i galaktoza w watrobie przetwarzajg si¢ w glikoze. W ra-
zie jednak nadmiaru lewulozy lub sacharozy w przewodzie po-
karmowym, w niektérych postaciach cukrzycy trzustkowej
oraz w przypadku specjalnej anomalji przemiany materji, no-
szacej nazwe lewulozurji, we krwi spotyka sie réowniez frukto-
ze. Krew w watrobie otrzymuje pewna domieszke glikogenu,
ktérego zawartos¢ waha sie w granicach 0,07 — 0,3°/°,, docho-
dzac, przy nadmiernem tuczeniu weglowodanami, do 1% (P o-
lim anti) Szybkoé¢ gromadzenia sie glikogenu w watrobie
przy jednoczesnem zwigkszeniu sie glikozy we krwi oraz obni-
zenie zawartosci glikogenu we krwi zyly watrobowej w po-
rownaniu do krwi zyly wrotnej, przemawiaja zatem, ze najwaz-
niejszem Zrédiem glikogenu watrobowego sa weglowodany po-
chodzenia pokarmowego. Nie sg one jednak gléwnem jego Zré-
dlem. W niektérych warunkach glikogen powstaje z bialek oraz
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z aminokwasow, bedacych produktem hydrolizy biatek z tlusz-
czéw, a nawet z cial, zawierajacych mniej niz 6 C w drobinie.
Z punktu widzenia teoretycznego, duze znaczenie posiada two-
rzenie sie glikogenu z kwasu mlekowego w migsniach oraz
z dwuoksyacetonu — CO(CH,OH),, syntetycznie otrzymanej
triozy.

Dzieki licznym diugotrwalym pracom, udalo si¢ wreszcie
ustalié powstawanie glikogenu z glikozy, z szeregu innych
zwiazkéw i z nowych czynnikéw, wséréd ktérych najwazniejsza
role odgrywa insulina. Po dlugich pracach udalo sie rozgrani-
czyé zjawiska przyzyciowe od zjawisk zaczynowych lub ka-
talitycznych, mogacych przebiegaé¢ réwniez i w $rodowisku
martwem.

Synteza glikogenu, podobnie do syntezy skrobi, jest zja-
wiskiem wybitnie zZyciowem. Pierwsze doswiadczenia wykona-
ne przez Grube'so (In Geelmeyden., Erg. d. Physiol
1923. 22) na kotach, u ktérych czes§é watroby byla wydzielona
przy pomocy podwiazki, przed rozpoczeciem hematyzacji (wle-
wanie krwi z domieszka 19 glukozy) *).

Na drodze powyzszych doswiadczen ustalono, powieksze-
nie si¢ zawartosci glikogenu w watrobie do 0,27 — 1,30%.
U pséw bedacych w tych samych warunkach, hematyzacja wy-
kazata 1,9 — 2,229/ nadmiaru glikogenu i 1,77 — 2,47% lewu-
lozy.

Doswiadczenia dokonane przez tegoz autora z watroba
z6lwia, przy zastosowaniu (zamiast krwi) rozczynu Ringera,
wykazaly jeszcze lepsze wyniki. Wprowadzenie dekstrozy wy-
wolalo powigkszenie si¢ glikogenu o 1000%s, lewulozy o 49,2—
84,9%, galaktozy o — 52,3%. Laktoza, sacharoza i arabinoza
nie wykazaly dzialania, tak samo jak i niektére aminokwasy
(alanina, glikokol i leucyna). Silne stosunkowo dzialanie wy-

kazala gliceryna oraz slabe rozczyny formaldehydu (0,01 —
0,02%/o).

*) Hematyzacje watroby wykonywa sie w ten sposéb, ze do zyly
wrotnej zabitego zwierzecia wprowadza sie¢ doplywowa rurke, a do odcinka
iyly gléwnej dolnej nad przepona — odptywowa. Wprowadzany plyn wi-
nien mie¢ cieplote¢ 37—40° i byé nasycony tlenem. Krew winna byé defibry-
nowana.
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Nitschi wykonal podobne doswiadczenia z watroba
z6lwia, pozbawionego trzustki, wykazujacego wyrazna hyper-
glikemje i glikozurje. Ilo§é powstalego glikogenu nie réznila sie
od zawartosci tego zwigzku u zwierzecia nieoperowanego.

Parnas i Baer, postugujac sie watroba zétwia usta-

lili synteze glikogenu z aldehydu glikolowego — ICHZCOH' kwa-

OH

su glicerynowego — CH:0H.CHOH.COOH, etylenoglikolu —
lCHQOH
CH,OH
{(COOH),COH.COH, (zwiazki te zawieraja C w ilosci mniejszej
od 6) oraz z kwasu mlekowego — CH.CHOH.COOH. Wedtug
danych Isaaka i Siegela, docial tych nalezy dotaczyé,
jako jeden z silniejszych zwiazkéw glikogeno-tworczych, dwu-
oksyaceton HCH,O.

, kwasu glikolo-aldehydo dwu karbonowego —

CO

CH,OH

Wynika stad, ze w pewnych warunkach w watrobie po-
wstaje synteza glikozy, z produktéw przemiany przejsciowej, be-
dacych nastepstwem stopniowego rozkladu weglowodanow
oraz, ze powstaje tam réwniez i glikoneogeneza.

Jakie sa czynniki syntetycznego procesu, wspélnego dla
roélin i zwierzat, ktéry prowadzi do tworzenia sie polisachary-
déw? Przedewszystkiem jest on innym od syntezy dwusacha-
rydow, uzaleznionych od obecno$ci zaczynéw swoistych lub
dowolnych hydrolaz typu diastazy. Nalezy wiec szukaé¢ innych
czynnik6éw tego procesu, dotychczas jeszcze nieznanych. Obec-
nosé insuliny lub podobnych czynnikéw (glikokinin i podob-
nych do insuliny sktadnikéw drozdzy) w miejscach, gdzie groma-
dza sie polisacharydy zlogowe oraz zaburzeia w tworzeniu sig
polisacharydéw, tam gdzie brak jest takich czynnikéw, nasu-
wa przypuszczenie, ze istota tworzenia si¢ polisacharydéw jest
jakies zagadkowe ciato.

Znaczenie insuliny, jako czynnika niezbednego do syntezy
glikogenu w ustroju zwierzecym bylo przewidywane przez
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pierwszych autoréw, ktérzy pracowali nad insuling — Bantin-
ga i Besta. W pracy Geelmeydena (Erg. d. Physiol.
1923. 22), ktéra zjawila sig¢ o rok pézniej od wykrycia insuliny,
autor podkresla, ze pod wplywem insuliny moga powstawaé
dwusacharydy oraz, ze Mc. L e o d, w ktérego pracowni insu-
lina zostata wykryta, byt zdania, ze zanik cukru pod wplywem
insuliny, jest wlasciwie przemiana cukru w jeden z polisachary-
doéw, nie posiadajacych wlasnosci redukowania plynu Fe hlin-
g a. Zagadnienie to dotychczas jest osrodkiem prawie wszyst-
kich badan, odnoszacych si¢ do dzialania insuliny na ustréj
zwierzecy. Zatrucie insulina, czyli obnizenie zawartosci cukru
we krwi, mozna wytlumaczy¢ kilkoma sposobami:

1) Przez zanik cukru wskutek jego spalenia lub zamiane
w glikoze;

2) Przez przemiane cukru w glikogen;

3) Przez dalszg przemiane glikogenu w tluszcz.

Z trzech tych mozliwosci, najbardziej prawdopodobna jest
druga, to jest przetworzenie sie cukru w glikogen, podtwier-
dzone szeregiem doswiadczerd, majacych na celu wyjasnienie
stosunkéw, zachodzacych miedzy insuling trzustki i glikoge-
nem watroby.

Mering i Minkowski wskazuja w pracach swych,
na calkowity brak glikogenu w watrobie zwierzat, pozbawio-
nych trzustki oraz na wyrazna przemiane tluszczowa w watro-
bie. Po wykryciu insuliny ustalono, ze zycie zwierzat takich,
doswiadczalnie chorych na cukrzyce, moze byé przedtuzone,
przez systematyczne wstrzykiwanie insuliny, pomimo, ze cialo
to powoduje w watrobie powazne zmiany anatomiczne, zarow-
no u zwierzecia chorujacego na cukrzyce jak i u zwierzecia
zdrowego (Grevenstiick, loc. cit.).

Wprowadzenie cukru do ustroju chorego na cukrzyce zwie-
rzecia albo do izolowanej jego watroby, nie wptywa na zwiek-
szenie sie glikogenu, wzmacnia natomiast i zwieksza stopieni
glikozurji, a przy wprowadzeniu cukru do izolowanej watroby,
zwigksza zawartos¢ cukru we krwi. Jezeli jednak do krwi lub
do przepuszczonego plynu dodaé insuliny, to stwierdza sie,
obok wyraznej hypoglikemji, synteze glikogenu watroby, kto-
rego ilo$¢ przekracza normy, czyli jest wieksza od ilosci jakie
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spotykamy przy podobnem doswiadczeniu, dokonanem na
zwierzeciu posiadajacem trzustke. Fakt powyzszy zostal usta-
lony prawie natychmiast po wykryciu insuliny i stwierdzony
w calym szeregu pézniejszych prac.

Tak jak przy cukrzycy pochodzenia trzustkowego, watro-
ba zachowuje sie i w innych stanach chorobowych, gdzie w gre
wchodzi zanik syntezy glikogenu w watrobie, jak w zatruciu
florydzyna, w polineurycie golebi, (awitaminoza B), cukrzycy
u czlowieka. W normalnych warunkach przemiany weglowoda-
nowej, kiedy watroba zawiera zawsze pewne ilosci glikogenu,
wprowadzenie insuliny wywoluje skutki bardziej ztozone, jed-
nak i w tych razach stwierdza sie wplyw jej na synteze gliko-
genu. Grevenstiick (loc. cit.) zwraca uwage na weglo-
wodany, z ktérych powstaje glikogen pod wplywem dzialania
insuliny. U dobrze zywionych zwierzat, insulina wywoluje ob-
nizenie, a nawet zanik, glikogenu w watrobie; u zwierzat glo-
dujacych zauwazono réwniez obnizenie si¢ zawartosci gliko-
genu w poréwnaniu z niezatrutemi insuling zwierzetami.
U zwierzat zatrutych wystapienie skurczéw jeszcze bardziej
zmniejsza zawartos¢ glikogenu. U zwierzat otrzymujacych obok
insuliny duze dawki glikozy, spostrzega si¢ zaré6wno obnizenie
zawartosci glikogenu, jak tez i ilosci odpowiadajace zawartosci
jej w watrobie u zwierzat normalnych niezatrutych, niekiedy
nawet i1 zwiekszenie sie tej zawartosci.

Réznica w zachowywaniu sie zwierzat chorych na doswiad-
czalna cukrzyce trzustkowa i zwierzat normalnych wskazuje,
ze insulina w procesie tworzenia sie i gromadzenia glikogenu
w tkankach, odgrywa role nietylko katalizatora oraz, ze proces
ten jest bardziej zlozony. Obecnosé glikogenu w watrobie jest
wynikiem wspétdziatania syntez, ktére nie ograniczaja sie tyl-
ko do wytworzenia glikogenu, lecz moga i§¢ dalej. Znane sa
czynniki, ktére wywoluja obnizenie si¢ glikogenu sa to glownie:
hydroliza, dzialajaca przy pomocy diastaz, oraz wyrugowanie
glukozy przez krew lub wreszcie spalanie sie jej podczas prze-
miany materji. Nie nalezy réwniez zapominaé¢ o dzialaniu in-
nych inkretéw, bioracych czynny udzial w przemianie weglo-
wodanowej. Cramer w podanej nizej tablicy zestawia dzialanie
hormonéw:
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Istnienie jednoczesnej hydrolizy i znikanie powstalej gliko-
zy z pradem krwi, posiada duze znaczenie w wahaniu zawarto-
sci glikogenu w watrobie. Wahania te zwigkszajg sie przy po-
wstawaniu dalszych syntez, z posréd ktérych najciekawsza jest
powstawanie swoistego weglowodanu pod wplywem insuliny,
spostrzeganych w watrobie i miesniach krélikéw przez Win-
tera (Nature 1923, 111 i 112). Weglowodan ten skreca plasz-
czyzne polaryzacji w prawo, nie redukuje plynu Fehlinga,
nawet po hydrolizie, z @ naftolem daje odczyn dodatni.

Liczni autorzy sa zdania, ze insulina przyspiesza powsta-
wanie tluszczé6w kosztem glikogenu. O roli insuliny w procesie
glikolizy, czyli zaniku glikozy w ustroju, bedziemy méwili do-
kladniej w dalszym ciggu niniejszej pracy.

Wedlug Mc. Leoda i Mc. Cornicka naleiy bra¢

pod uwage, ze w warunkach normalnych wydzielanie insuliny
jest optymalne. W przypadkach cukrzycy trzustkowej, zawar-
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tos¢ insuliny w ustroju jest znacznie zmniejszona i dlatego tez
syntetyczna czynno$é¢ tego hormonu wystepuje bardziej jaskra-
wo. Powiekszenie dawki insuliny powoduje wzmozenie odczynu
tylko do pewnej granicy, i dalsze zwigkszania dawek albo nie
wywoluja efektu pozadanego, albo wywolujg efekt odwrotny
i zamiast zadraznienia — porazenie.

Podobnie do watroby zachowuja sie i mig$nie w syntezie
glikogenu. W przypadkach cukrzycy, a zwlaszcza w przypad-
kach awitaminozy B u golebi, wstrzykiwania insuliny zwigk-
szaja zawartosé glikogenu w miesniach. Wryniki te u zdro-
wych zwierzat sa mniej wyrazne.

Warunki syntezy glikogenu w mie$niach sa lepiej wyjas-
nione niz w watrobie, gtéwnie dzieki pracom Meyerhofa.
W przemianie weglowodanowe] czynnego mieénia, zacho-
dza dwa grozne okresy: okres skurczu, czyli powstawanie czyn-
nej energji mechanicznej, podczas ktérej weglowodany, za-
warte w miesniach, rozszczepiaja sie na podwoéjne liczby cza-
steczek kwasu mlekowego, z wydzieleniem ciepta, w ilosci
160 Cal. na 1 g glikogenu, (glikoliza przebiega w warunkach
anaerobiozy) oraz okres odpoczynku miesnia, czyli okres od-
dychania, podczas ktérego z kwasu mlekowego wytwarza sig
glikogen w ilosci 4/5 obecnego w migs$niu kwasu mlekowego
(okres resyntezy). Potrzebna do tego energja powstaje kosztem
catkowitego spalania kwasu mlekowego, na bezwodnik kwasu
weglowego i wode, stosownie do nastepujacego wzoru:

I. okres anaerobiozy

5 n (C6H1005)n + 5H20 — 8C3H603 + C(;ngo,;
glikogen kwas mlek. glikoza

II. okres aercbiozy
8C3H603 + C6H1206 + 602 = 4n (C6H1005]n -+ 6COZ + 10H-_>O

Analogiczne stosunki zostaly ustalone przez Pasteura
dla fermentacji alkoholowej, z tej tez racji kolejna zmiana ana
i aerobiozy nosi nazwe¢ — odczynu Pasteur-Meyerhofa.

Z dotychczasowych danych mozna wyprowadzi¢ wniosek,
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2e czynniki podobne do insuliny odgrywaja powazna role
w procesach powstawania zlozonych polisacharydow, oraz ze
hypoglikemja, bedaca nastepstwem zatrucia insulinowego, za-
lezy w pewnym stopniu od szybko powstajacych syntez gliko-
genu lub innych cial, nalezacych do weglowodanéw, ktore do
swego powstania potrzebuja duzych ilosci glikozy. Tym spo-
sobem zawartosé glikozy we krwi zostaje raptownie i chwilowo
obnizona.

Polisacharydy, spotykane w ustroju zwierzgcym w rosli-
nach, wystepuja w dwéch zasadniczych postaciach: jako ciala
strukturalne, ktérych stale gromadzenie si¢ jest podstawa
wzrostu roéliny, oraz ciata zlogowe, ktére sa zwiazkami przej-
sciowemi w przebiegu przemiany materji. U zwierzat jedyny
spotykany polisacharyd-glikogen, czynnosci strukturalnych nie
spelnia i odgrywa role wylacznie ciala ztogowego, na réwni
z tatwo rozpuszczalnemi dwu i tréjsacharydami, spotykanem
zarowno u roslin, jak i u zwierzat. Aby jednak wziaé czynny
udzial w dalszym przebiegu przemiany materji, ciala te musza
z powrotem przybraé posta¢ monosacharydéow. Obok wyzej roz-
patrzonego procesu tworzenia si¢ doparkéw spostrzegaja sie
rowniez stale ich rozszczepianie w ustroju na monosacharydy.
Proces ten polega na dolaczeniu si¢ czasteczki wody, czyli na
tak zwanej hydrolizie. Hydroliza poszczegélnych doparkéw
przebiega nie z jednakowga energja. W wielu przypadkach do-
stateczna jest jedynie obecnos$¢ wody i wowczas odezyn, za-
chodzacy miedzy cialami, tworzacemi doparki, jest odwracalny,
jak naprzyklad w przypadku estréow, kwaséw organicznych

C,H,0H + CH;COOH +—.;, CH;COO:C,H; + H,0O

w innych przypadkach do powstania hydrolizy niezbedne sa
rozczyny kwaséw mineralnych lub silne zasady, a niekiedy
i podniesiona cieplota. W warunkach fizjologicznych hydroliza
jest prawie wylacznie odczynem zaczynowym i przebiega pod
dzialaniem specjalnych zaczynéw, noszacych ogélne miano
hydrolaz Hydrolazy sa to najczesciej produkty zarodzi zy-
wych komérek, zaréwno roslinnych, jak i zwierzecych, szeroko
rozprzestrzenione w tkankach i plynach ustrojowych. Swoista
cecha ich jest silnie zaznaczona specyficznosé, to jest, ze dla
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kazdego odczynu hydrolitycznego istnieje swoista hydrolaza.
Hydrolazy, pozbawione tej specyficznosci, sa wyjatkami. Hy-
drolazy sa cialami nietrwalemi, dzialajacemi jedynie w specjal-
nych, odpowiednich warunkach. Podobnie do innych zaczynoéw,
hydrolazy sa bardzo wrazliwe na temperature i zwykle ging
przy temperaturze powyzej 60° C. Gotowanie niszczy zupelnie
hydrolazy. Niezbednym warunkiem czynnosci hydrolaz jest od-
powiedni odczyn srodowiska, czyli pH. Silne odczynniki che-
miczne niszcza hydrolazy, tak samo, jak i kwas pruski, hydro-
ksylanina, siarkowodér dzialaja na nie trujaco.

W przemianie weglowodanowej glowna role odgrywaja za-
czyny dwéch typéw: 1) karbohydrazy i 2) gliko-
zydazy.

(Dokoriczenie nastapi).



OGOLNY ZARYS WSPOLCZESNYCH
BADAN NAD GRUCZOLEM
PE.CIOWYM MESKIM.

MICHAL GEDROYC.

Jezeli odnosimy sie zbyt surowo lub sceptycznie do kwestji
substytucji chirurgicznej, to bynajmniej nie dlatego, izbysmy
uwazali niemozno$é¢ substytucji wogéle, ale dotychczasowe ba-
dania (o ktérych bedzie mowa obszerniej w czesci szczegétowe;j)
wykazaly, ze substytucja przez inplantacje wnosi minimum
ciala hormonalnego, jezeli narzad inplantowany nie staje sie
narzadem funkcjonujacym a la longue — (tej pewnosci chirurgja
zdaje sie, dotychczas nie data) i wytwarzajacym hormony.

Pewnos¢, ze znajde hormon piciowy w tkankach ustroju,
jego ptynach humoralnych i wydalinach po injekcjach czystego
hormonu moge mieé zawsze. Latwo to zreszta stwierdzié przy
nadmiernem dozowaniu. Po substytucji narzadowej nie wiemy
jak sprawa sig¢ przedstawia (?). Nie wiemy nawet jakie jest
w tym wypadku wzajemne dzialanie czynnika gonadotropowe-
go (hypophysis anterior i in.). Nie wiemy réwniez, ktéry z tych
czynnikéw wlasciwie pobudza czynnik neurytyczny. (Czynnik
gonadotropowy, jezeli chodzi o hypophysis anterior mozna row-
niez zbadaé w plynach humoralnych i wydalinach objektéw pod-
danych zabiegom odmtadzajacym).

Jakkolwiek wigc na setki mozemy dzisiaj liczyé prace
w kierunku wyjasnienia zar6wno morfotycznego, fizjologiczne-
go i biochemicznego funkcji generatywnej jadra, komérek Ser-
toli'ego i komérek Leydiga, to jednak rezultaty otrzymane
przez réznych badaczy sa ze soba niezgodne. Na odnoszace
si¢ np. do tego zagadnienia pytanie, czy nablonek nasienny
i komérki Leydiga pochodza z tego samego zawiagzku, to Stie-
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ve odpowie, ze nie, a Nonidez') iinni odpowiedza, ze
tak. Benoit? twierdzi, ze komérki Leydiga u mtodych ko-
gutéw rozwijaja si¢ z materjalu komérkowego kanalikéw na-
siennych. Pellegrini i Ziegler w eksperymencie na innych zwie-
rz¢tach dochodza do tego samego wniosku. Ziegler nawet tak
dalece, iz twierdzi, ze zaré6wno komérki nasienne, jak i ko-
morki Leydiga regeneruja si¢ z komérek Sertoli'ego. Sim -
k ins?) zas nzajduje, ze u plodéw ludzkich istnieje wspélny za-
wigzek dla spermatogonjéow i komoérek Leydiga.

Jezeli wigc sprawa lokalizacji funkcji wewnetrznego wy-
dzielania jadra nie jest ani morfogenetycznie, ani fizjologicznie
zupelnie wyjasniona, to mimo to nawet, Ze w tym systemie ko-
moérki generatywne najmniej moze wypetniaja warunki by je
uwazaé za komérki o wewnetrznem wydzielaniu, to jednak na-
stepujacy ich zanik na skutek pewnych zabiegéw operacyjnych,
moze pod wplywem uwalnianych z nich cial, choéby determinan-
tow I i II-go rzedu pobudzi¢ do ,tumoralnego” rozwoju pew-
ne czesci gruczolu plciowego. I to tembardziej, im wiecej zdo-
bylismy dowodéw, ze komérki Sertoli‘ego i komérki Leydiga
maja wspolne pochodzenie z nablonkiem generatywnym.

Wszystkie dotychczasowe poszukiwania, zestawienia pato-
genicznych jak i normalnych obrazow eksperymentalnych, nie-
pozwolily z cala dokladnoscia izolowaé bez zarzutu ktérego-
kolwiek skladnika gonady meskiej. Mimo to jednak pewne
eksperymenty z podwiazywaniem ductus deferens, rentgeniza-
cja gonad i t. p. narzucaja wniosek, ze wystepujaca (nie zawsze
zreszta) po takich zabiegach hyperplazja komérek Leydiga przy
ich dobrem ukrwieniu, moze by¢ brana w rachube jako organ
wewnetrznego wydzielania. Moze, jak chce Romeis, Tie-
dje®) iin., czgsciowo jako organ troficzny (?), czesciowo jako
resorbcyjno-sekretoryczny.

Nie jest jednak wykluczona funkcja zastepcza interstitium,
jego ,tumoralne” odmlodzenie na skutek pobudzenia do roz-
woju przez degenerujgce czeéci generatywne gonady, co przy

1) Nonidez, Amer. J. Anat. 31, 1922 i 34, 1924.
2} Cytowani wedlug Sanda.
3] Tiedje. Verh. dtsch. path. Ges. 18, 1921.
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wspélnem pochodzeniu skladnikéw gonady jest tembardziej
prawdopodobne. Horms przyjmuje, ze hormony jadra jako pro-
sekret plasuja si¢ w komérkach Leydiga, przeksztalcajac si¢ na
wlasciwy inkret. Jezeli nie wykluczymy i innych tkanek gona-
dotropowych od tej absorbcji, powiedzmy ,,prohormonéw", to ta-
ka funkcja absorbcyjna odpowiadataby pewnym tkankom w wy-
sokim stopniu prawdopodobieristwa, zwaiywszy, ze i dla po-
krewnej grupy cial, prowitamin takie wlasnosci tkanek staly
si¢ faktami.

Bouin i Ancel, Bouin i Benoit!) dla uzupelnienia i roz-
strzygniecia zagadnienia dualizmu fizjologicznego gonady mes-
kiej przez zakladanie wasoligatury, podejmowanych przez nich
juz w r. 1903, poddaja gonady rentgenizacji. W 15 — 20 dni po
ostatniem naswietlaniu gonad (w sumie wypadaly 2—3 naswie-
tlania) duze gonocyty zanikaja, z matych za§ germinatywnych
komérek rozwijaly si¢ komérki Sertoli‘ego. Roentgen nie nisz-
czy komoérek Leydiga i cechy plciowe drugorzedne rozwijaja
sie przy zachowaniu interstitium normalnie. Obserwacje natu-
ralnego i eksperymentalnego kryptorchismu (R. Foncin?) po-
twierdzily zalozenie dualizmu funkcjonalnego gonady.

Nie zupetnie jednak punkt widzenia zwolennikow teorji
dualistycznej potwierdzaja doswiadczenia M. Aron’a®). Wy-
konane wprawdzie na zwierzetach nalezacych do innej klasy,
na plazach ogoniastych, ale dla zamknigcia i zaokraglenia na-
szych anatomofizjologicznych rozpatrywan  wystarczajace.
Aron znajduje, ze w czasie rui u plazéw, po wypréznieniu peg-
cherzykéw mnasiennych rozwija si¢ w gonadach tkanka gruczo-
lowa. Ta nowopowstata tkanka produkuje wlasciwy hormon,
gdyz po jej zniszczeniu otrzymujemy rezultaty typowej kastracji.
Doswiadczenia tego rodzaju, jak i niektére fakty wyzej cyto-
wane potwierdzalyby teorje raczej monistyczna.

Pewne doswiadczenia wykonane przez Steinacha i Ku-

1) The Proc. of the 2d internat. congress for sex research 1930, Endo-
crinol. 9, 1, 1931,

2} R. Foncin. Endocrinologie, 1931.

3) M. Aron. Arch, d. Biol. 34, 1924, 36, 1926; C. R. Acad, Sc, Paris,
181, 1925. C, R. Soc. Biol. 98, 1928.
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na') i S. E. de Jongh'a?) o charakterze substytucyjnym
zdaja sie $wiadczyé na korzysé teorji dualistycznej gonady mes-
kiej. Steinach i Kun przez injekcje hormonu hypophysis ante-
rior mlodocianym myszom samcom, sprowadzaja bujanie komé-
rek Leydiga, z rownoczesnym przedwczesnym rozwojem drugo-
rzednych cech plciowych. Degeneracja kanalikéw nasiennych
wystepuje dopiero po dlugotrwatych injekcjach lub po bardzo
duzych dawkach. Stad wspomniani autorowie wnioskuja, ze
degeneracja kanalikéw nasiennych nie jest przyczyna rozwoju
komérek Leydiga.

Zapominaja jednak, ze podawanie czynnika i hormonu go-
nadotropowego, jakim jest hormon hypophysis anterior, zaste-
puje w tym wypadku atrofje i degeneracje kanalikéw nasien-
nych.

Doswiadczenia J. M. Robson'a i H Taylor' a?)
nie potwierdzaja rezultatéw otrzymanych przez Steinacha i Ku-
na. Robson i Taylor implantujac mlodocianym szczurom hyp.
anterior otrzymuja wstrzymanie wzrostu jader, spermatogenezy
i drugorzednych cech piciowych. Natomiast wyciagi z moczu
cigzarnych kobiet dawaly wzrost jader. Sadzié¢ jednak mozna,
jak zobaczymy nizej, ze w moczu znajduje sie kompleks ciat
czynnych, niezawsze dla nas uchwytny. To samo w odniesieniu
do raka notuja B. P. Wiesner i A. Haddow') i tutaj
rowniez wyciagi z moczu cigzarnych kobiet, w przeciwienstwie
do wyciagow z hyp. ant. dawaly wybitne przyspieszenie wzros-
tu tumoréw. Nie nalezy réwniez i o tem zapominaé, ze hor-
mon gonadotropowy, moze nie byé bezwzglednie specyficzny.
ZpracK.J. Anselmino, L. Herolda i Fr. Hoff-
manna®) wiemy, ze praehypophysis posiada réwniez wybit-
ne dzialanie pancreotropowe, powodujac rozrost starych i po-
wstawanie nowych wysepek. Podobne dzialanie na tumory

1)  Med. Klin. Nr. 14, 1928.

2} Pfliigers Arch, Physiol. 226, 547, 1931.

%) Proc. Roy. soc., London, Ser. B. 113, 251, 1933.
%) Nature, London, 139, 97, 1933.

5)  Klin. Wochsr. 12, 1245, 1933.
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stwierdza L. Gross po podaniu pewnych preparatéow
z praehyp.’).

De Jongh stwierdza, ze czynnik B. hyp. ant. sprowadza
bardzo nieznaczne powigkszenie jadra u mlodziericzych sam-
cow. To samo w stosunku do spermatogenezy. Natomiast bar-
dzo silnie, tak pod wzgledem ilosci, jak i1 wielkosci rozwijaja sie
komoérki Leydiga. Jezeli jednak weZmiemy pod uwage, iz znaj-
dujemy szereg prac, o ktérych juz cz¢sciowo wspominalismy,
identyfikujacych czynnik luteinizujacy hypophysis anterior
z hormonem meskim, to hormon ten moze pobudzaé¢ do rozwo-
ju komérki Leydiga, jak czyni to zreszta takie atrofja kanali-
koéw nasiennych.

S. E. de Jong i E. Laquer?) stwierdza réwniez, ze in-
jekcje preparatéw hypophysis anterior o przewadze czynnika B
aktywuja narzady plciowe starszych szczuréw samczych. Ob-
serwuja zwiekszenie interstitium i pecherzykéw nasiennych do
10-ciokrotnej czesto wielkosci, w poréwnaniu ze zwierzetami
kontrolnemi. Rezultaty zatem, ktére niezupelnie zgadzatyby sie
z otrzymanemi przez Steinacha.

Steinach®) zaklada mlodocianym szczurom samczym ka-
strowanym, 4—6 drobnych magazynéw substancji jadrowej
z dojrzatych plciowo szczuréw. Po kilku tygodniach rozwijaja
si¢ u zwierzat doswiadczalnych pecherzyki nasienne, penis
i corpora cavernosa, praeputium, scrotum i in. Implantowane
czesci jader wykazuja bujanie komérek Leydiga, natomiast zu-
pelny zanik kanalikéw nasiennych. Innym mlodocianym szczu-
rom kastrowanym wstrzykiwano czesto i w wigkszych ilosciach
sperme. Dzialania jednak zadnego nie stwierdza i zwierzeta
pozostaja kastratami.

Stad wnioskuje naturalnie, ze komérki plciowe (spermato-
zoa) nie wydzielaja hormonéw. Nie mozna jednak, jak chcie-
liby Steinach i Sand, wyciagnaé¢ takiego wniosku, ze zanik ka-

1) Z. Krebs, Forsch, 36, 606, 1932, Ueber den Einfluss der HVH, des
Schwangerharns und der Plazenta auf transplantable Sarkome bei Maiisen.

2) Arch. Neerland, Physiol, Homme Animaux 16, 84, 1931,

3) Cyt. wed. Sand'a, nieogloszone.
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nalikéw nasiennych i lyza spermy, nie moze by¢ czynnikiem
pobudzajacym dla rozwoju komoérek Leydiga. Nie jest wyklu-
czona przeciez gra zespotowa cial czynnych, a zmiany w komér-
kach Leydiga, jako nastepstwo lytycznych i degeneracyjnych
proceséw zachodzacych w innyh czesciach skladowych gonady
meskiej. Podobne zapatrywanie wyrazilismy juz zreszta wyze).
Stieve twierdzi jednak, ze inkret znajduje si¢ w komérkach roz-
rodczych, a nie komérkach interstitialnych?).

R. M. Oslund? wstrzykuje wyciagi epididymis i ptyn
z epididymis i vas deferens $win, kastrowanym kogutom, otrzy-
mujagc wzrost grzebienia. Kurjaszoéw?®) stwierdza, ze przy
braku witaminy E nastepuje u szczuréw atrofja jader, prostaty
i pecherzykow nasiennych. Obraz mikroskopowy jadra wyka-
zuje zupelna degeneracje nablonka nasiennego i degeneracje
komoérek Sertoli'ego, gdy komorki Leydiga wykazuja obraz nor-
malnego zachowania si¢. Kudrjaszow sadzi zatem, ze te pro-
cesy degeneracyjne sa spowodowane brakiem ciat hormonal-
nych, produkowanych przez nabtonek nasienny. Azeby spara-
lizowaé zarzut, ze degeneracja wystapila na skutek tego, ze ko-
moérki Leydiga potrzebuja do swojego rozwoju witaminy plcio-
wej, E., podaje awitaminowanym osobnikom djete bogata w wi-
taming E. Nie nastepuje jednak wtérny rozwéi cech plciowych

Jezeli chodzi o zaokraglenie anatomicznego rozpatry-
wania odpowiednika wewngtrznego wydzielania w gonadach.
nie od rzeczy bedzie wspomnieé o twierdzeniu Bergera'), ze
pozagruczolowe zeriskie komoérki interstitjalne sa homologami
pelnemi komoérek Leydiga w gonadach. Komérki te moglyby
byé uwazane za miejsce produkcji w organizmie zeriskim hormo-
nu meskiego. Swiadczylby o tem poniekad fakt, ze w moczu
kobiet w ogdlnosci, a ciezarnych w szczegolnosci, wystepuja
wigksze ilosci hormonu meskiego i to, ze wilasnie u kobiet cie-
zarnych te homologa komérkowe wystepuja czesto i w formie
okreslone;j.

1) Med. Klin. 28, 888, 1932.

2} R. M. Oslund. Proc. Soc. exper. Biol. a, Med, 25, 1928,

3) Kudrjaszow. Vitamin E. und die Testikelhormone Endocrinol, 91,
1930.

*) Berger. Arch. d'anat. 1932,
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Nakoniec, jezeli poszukujemy odpowiednika anatomicznego
dla pewnych patologicznych obrazéw ustrojowych jak intersek-
sualizmu, homoseksualizmu i t. p., to zapoczatkowane przez
Pickal) i Weissenberga®) rozwinigte dalej przez
Steinacha badania, nie wyjasnily jednak zwigzanych z niemi za-
gadnieri, Szczegélnie, w odniesieniu do tego ostatniego autora
mozna powiedzieé, ze obrazy histologiczne otrzymane przez
niego byly falszywie interpretowane. Wprawdzie doswiadcze-
nia te doprowadzily do eksperymentalnego interseksualizmu.
Wykazaty dla wielu narzadéw i tkanek o okreslonych cechach
ptciowych, bipotencjalnosé i zdolnosé inwersji, szczegolnie dru-
gorzednych cech plciowych, eksperymenty jednak kontrolne
nie potwierdzily ani zalozen, ani ,faktéw” znalezionych przez
Steinacha.

Reasumujac anatomiczne rozpatrywania w poszukiwaniu
odpowiednika funkcjonalnego gonad, mozemy powiedzieé, ze
ani obserwacja obrazow normalnych mikroskopowo-anatomicz-
nych, ani takichze patologicznych, ani wreszcie eksperyment,
nie dal nam jasnej odpowiedzi na pytanie, gdzie nalezy w go-
nadzie uplasowaé tkanke wewnetrznego wydzielania. Sand od-
rzuca nablonek nasienny jako producenta hormonalnego, po-
zostaje wedlug niego wybdr, migdzy komérkami Sertoli'ego
i Leydiga, lub w kombinacji tych obydwu i — ,,vielleicht mit dem
Samenepithel als wenig bedeutendem Faktor” (?). Simkins jed-
nak na obszernym materjale ludzkim, badajac plody poczynajac
od 2—6 mm dlugosci az do 6-ciomiesigcznych twierdzi, ze pier-
wotne komorki genitaloidalne, jako pochodne nablonka genera-
tywnego, daja poczatek zaré6wno komérkom interstitialnym, jak
i szeregom spermatogonjow. Ziegler w swoich ekspery-
mentach nad atrofjg i regeneracja parenchymy jadrowej u gru-
Zliczych s$winek morskich i przy orchitis tuberkulicznem dono-
si, ze typowe komorki Leydiga, jak i szeregi spermatogonjow,
rozwijaja sie¢ z komérek Sertoli‘ego.

A. Lipschiitz jednak stwierdza z zadowoleniem, ze

1) Pick B. Kl. Wschr, Nr. 17, 1905; Arch. mikrosk. Anat. 2, 84, 1914,

%) Woeissenberg; Zeugung wu. Sexualitit in ihren anatomischen und
biologischen Grundlagen, Hdb. Senwiss. hrsg von A. Moll, 1926
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teorja gruczotu interstitialnego, wytrzymala krytyke przy prze-
gladzie materjalu patologicznego i eksperymentalnego z tem
jednak, ze nie mozna wykluczyé mozliwosci, iz procesy, ktére
zachodza w kanalikach, biora udzial w aktywacji wydzielniczej
funkcji komérek srédmigzszowych? W ten sposéb ,;rozstrzy-
gajac” zagadnienie, chyba cale jadro byloby magazynem cial
czynnych, ktérych momenty centralne (?), stosunek do hypo-
physis anterior i innych korrelatywnych i gonadotropowych tka-
nek, nietylko, ze nie sa dotychczas wyjasnione, ale staja si¢ na-
wet trudniejsze do rozwiazania.

Stojac na stanowisku Lipschiitza, Sanda i w. in. moglibysmy
rozumowaé i w ten sposéb; hyp. anterior i inne tkanki korrelu-
jace, nie dziataja na ustréj, jako hormon, lecz jako aktywator.
Rozumowanie, zdaje sig, niezupetnie stuszne.

Jezeli jednak przy'miemy, zZe funkcje gonad lub wiasciwej
czynnosci ich czesci skladowych, nie sa juz normalnie jednolite,
ze hormony sa badz wielowartosciowe, badz co bardziej praw-
dopodobne, ze nietylko w gonadach jako calosci, ale nawet
w poszczegblnych ich czesciach mamy do czynienia z ze-
spolami cial czynnych. Ze zaréwno w eksperymencie,
jak réwniez w wypadkach patogenezy tkanki gonady
zmieniaja nietylko funkcje, ale i anatomo - mikroskopowy
obraz, to uwzgledniajac tego rodzaju stany moznaby funkcje
cze$ci sktadowych gonady uwazaé za wzglednie plynna i zmien-
na. WspominaliSmy wyzej, Zze nawet ilosci i jakosé hormonu
po zabiegach eksperymentalnych i w stanach patogenicznych
(przy rentgenizacji gonad, tumorach rakowatych i in.) moga
sie¢ w gonadach zmieniaé — nawet na hormon plci przeciwne;!
Zatem sam obraz anatomo-mikroskopowy (jako reszta np. im-
plantowanej kiedys tkanki) nie daje nam jeszcze podstawy do
wnioskowania o ilosci i jakosci wydzielanego ciala czynnego.

Jezeli humoralnego, wzglednie hormonalnego charakteru
czesci sktadowych gonad nie wyjasnily dokladniej, ani ekspe-
rymenty z przeszczepianiem gonad i receptoréw, tc jako ostatni
dow6d humoralnego dziatania gonad na ustréj, na jego morfo-
geneze i charakter plciowy pozostaly injekcje i wprowadzenie
do ustroju droga parenteralna i per os, cial czynnych, uzyska-
nych z gonad i gruczoléw gonadotropowych w postaci rozcie-
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réw, wyciagow i wreszcie w postaci ,,idealnej”, w postaci hor-
monu krystalicznego.

Nie mamy bynajmniej zamiaru zapoznawania rezultatow
otrzymanych przez chirurgje z przeszczepianiem gonad, pod-
wigzywaniem u samcéw ductus deferens, obserwacyj i zabiegow
odnoszacych sie do kryptorchismu, interseksualizmu i innych
tego rodzaju, sprowadzajacych stany eunuchoidalne, musimy
sobie jednak zadaé pytanie, czy ewentualnie pewne, wzglednie
wszystkie nawet zmiany ustroju prowadzace do uregulowania
jego charakteru plciowego w stanach patologicznych, odmto-
dzenia ustroju w wypadkach senilitas vera i praecox, przeros-
cie prostaty, jader, w wypadkach infantylizmu, wreszcie w eks-
perymencie, czy wigc we wszystkich wymienionego typu wy-
padkach i odcieniach eksperymentalnych, nie mozemy osiagna¢
tego samego rezultatu bez zabiegéw chirurgicznych, lecz jedy-
nie przez wprowadzanie do ustroju ciat czynnych, uzyskanych
z narzadéw ptciowych i gruczoléw gonadotropowych na drodze
fizyko-chemicznych przerébek?

Ostatnie zdobycze nauki zmuszaja nas do twierdzenia, ze
lecznictwo zastepcze, chirurgiczne, powinno byé i moze juz dzi-
siaj by¢ zastapione przez terapj¢ humoralna, przez wprowadza-
nie do ustroju cial hormonalnych brakujacych i pobudzajacych
zamarte, lub regulujacych patogeniczne funkcje gonad. Ciala te,
jak wspomnielismy, moga by¢ dzisiaj otrzymane w formie na-
wet krystaliczne;.

Nie znajdujemy dzisiaj ani jednego faktu klinicznego i eks-
perymentalnego (jakkolwiek opoterapja zastepcza hormonalna
plciowa znalazla sie na wlasciwym poziomie dopiero w ostat-
nich latach z otrzymaniem odpowiedniego miana kontrolnego
aktywnosci hormonéw ptciowych i z chwilag otrzymania hormo-
nu piciowego w formie krystalicznej), ktéryby nie $wiadczyl
o tem, ze kazdy rezultat otrzymany przez chirurgow — wigc
odmiodzenia, inwersji plci, substytucji w wypadkach urazow
wrodzonych i nabytych, azeby kazdy z tych rezultatéw nie
mégt byé otrzymany przez stosowanie terapji humoralnej w for-
mie injekcyj, lub podawania preparatéw per os, miast zabiegow
chirurgicznych.

Wspominalismy, Ze pierwszy krok na drodze zastepczego
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stosowania wyciagdéw z gonad nalezy do Brown-Séquard‘a.
Loewy (1903) przez podawanie kogutom materjalu z jader
otrzymuje wzrost grzebienia koguciego. Nussbaum?) wstrzy-
kuje do workéw limfatycznych zab, rozcier z jader, wskutek
czego wystepuje u samcéw obrzmienie ,kciuka”, Steinach?)
i Harms (110) stwierdzaja po injekcjach takiego materjalu wy-
slepowanie ,,odruchu chwytnego” u samcéw. Bouin i Ancel
(1906) wstrzykuja kastrowanym swinkom morskim wyciagi gli-
cerynowe z kryptorchicznych jader. Injekcje przeprowadzaja
orzez 9 miesigey co drugi dzienn. U badanych zwierzat w po-
rownaniu z kontrola wystepuje rozrost pracia i pecherzykow
nasiennych.

Pézard wstrzykuje ptakom wyciagi z kryptorchicznych ja-
der swinskich (1911). Materjal wprowadza przez 5 miesigcy
dwa razy tygodniowo. Otrzymuje rezultaty pozytywne, zaré6wno
w odniesieniu do drugorzednych ceoch plciowych fizycznych, jak
i psychicznych. W roku 1926 udaje mu sig, przy uzyciu grze-
bienia koguciego jako wskaznika, wykazaé obecnosé¢ hormonu
meskiego we krwi zwierzecia. Te same ciala czynne, otrzymu-
je caly szereg innych autoréw z plynéw humoralnych i wyda-
linowych,

Wielu eksperymentatoréw, stara sie w formie mozliwie naj-
czystszej otrzymaé hormon meski, przedewszystkiem z gruczo-
16w plciowych. Poszukiwania ich rozciagaja si¢ na ptyny hu-
moralne i wydaliny ustroju S. Loewe i H. S. Voss?) L. C. Mc
Gee i F.C. Koch* C.R.Moor, T. F. Galagher?)
Th. Martins i Rocha e Silva®). Wreszcie Bute-
nandt, Maino i Frattini 7), otrzymuja hormon meski
w formie krystalicznej. Wspélnie z R. Kotelba, kierownikiem dzia-
tu organopreparatéw L. S. S., udalo nam si¢ otrzymaé z absorba-

1) Nussbaum Anat. Anz. 29, 1906, Piliigers Arch., 129, 1909,

2) Steinach. C. P. 24, 1910.

3) Loewe i Voss, KI. Wschr. 481, 1930, Dtsch. Med. Wschr. 30, 1930.
4) Proc. Inst. Of Med. of Chicago, 1927.

5) Amer. J. Physiol. 89, 1929; J. of Pharmakol. 40, 1930.

6) Ist. Osvaldo Cruz. Memorias, 1929; Endocrinology, 15, 1931.

7)  Arch, dell. Istituto Biochimico Italiano Nr, 5, 1930.
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tu krwinkowego !} z moczu mlodych meiczyzn hormon meski
w postaci krystalicznej ?) przez odpowiednie wycigganie, stra-
canie solami neutralnemi i solami ciezkich metali, i wreszcie
przez kilkakrotne przekrystalizowanie wyciagow.

Voss i Loewe *) prowadza przez injekcje hormonu plci prze-
ciwnej do inwersji ptci. U swinek morskich, wedlug powyz-
szych badaczy, 48 jednostek mysich hormonu meskiego, poda-
nych w przeciagu osmiu i pét dnia, wywolalo przemiane cli-
toris na pensis i rozwéj ,Stachelorgane”. Zmiany pod wply-
wem injekcyj wystepuja powoli, utrzymuja sie natomiast przez
czas dtuiszy. Ten sam fakt notuja S. E. de Jongh i J. D.
Mulder*) przy podawaniu $winkom morskim samicom dwu
jednostek kogucich dziennie przez szereg tygodni.

H.Pool.%) znajduje, ze w miodosci, przed dojrzeniem
piciowem, obydwie plci u myszy posiadaja w nadnerczu rozwi-
nieta reticularis. U samca, w czasie dojrzewania pierwszych
plemnikéw, reticularis jest obecna i zanika stopniowo i powoli.
Zatem samica zbliza sie¢ do stanu meskiego dopiero starzejac sie.
Ciekawe wiec, Ze injekcje hormonu mgskiego mlodocianym, nie-
dojrzalym myszom, wywoluja te zmiany, ktére u obydwu plci
normalnie przebiegaja dopiero po miesigcach. Zatem reticula-
ris znika i nastepuje maskulinizacja ustroju i starzenie sie.

U kastrowanych mlodocianych myszy samic, injekcje hor-
monu meskiego powodujag réowniez zanik reticularis. A wigc
znowu maskulinizacje. Naodwrét u kastrowanych w odpo-
wiednim czasie samcéw, lub u starczych myszy, samic, injekcje
hormonu zenskiego powoduja wyrazne wystapienie sfery reti-
cularnej — zatem wystepuje feminizacja i odmlodzenie ustroju.

Analiza Poll'a, poza stwierdzeniem powyzszych faktow,
bylaby ciekawa i z tego powodu, ze widocznie gonady i ich
hormony sa dla pewnych tkanek czynnikiem tropowym, z dru-

1)  Zob. Pol. Gaz. Lek. Nr. 50, 1933.

?) O metodach otrzymywania hormonu meskiego przez réznych ekspe-
rymentatoréw z tkanek, plyné6w humoralnych i wydalin ustroju, dalej o spo-
sobach jego mianowania bedziemy moéwili w pracy szczegélowej.

3)  Klin, Wschr. 1957, 1931.

1)  Endocrinologie, 11, 161, 1932.

%) Sexualhormon u. Nebenniere. Dtsch. med. Wschr. 59, 567, 1933,
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giej za$ strony moznaby sadzié¢, (gdyby nam wolno bylo tak
dalece uogélniaé¢ fakty, ze wspétistnienie obydwu hormonéw,
meskiego i zenskiego, u tego samego ustroju nie jest bezcelo-
wem i moze uzupeinia¢ lub hamowaé funkcje hormonu prze-
ciwnego. Znane sa fakty, ze injekcje follikuliny powoduja u wy-
liniatych zwierzat®) powrét uwlosienia i ogélne jego zgestnie-
nie. Te same fakty notuja i dla ludzi?). Czy wiec follikulina
i normalnie nie spetnia pewnych funkcyj u samca — nie wiemy.
W kazdym razie pewne dane wskazujg na to, ze tak moze byé¢.
Nie jest zas wykluczone i jej dziatlanie odmladzajace (?).

Doprowadzanie pawianom meskim follikuliny?) powoduje
powstanie w okolicy analnej, silnych obrzmien i rozwéj oslony
penis. Dziataniu temu ulegajg te tkanki i okolice, ktére u sa-
micy ulegaja tymze zmianom w czasie rui. Teoretycznie wigc,
czesci somatyczne w homologicznych partjach tkankowych
meskich zawieraja ,utajone” wtérne cechy piciowe plci zen-
skiej, lub tez powiedzie¢ mozemy, Ze partje te sa bipotencjal-
ne. To samo zreszta mozina powiedzieé o gruczolach piersio-
wych. Oestryna, jak réwniez oestryna -+ testishormon wy-
wieraja ten sam wplyw na ich rozwéj ).

Ciekawe jednak w tem wszystkiem, ze zmiany, ktére wy-
zej cytowani, otrzymuja u pawianéw na drodze niewinnych in-
jekcyj, niektérzy praktycy chirurdzy, chcieliby otrzymywaé li
tylko u ludzi, droga bolesnych i skomplikowanych implantacyj
czesci jader z pawianéw.

Przeszczepiane receptory, jak grzebien koguci, gruczoly
piersiowe i inne partje somatyczne ustroju reaguja na injekcje
hormonéw plciowych. W. Kaiser?®) przeszczepia -czesci
pecherzykow nasiennych na teczéwke u krélika. Po injekcjach
hormonu meskiego otrzymuje reakcje pozytywna.

Pozostaje nakoniec do oméwienia kwestja sterylizacji ustro-
ju, na drodze hormonalnej i laczacem sie z nia zagadnieniem

1) H. Kun. i H. Burchardt. Pfliigers Arch. 230, 773, 1932.

?)  Glaser, Miinchn. med. Wschr, 1939,

3) M. Dohrn, W. Hohlweg i W. Schoeller, Arch. f. exp. Path. u, Phar-
makol, 172, 1933,

4 G. K. Smelser. Physiol. Zool. 6, 396, 1933.

5)  Naturwiss. 21, 61, 1933.
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t. zw. antagonizmu hormonalnego. Nakoniec najciekawsza mo-
ze kwestja wspolistnienia hormonu meskiego i zeriskiego u roz-
dzielnoptciowych organizmow.

Samice krolikéw i myszy, ktére otrzymywaly rozcier
z 8—10 jader wlasnego gatunku?) stawaly sie jalowe, przyczem
na krétszy lub dtuzszy czas wystepowala przejsciowa masku-
linizacja. Samce rowniez po injekcjach do 10.000 jednostek
mysich staja siec na pewien okres jalowe. W. Reiprich?
w analogicznych doswiadczeniach uzupelnia skutki wywolane
przez sterylizacje heterologicznym hormonem, tem, ze u sam-
c6w po wprowadzaniu follikuliny zdolnosé spétkowania nie mu-
si ulegaé¢ zmianie,

Typ sterylizacji hormonalnej ustroju nalezy odrézni¢ od
wyjatowiania czasowego ustroju, przez injekcje parenteralne
spermy, spermotoksyn lub surowic o charakterze cytotoksycz:
nym, jak notuja tego rodzaju fakty Haberlandt iin.

W odniesieniu do antagonizmu hormonalnego hormonu
meskiego i zeriskiego z pracy C. R. Moore'a i D. Price ®) wyni-
ka, ze injekcje follikuliny kastrowanym szczurom samczym nie
maja zadnego wplywu na rozwéj (wzglednie przyspieszony za-
nik) (?) cech plciowych meskich. Natomiast injekcje hormo-
nu meskiego, dzialaja pobudzajaco na rézwéj tych cech. Injek-
cje rownoczesne follikuliny i hormonu meskiego, wplywaja po-
budzajaco na rozwéj cech piciowych, zaréwno u kastratow mes-
kich jak i zenaskich.

Nie istnieje zatem, wedlug wspomnianych autoréw, zaden
anatagonizm hormonalny. Widzieliémy jednak wyzej, i nie mo-
gli tego nie zauwazyé Moore i Price, ze follikulina, wprowadza-
na nawet w kombinacji z hormonem meskim, daje jednak pew-
na degeneracj¢ jader, mimo, ze cechy plciowe rozwijaja sie
normalnie.

N.J. Wade i E. A. Doisy*) podaja, ze krystaliczny
theelol i theelina i wyciagi follikuliny dzialaja na meskie jadra

1) H. O. Neumann. Klin. Wschr, 10, 2253, 1931.
2)  Miinchn. Med. Wschr. 78, 343, 1931.

3) Proc. Soc. exper. Biol. a Med. 38, 1930.

4) Proceed. Soc. Exp. Biol. a Med. 28, 714, 1931.
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(doswiadczenia przeprowadzone na szczurach) niekorzystnie.
U kontroli jadra byly dwa razy wigksze.

L. Lendle®) mianuje nawet preparaty hormonu meskie-
go na podstawie ich antifeminizacyjnego dziatania.

W przeciwienstwie jednak do powyzszych obserwacyj P.
de Fremery i L. Laquer znajduja, Ze u szczuréw meskich, azeby
wywolaé reakcje pozytywna ustroju, jest potrzebny oprécz hor-
monu me¢skiego réwniez hormon zeriski. Obserwacje, ktére po-
czyniliémy réwniez w naszem laboratorjum.

Abstrahujemy od rozpatrywania w takich doswiadczeniach,
roli hormonéw gonadotropowych hypophysis anterior i nadner-
cza, gdyz tutaj obserwacje réznych autoréw s ze soba niezgod-
ne (Moore i Price, K. Smelser i in.} i gdy jedni przyznaja przy-
sadce i jej czesci przedniej znaczenie nadrzedne, inni (S. E. de
Jongh i E. Laquer ®) dochodza do wniosku, ze punktem uczepu
dla antimaskulinizacyjnego dzialania follikuliny jest jadro, a nie
hypophysis anterior.

W kazdym razie w dziedzinie tej jest wiele jeszcze do wy-
jasnienia, zaré6wno w odniesieniu do wzajemnego dzialania, sy-
nergizmu i antagonizmu hormonéw plciowych pochodzacych
z réznych gruczoléw (przedewszystkiem gonad, hypophysis an-
terior, nadnercza). W zadnym zas§ wypadku nie mozemy pod-
ciagnaé¢ w zakres ostatnio przegladanych eksperymentéw nor-
malnego i naturalnego wspétdzialania u rozdzielnoptciowych
hormonu meskiego i zeriskiego. Eksperymentalny ,,antagonizm”
wywolywany nadmiernem zalewaniem ustroju hormonem he-
terologicznym nie moze nam daé wlasciwego pojecia o roli hor-
monu heterologicznego, w dawkach umiarkowanych, towarzy-
szacych.

Z poszukiwan za cialami hormonalnemi plciowemi w ply-
nach humoralnych i wydalinach ustroju okazatlo sie, ze ciala te
go typu, podobnie jak caly szereg innych o charakterze bads
hormonalnym, badz odpornosciowym, zostaje wyrzucany z ustro
ju przez barjer¢ watrobowa, nerkowa, by¢ moze nawet, ze przez
jelito rowniez. Znaleziono zatem hormony plciowe w zélci,

1) Arch. f. Exp. Path. u. Pharm. 159, 463, 1931.
2)  Pfliigers. Arch. Physiol 227, 57, 1931.
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w moczu, w kale, w slinie, we krwi. W naszem laboratorjum
znalezlismy je w wigkszych ilosciach w elementach morfotycz-
nych krwi, co postuzylo nam do zuzytkowania wlasnosci absorb-
cyjnych tych elementéw wobec cial hormonalnych piciowych
i do opracowania metody praktycznej, celem koncentracji cial
czynnych, wreszcie przerébki absorbatu krwinkowego dla resty-
tucji cial hormonalnych w formie mozliwie czystej lub nawet
krystaliczne;j.

W moczu ciezarnych kobiet i szczegdlnie rakowatych, zna-
leziono wieksze ilosci androkininy, anizeli normalnie *). A. Goe-
cke, P. Wirz i A. Daners ?) znajduja hormon meski juz w mo-
czu noworodkéw meskich i zenskich. Prawdopodobnie wigc hor-
mon meski pochodzi w tym wypadku normalnie od matki. Co
ciekawe, ze lozyska noworodkéw zenskich zawieraja hormon
meski, tozyska natomiast chlopcéw, nie (?).

E. B. Womack i F. C. Koch twierda nawet, ze organ embrjo-
nalny jest bogatszy w hormon. Pochodzi to jednak najprawdo-
bniej stad, ze hydroliza lipoidéw, z ktéremi hormony sa zwiaza-
ne jest tatwiejsza dla tkanki embrjonalnej, anizeli dojrzatej.
Wreszcie i zdolnosci absorbcyjne tkanki embrjonalnej sa wie-
ksze.

S. Loewe, H. E. Voss i E. Rotschild badaja w rozmaitych
preparatach wspélczynnik thely-androkinetyczny (thelykininy
w jednostkach mysich, androkininy - w jednostkach regenera-
cyjnych pecherzykéw nasiennych). Nawet krysztaly hormonu
zefiskiego zawieraja hormon meski®). Ten spoczynnik wynosi
przy stosunkowo najczystszych preparatach androkininy 0,15,
dla krysztaléw thelykininy 620. Silne wahania zatem tego wspét-
czynnika w réznych preparatach, sa to pewnego stopnia za-
przeczeniem hipotezy o jednosci i jednolitosci podtoza.

Nic dziwnego wiec moze, ze B. Skarzynski®), badajac roz-
maite krystalizaty hormonu zenskiego przy pomocy metody spek-
trometrycznej znajduje, ze ciata te otrzymane przez rozmai-

7) H, Siebke, Arch, Gyniakol, 146, 417, 1931,
2} Ibidem 153, 233, 1932.

3)  Endocrinol. 16, 267, 1932.

%) Bioch, Zschr. 237, 214, 1931,
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tych autoréw (jakkolwiek czynne, zreszta w réznym stopniu) nie
sa identyczne. I Zze, moze to nie sa wlasciwe hormony, lecz za-
nieczyszczenia towarzyszace.

Nie od rzeczy byloby raz jeszcze wspomnieé, ze Butenandt
uwaza, ze meski hormon powstaje z zeriskiego przez uwodornie-
nie jadra somatycznego. Podobnie zreszta jak W. Schoeller,
E. Schwenk i F. Hildebrandt przez zupelne uwodornienie folliku-
liny otrzymuja preparat czynny na grzebienn koguta (abstrahu-
jemy od mniemania pewnych autoréw, zZe grzebien kogut~ jest
bipotencjalny '}, w ilos$ciach stosunkowo zbyt duzych, gdys 11
mg odpowiada jednej jednostce koguciej. A wiec o malej alityw-
nosci 2).

Reasumujac wyniki danych literatury i eksperymentu, w od-
niesieniu do zagadnienia anatagonizmu hormonu plciowego mes-
kiego i zeniskiego, trudno rozstrzygnaé, czy w istocie taki anta-
gonizm w wypadkach przecigtnych i normalnych istnieje.

Fakty tego rodzaju, ze u organizméw rozdzielnoplciowy.h
wspolistniejg obydwa hormony plciowe heterologiczne *) wpraw-
dzie w stosunkach ilosciowo réznych, nie mniej jednak dosé po-
kaznych, a dalej, Zze pewne tkanki i partje somatyczne ustroju
reaguja na obydwa hormony u obu plci jednakowo, ze w pew-
nych wypadkach sa obydwa hormony potrzebne, by u kastra-
tow wywolaé¢ normalny rozwéj drugorzednych cech piciowych,
ze wreszcie pod wzgledem chemicznym, hormony obu plci sa do
siebie podobne i jeden moze przechodzi¢ w drugi, ze w pew-
nych warunkach mozna prowokowaé u normalnego organizmu
powstawanie heterologicznego hormonu w ilosciach niejedno-
krotnie wprost olbrzymich — takie wiec fakty, jak i niektére
z dziedziny patogenezy seksualnej (tumory), sw.adczylyby za
tem, ze ten ukryty interseksualizm i wspélistnienie hormonéw
obu plci u wyraznie rozdzielczoptodnych moze mieé swoje nor-
malne i fizjologiczne znaczenie. Chcemy przez o powiedzieé,
ze sg tkanki, ktére do swojego rozwoju moga vymagaé syner-

1) Zschr. Physiol. Chem. 196, 19, 1931.

?) Ch. Champy, C. R. d. 1. Soc. d. Biol. 108, 367, 1931.

3) Naturwiss, 21, 286, 1933, Berlin. Zob. tamze Erw. Schwenk i Fr.
Hildebrandt, Reduktion des Follikelhormons, 21, 177, 1933,
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gizmu hormonu heterologicznego, ze obecnos¢ takiego hormonu
utrzymana w okreslonych granicach, nie jest najprawdopodob-
niej szkodliwa, a na odwrét korzystna. Pewne tkanki, moze
wlasnie dzieki temu wspétistnieniu hormonu heterologicznego,
moga byé utrzymane w petnej funkeji (np. wplyw hormonu zen-
skiego na uwlosienie u samcéw i in. ).

Operowanie hormonem zupetnie czystym, krystalicznym,
moze nam nie daé pelni fukcji ptciowej. Butenandt, jak wi-
dzielismy wyzej, otrzymuje kilka cial krystalicznych hormonu
meskiego o budowie bardzo zblizonej, a jednak o réznej aktyw-
nosci. Nie mozemy nawet uwazaé cial hormonalnych, jako pro-
dukty state i niezmienne, pod wzgledem sktadu chemicznego i bio-
logicznych wtasnosci. Hormon tarczycy, hormon follikuliny daja
warjanty o specjalnej funkcji fizjologicznej i o specjalnych
moznos$ciach wydalinowych z ustroju. Wiemy réwniez w odnie-
sieniu do hormonéw gonadotropowych, np. hypophysis anterior,
ze inny charakter i inne wlasnosci posiadaja w wydalinach
(w moczu), inny przygotowane jako wyciagi z gruczolow.

Z powyzszych wzgledéw uwazaéby mozna, Ze najkorzyst.
niejszem dla ustroju byloby podawanie cial czynnych w formie
czystej, ale zbiorowej, w jakiej znajduja sie¢ ciala hormonalne
badZz w calym narzadzie lub gruczole (gruczolach), badz tez
operujac taka metodyka, ktéra nam pozwoli na absorbcje cial
czynnych z plynéw humoralnych i oczyszczonych i odtrutych
wydalinowych, azeby uchwycié zespét cial czynnych.

1) Laquer wyréznia wprawdzie i formy ,czyste” o jednym tylko hor-
monie ale nie mamy pewnosci czy male ilosci hormonu sa dla nas zawsze
uchwytne, a moga zachodzié wypadki zupelnego zuzywania hormonu anta-
donistycznego.
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