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OD REDAKCJI

Z regulaminu

. Redakcja przyjmuje do druku artykuty oryginalne,
sprawozdania pogladowe, artykuly z zakresu me-
dycyny spolecznej, zapobiegawczej itp.

. Pierwszenstwo majg prace o charakterze praktycz-
nym, uwzgledniajgce potrzeby lekarza-praktyka.
. Rozmiar prac nie moze przekracza¢ 14 stron ma-

szynopisu.

. Praca winna zawierac: imie i nazwisko oraz tytut
naukowy autora, tytut krotko i zwiezle utozony,
nazwe zaktadu, z ktédrego pochodzi oraz imie i na-
zwisko kierownika tego zaktadu. Prace pochodzace
z odpowiednich zaktadéw powinny zawiera¢ pisem-
ng zgode na drukowanie pracy, tj. podpis np. dy-
rektora kliniki, ordynatora oddziatu itd.

. Nie przyjmuje si¢ do druku prac poprzednio juz
gdzieindziej drukowanych.

. Prace powinny by¢ pisane na maszynie, starannie,
z podwdéjnym odstepem miedzy wierszami i obszer-
nym marginesem.

. Klisze, wykresy, tablice umieszcza sie na koszt
autora* przy czym ogranicza sie wszelki materiat
ilustracyjny do istotnych potrzeb dla zrozumienia
tekstu.

. W piSmiennictwie nalezy uwzglednia¢ tylko naj-
istotniejsze dane, a w kazdym razie unika¢ przy-

ogtaszania

10.

11.

12.

prac w P. L

taczania zrédet nie majacych nic blizszego z pra-
ca.

Do prac musza by¢ dotgczone streszczenia w je-
zyku polskim w dwoéch egzemplarzach, w objetosci
30—40 wierszy maszynopisu.

Od dnia 1. XI. 1950 autorzy otrzymujg w miejsce
odbitek 5 numeréw czasopisma.

Odbitki w liczbie 25 egz. bezptatnych sporzadza
sie tylko z tych prac, ktére sg zwigzane z Kongre-
sem Nauki, z prac habilitacyjnych i doktorskich,
oraz prac posiadajacych istotnie duzg warto$¢ nau-
kowa, po zatwierdzeniu wnioskéw Redakcji przez
P. Z. W. L. Dodatkowe odbitki mozna zamawia¢
za zwrotem kosztow.

Kazda praca moze by¢é zamoéwiona w postaci od-
dzielnej odbitki mle tylko po catkowitym poniesie-
niu kosztéw druku przez autora.

Nadsytane artykuty umieszcza sie w kolejnosci ich
zgtoszenia. Wyjatek stanowig Kkrdétkie a szczegol-
nie wazne artykuty, drukowane wtedy w postaci
tymczasowych doniesien.

Artykuty przyjete do druku przez Redakcje P. L.
stajg sie wilasnoscig Redakcji. Autor nie moze bez
zgody Redakcji zezwala¢ na przedruk ani odstepo-
waé prawa autorstwa.
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B. SZABUNIEWICZ Krakow Czasteczka biatkowa ztozona jest, jak wiadomo,
_ ) zaminokwasoéw, tworzacych miedzy soba
Kazdy gen molekuty biatkowa potaczenia chemiczne. Dwa aminokwasy tacza sie

tzw. wigzaniem peptydowym, w kto-
Istotnymi Siktadn:kami zywej materii sg cza- rym bierze udziat karboksylowa grupa kwasna
steczki biatkowe W skiad protoplazmy wchodzg  jednego aminokwasu i zasadowa grupa amino-

inne jeszcze sktadniki, zdaja sie one jednak za- wa — drugiego. Poniewaz kazdy aminokwas po-
leze¢ od ciat biatkowych. Coraz bardziej uzasad-  sjada co najmniej po jednej grupie karboksylo-
nione staje sie przekonanie, ze wszelkie poza biat- wej i po jednej aminowej, wiec peptyd, bedacy
kami sktadniki ustrojow, a wsrdd nich takze ttu- | potaczeniem dwdch am'nokwasow, posiada je-
szcze i weglowodany, sa albo grupami czynno$- | szcze co najmniej po jednej takiej grupie. Dzieki
ciowymi molekut biatkowych albo elementami, temu peptyd zdolny jest do dalszego przytgcza-
ktére sa przez czasteczki biatka przerabiane. 1 nia aminokwaséw, co prowadzi do przediuzania

Przemiany ciat organicznych moga co prawda  sie, czasteczki peptydu, w ktérej kazdy amino-
odbywaé sie réwniez bez udziatu biatek, jednak kwas trzyma sie dwéch sasiednich, a koricowe

w zywych ustrojach przemiany te sg $ciSle z biat- maja wolne grupy karboksylowa i aminowa. Cza-
kami zwiazane, przy czym wstepem do przerObki  steczka biatkowa jest wiec zasadniczo dtugim
zdaje sie by¢ chemiczne potaczenie sie z czastecz-  jafcuchem powiazanych ze soba chemicznie ami-
ka biatka. nokwasow.
RI Ra Ri Ra
| | | |
HN—CH—COOH+HN—CH—C O O H HO+HN—-CH—CO—HN—CH—COOH
aminokwas aminokwas dwupeptyd
R1 Rs Rn-! Rn
| | | |
HN —CH—CO—HN—CH-—CO— .. —HN—CH—CO—HN—CH—COOH

wielopeptydowa budowa czasteczki biatka

Czasteczki biatkowe sa bardzo wielkie. Ciezar Liczba
czasteczkowy dla zwigzkéw nieorganicznych mie-
rzacy sie przewaznie na dziesiatki lub setki, dla

rodzajéow aminokwaséw wchodzacych
w skitad czgsteczek biatka jest niezbyt wielka.

. . . - o Jakkolwiek nie mozna twierdzi¢, aby znano juz
ciat biatkowych wynosi tysiace, a nawet miliony. wszystkie aminokwasy, ale liczba ich rodzajow

Pomiary cigzarow czasteczkowych rownych ciat  qio\yiele przekracza 20. W kazdej czasteczce biat-
biatkowych wykazaty, ze ich molekuty, przynaj- 5 spotykaja sie liczne rodzaje aminokwasow.
mniej w wielu wypadkach, maja cigezar rowny  \je tworza one zespotéw chaotycznych. Przeciw-
okoto 170011 lub wielokrotnosci tej liczby. Totez  pje kolejnoéé ich w tancuchu peptydowym biatka
mowi sie czesto o e lementarnych cza-  jest ¢cisle okreslona i bardzo prawidtowa. Wiele
steczkach biatkowych i o biatkach wielkoczastecz-  ¢jat biatkowych zdaje sie mie¢ taficuch ztozony
kowych. Jako przyktad stuzy¢ tu moze dobrze juz 7 288 aminokwaséw albo z ich liczby bedacej wie-
znana hemoglobina krwi ssakow, ktorej ciezar |okrotnoscig 288. Cyfra ta roztozona na liczby

CZaZStECZkOWy mierzy okoto 67.000 i ktéra sktada pierwsze da S|e przedstawié w postaci nastepu_
sie z dwdch potéwek biatkowych, a kazda z ostat-  jacej: '

nich ztozona jest z kolei znowu z dwoéch éwiartek. 288 = 2532

Ostatecznie czasteczka hemoglobiny sktada sie

z 4 jednakowych elementarnych czasteczek biat- Mamy tu jeden z przejawdw wielkiej prawidio-

ka, jest wiec polimeratem elementarnych jedno-  wos$ci budowy ciat biatkowych.

stek. Wykazano réwniez, ze kazdy rodzaj aminokwa-
Podobna rzecz da sie powiedzie¢ o innym bar- su wchodzacy w skiad danego biatka powtarza

wiku krwi — hemocjaninie, ktéra jednak sktada sie w nim w Scisle okreSlonych odstepach. Tlak

sie n:e z 4, lecz ze 160 lub jeszcze wiekszej liczby np. w elementarnej czasteczce biatka hemoglobi-
jednostek elementarnych biatka. Takze i niektore ny aminokwas arginina stanowi co 92 ogniwo,
biatka zarazkow przesaczalnych wskazujg ztozo-  czasteczka aminokwasu fiistydyny powtarza sie
no$¢ podobng i ulegajg niekiedy d'epolimeryza- w tym biatku co 36 wigzaf peptydowych, a ami-
cji na jednostki mniejsze. nokwas lizyna — co 32. Albo tez w fibroinie jed-



wabiu glikokol powtarza sie co2.aminokwas, a ala-
nina — co 4. Te okolicznos$ci jeszcze lepiej uwi-
daczniajg wielkg prawidtowos$é, prawdziwie kry-
staliczng, z jakg zbudowane sg niteczki peptydo-
we biatka.

Przyzwyczajeni jesteSmy mysle¢, ze krysztat
jest tworem prze strzennym. Tak np.
atomy wegla, tgczgc sie' miedzy sobg swymi syme-
trycznie w przestrzeni zorientowanymi wartos-
ciami, wytwarzajg uktad krystaliczny diamentu-
Tez same jednak atomy wegla moga sie taczy¢
w twor krystaliczny pias ki, dajagc uktad gra-
fitu. Opisywane przez nas obecnie niteczki biat-
kowe majg charakter krysztatow o uktadzie 1 i-
niowym. Mianowicie widzimy w nich jedna-
kowe i charakterystyczne kompleksy peptydowe
utozone w twdr podiuzny znacznej stosunkowo
dtugosci.

Prawidtowosci uktadu, cechujace sie powta-
rzalno$cig pewnych kompleksow strukturalnych,
sg z pewnoscig jfedna z przyczyn warunkujgcych
wiasnosci krystaliczne ciat biatkowych. Witasnos-
ci te przejawiajg sie nie tylko jako tatwos$¢ krys-
talizacji z roztworow mimo wielkich mas czastecz-
kowych, ale réwniez charakterystycznym optycz-
nym zachowaniem sie w roztworach oraz obraza-
mi rentgenograficznymi.

Najpowszechniej znane rodzaje biatka, jak
albumin i globulin krwi, jak albumin i globulin
biatka jaja kurzego itp., sg ztozone z samych tyl-
ko aminokwaséw. Takie biatka nazywamy pro -
stymi. W niektdrych rodzajach biatek procz
aminokwas6w spotykane sg jeszcze inne specjal-
ne grupy chemiczne zwane grupami pr o
stetycznymi. Te rodzaje biatek zwane
biatkami z+ ozonymi albo protei d a-
mi sg zbudowane podobnie jak biatka proste,
ale ich czasteczki trzyma sie jeszcze grupa spe-
cjalna, ktdrag mozna by rdédwniez nazwaé grupg
czynno$ciowg albo narzedziows.

Do proteidow naleza enzymy, hormony, wspom-
niana wyzej hemoglobina, ciata odpornosciowe
ustroju, czynniki grupowe krwi, geny i zarazki
przesaczalne, a wiec wszystkie elementy biatko-
we czynne, zdolne do przerabiania podioza i do
wplywania na S$rodowisko ustrojowe. Proteidy
tez mozna by okresli¢ jako biatka czynne. Czyn-
nos$¢ ta dokonywana jest przy pomocy ich grup
prostetycznych, ktére nazwaliSmy powyzej ,na-
rzedziowymi“. Wyttlumaczymy na przyktadzie, jak
sobie wyobrazamy to pojecie narzedziowosci.

Wspomniana juz parokrotnie hemoglobina #t3-
czy sie z tlenem na okisyhemoglobine:

Hb+ 40 —
przy 30 mm Hg

1Jb (O)*
przy 100 mm Hg

Na tym wiasnie polega jej rola w ustroju, gdyz
w niskim cze$ciowym cisnieniu tlenu oksyhemo-
globina rozkfada sie znowu na hemoglobine
i tlen. Jak juz nadmieniono, hemoglobina skiada
sie z czterech mniejszych jednostek elementar-
nych. Kazda z tych jednostek ztgczona jest z jed-
ng grupa prostetyczng, ktérg nazwano hemem.

W ten sposéb czasteczka hemoglobiny ma 4 hemy,
a w kazdym z nich znajduje sie jeden atom zela-
za zdolny do przytaczenia czasteczki tlenu — O.

Zelazo tatwo przytacza tlen, Aby jednak z tego
przytaczania ustr6j mogt ciagna¢ korzysci, zela-
z0 to musi przytgcza¢ i odigcza¢ tlen w warun-
kach i w sposob, ktore odpowiadajg organizacji
ustrojowej. Mozna obrazowo powiedzie¢, ze grupa
hemowa narzuca atomowi zelaza spos6b, w ja-
ki tlen jest przytgczany, a ztgczone z hemem biat-
ko okresla warunki, w jakich czasteczka tlenu
zostaje przytaczona lub odigczona.

Zatagczony tu zarys szkieletu grupy hemowej
daje obraz pieknej symetrii tego zwigzku. Zelazo,
jak diament, oprawione jest w czworpyrolowy
pierscien porfinowy. Cztery atomy azotu zwré-
cone do Srodka pierscienia przytrzymuja zelazo
swymi wartosciowos$ciami. Biatkowa cze$¢ hemo-
globiny korzysta z tak zwigzanego zelaza dla pet-
nienia swej czynnos$ci w ustroju. Aby to lepigj
zrozumieé, powyzej zamieszczony wzOr tgczenia
sie hemoglobiny z tlenem przedstawimy w naste-
pujacej formie:

(Albumen—HemFe)s + 4Ch ~

— (Albumen—HemFeCh)4
JAlbumen"” przedstawia w tym wzorze elementar-
ng czasteczke biatka hemoglobiny. Biatko trzyma
s:e grupy prostetycznej zawierajacej zelazo, ktére
spetnia wtasciwg funkcje. Teraz tatwo zrozumiec
narzedziowg role grupy prostetycznej hemoglo-
biny.

Drugi przyktad zaczerpng¢é mozna z dziedziny
enzymow oddechowych, mianowicie pewnych de-
hydrogenaz, ktérych rola polega na odebraniu
ivodoru od zwigzkéw podioza tkankowego. Wez-
my tu za przyktad dehydrogenazy flawinowe,
w ktorych grupg prostetyczna jest nukleotyd fla-
winowy. W nukleotydzie tym znajdujg sie grupy
iminowe zdolne do przytgczania wodoru- Przebieg
odnosnej reakcji mozna przedstawié¢ przy pomocy
ponizszego wzoru:

Albumen—Nukleotyd flawinowy = NH + H
—~ Albumen—Nukleotyd flawinowy — NID

Takze i w tym wzorze ,albumen" oznacza cza-
steczke biatka. Jest ona zwigzana z nukleotydem,
a ten zawiera grupe iminowa, ktéra w pewnych
okolicznosciach przytagcza wodoér, a w innych



atom ten oddaje. | tu wiec takze rola narzedzio-
wa grupy prostetycznej jest dobrze zrozumiala.

Rola grupy prostetycznej nie wszedzie jest tak
jasna, jak w powyzszych przyktadach. Tak np.
grupami prostetycznymi cial odporno$ciowych
ustroju sg potgczenia wielocukrowcowe. Wedtug
obecnie przyjetego wyjasnienia P au linga
rola tych grup cultrowcowych umozliwia prze-
strzenne dostosowanie sie czasteczki antyciata
do antygenu. Mechanizm tej reakcji nie jest jed-
nak zrozumiaty. \

Jeszcze mniej jasno przedstawia sie sprawa
u nukleoproteidow. Sg to ciata biatkowe, bardzo
rozpowszechnione, ktérych grupami prostetyczny-
mi s liczne zwigzki polinukieotydowe. Polinu-
kleotyd jest polimeratem ztozonym z nukleoty-
déw. Kazdy nukleotyd za$ ztozony jest z trzech
elementow, mianowicie z kwasu fosforowego, .pen-
tozy i zasady organicznej purynowej albo piry-
midynowej. Stosunki te mozna przedstawi¢ przy
pomocy ponizszego schematu:

Polinukleotyd (Nuldeotyd)n
Nukleotyd ------ — H3PCb + Pentoza + Zasada
purynowa lub pirymidynowa.

Istnieje wiele rodzajow polinukleotydéw, a wiec
i nukleoproteidow.

Jakaz role czynnosciowg spetnia polinukleoty-
dowa grupa prostetyczng w nukleoproteidzie?
Rola chemiczna tego ciala nie jest wyjasn.ona,
jakkolwiek niewatpliwie musi by¢ bardzo zna-
mienna. Lepiej zrozumiata jest jej rola, ktérg by
mozna nazwac ,zyciowa“. Polega ona na tym, ze
c.ato biatkowe obdarzone tg grupg zdolne jest do
rozmnazania sie.

Po nukleoproteidow nalezg biatka zarazkéw
przesaczalnych, geny i niektére enzymy. Wiszyst-
kie te ciata, ktére maja grupe prostetyczng po-
linukleotydowa zdaja isie by¢ biatkami rozmna-
zalnymi. | odwrotnie, jezeli biatko ma zdolnos$¢
rozmnazania sie, to — jak sie zdaje — z reguly
jest nukleoproteidenif. Roznmazalno$¢ gendw
i zarazkow przesaczalnych nie moze ulega¢ kwe-
stii. Enzymy, przewaznie nie sg zdolne do rozmna-
zania sie i raczej sg wytwarzane w komérce. Nie-
ktére z nich jednak zachowaty zdolno$¢ do mno-
zenia sie. Nierozmnazalne enzymy nie nalezg do
nukleoproteidow, jakkolwiek czasem sg z nimi
tak blisko spokrewnione, ze przyjeto réwniez ich
grupy prositetyczne nazywaé¢ nukleotydami. Oto
np. wsipomniany wyzej ,nukleotydu flawinowy,
bedacy grupa prostetyczng niektdrych dehydro-
genaz, jest takim ciatem. W jego czgsteczce znaj-
duje sie kw. fosforowy, pentoza i zasada orga-
niczna zwana flawing. Tu jednak nie ma pochod-
nej purynowej, ani pirymidynowej, jak w ,praw-
dziwych“ nukleotydach. Zamiast nich znajduje-
my flawine. Enzym flawinowy nie jest rozmna-
zalny.

Tak w.iec swoistg cechg nukleoproteidow zdaje
sie by¢ zdolno$¢ do rozmnazania isie. Okreslenie
to nasuwa analogie odnosSnie rozmnazania sig

zwierzat, roslin i komoérek. Dlatego wielu auto-
row wolatoby inny jaki$ termin. Proponowano
odno$ne zjawisko nazywaé pomnazaniem sie lub
powielaniem sie. Tu uzyliSmy terminu zwyktego-
Trzeba sobie bowiem zda¢ sprawe z tego, ze
wszelkie wtasnosci zwierzat wielokomaérkowych,
takze i zdolnosci rozmnazania sie, oaoarte sg na
istnieniu  odpowiednich wiasnosci elementow
sktadowych. Rozmnazanie si¢ wielokomdrkowych
istot oparte jest na rozmnazaniu sie komorek-
Réwniez z kolei i rozmnazanie sie komorek bez
watpienia jest oparte na rozmnazaniu sie elemen-
tébw biatkowych komdrki, miedzy innymi gendw.
W ten spos6b nazwa wydaje sie wtasciwa. Roz-
mnazanie sie komérek moze przybiera¢ réznoraka
forme, jak podziat lub rozmnazanie .sie¢ przez spo-
ry. Kazda z tych postaci powinna znalez¢ swoj
odpowiednik w rozmnazaniu sie ciat biatkowych.

Wsréd licznych nukleoproteidow mamy dwa
zasadnicze rodzaje. Réznica miedzy nimi jest po-
zornie mata, ale w.docznie ma jakie$ istotne zna-
czenie. Mianowicie moéwiliSmy o tym, ze polinu-
ideotyd ztozony jest z nukieotydow, a kazdy nu-
kleotyd skitada sie z kw. fosforowego, pentozy
1 zasady purynowej albo pirymidynowej. Ot6z
rozn.ca odnosi sie do pentozy. Element ten
w pierwszym rodzaju nukleoproteidow reprezen-
towany jest przez ryboze, w drugim — przez des-
oksyryboze.

CHOH — CHOH — CHOH — CHOH — CHO

ryboza
Cbl2cOH — CHOH - CHOH — CH2— Ciso
desoksyryboza

Jak wida¢, miedzy obu zwigzkami mamy te réz-
nice, ze desoksyryboza ma o jeden atom tlenu
mniej, a to mianowicie przy weglu nr 2 sgsiadu-
jacym z grupg aldehydowa, Z badain nad rozmie-
szczeniem obu tych rodzapéw nukleop/roteidéw
w komérce okazato se, ze w protoplazmie znajdu-
ja sie wytacznie proteidy rybozowe. Desokisyry-
bozowych nie ma tam wcale. W jadrze komérki
natomiast rybozowych nukleoproteidéw jest bar-
dzo mato i, jak sie zdaje, usadowione sg one wy-
tacznie w jaderku. W chromosomach znajdujg
sie tylko desoksyrybozowe nukleoproteidy. One to
wiasnie nadaja chromatynie jej swoistg barwli-
wos¢. Nukleoproteidy desoksyrybozowe sag cha-
rakterystycznymi sktadnikami genéw umieszczo-
nych w chromosomach jadrowych.

W ostatnim roku udato sie M ir s k y’emu
i Risowi wyosobni¢ niteczki chromosomowe
i zbada¢ ich sktad chemiczny. Skiadnikami ich
sg: 1) polinukleotydy desoksyrybozowe, 2) zasado-
we biatko nalezace do histonéw i 3) inny rodzaj
biatka nazwany przez powyzszych autorow biat-
kiem rezydualnym. Polinukleotydy desoksyrybozo-
we zwigzane ,s§ w chromosomach z histonem na po-
taczenie nazwane nukleohistonem. Biatko rezy-
dualne, wedtug tych autoréow, zdaje sie stanowié
rodzaj podpory dla niteczki biatkowej nukleohi-
stonu, rozpietej wzdtuz niteczki biatka rezydual-
nego.



Badania Mirsk yego i Risa rzucajg
ciekawe Swiatto na wahania ilosci biatka rezy-
dualnego w chromosomach jadrowych. Okazuje
sie mianowicie, ze ilo$¢ ta zalezy od ilosci czyn-
d e j protoiplazmy komérki. Tak np. komarki
watroby cechujg sie znaczng iloScig protoplazmy
bardzo czynnej. llo$¢ biatka rezydualnego w ich
jadrach wynosi 26—28%0 suchej substancji chro-
mosomow. Komorkami znanymi z bardzo skapej
protoplazmy sg limfocyty. W nich ilos¢ biatka
rezydualnego chromosoméw wynosi tylko okoto
&°Jo. Sporg iloscig protoplazmy cechujg sie komaor-
ki ciatek czerwonych krwi u ryb, protoplazma ta
jednak wykazuje tylko bardzo stabg czynnosé
metaboliczng. Totez one réwniez cechujg sie ma-
ta zawarto$cig biatka rezydualnego w chromoso-
mach. Mirsky i Ki s uwazajg, ze iloS¢ biat-
ka rezydualnego jest wyrazem ustosunkowania
sie chromosomoéw do czynnos$ci protoplazmy. We
wszystkich tych komorkach ilos¢ nukleoprotei-
déw desoksyrybozowych jest jednakowa,

Jak podalismy wyzej, sktadnikiem, genow jest
substancja nukleoproteidéw desoksyrybozowych.
Badacz strasburski Vend rely przedsiewziat
poszukiwania ilosci tych ciat biatkowych w réz-
nych tkankach i to mianowicie w odniesieniu do
liczby jader komorkowych. Najpierw wyosobniat
on jadra z réznych tkanek. Odbywato sig to przez
rozdrobnienie tkanki a nastepnie ekstrahowanie
jej roztworem kwasu cytrynowego. Rusztowanie
tkankowe i btony komdrkowe ulegajg rozpuszcze-
niu i jadra zostajg uwolnione. Dajg sie one od-
dzieli¢ przez centryfugowanie. Liczba w ten spo-
s6b uzyskanych jader data sie oznaczy¢ w komo-
rach do liczenia ciatek krwi.

W dalszym ciggu badan V e dr e 1y’ego na-
stepowato oddzielenie polinukleotydéw rybozo-
wych od desoksyrybozowych. W tym celu badacz
ten wykorzystat rdznice ich rozpuszczalnosci
w kwasie tréjchlorooctowym i solnym.

Badania wykazaty, ze bez wzgladu na wielkos¢,
czynnos$¢ i barwliwo$¢, jadra wszystkich komo-
rek somatycznych wszelkich tkanek zawierajg
jednakowa ilos¢ polinukleotydéw desoksyrybozo-
wych. Ilo$¢ tych polinukleotydéw przypadajaca
na jadro jest stata dla kazdego gatunku zwierzat.
Ponizej podane sg charakterystyczne liczby.

Na jadro komorek cztowieka przypada
o ssakow
ptakow
wooo» » ryb "
komérka pateczki okreznicy ,,

Widaé, ze im bardziej ztozony jest ustrdj, im
bardziej zréznicowane sg jego komdrki, a wigc
i im wigcej genéw zawiera garnitur chromoso-
mowy jego komorek, tym wiacej jest polinu-
kleotydow desoksyrybozowych. Mamy tu jakby
proporcjonalno$¢ miadzy liczbg gendéw i iloscig
tych polinukleotydow.

Skoro tak jest, to komdrki haploidalne tych
samych ustrojéw powinny mie¢ réwniez potowg
polinukleotydéw. Analiza plemnikéw i komdrek
jajowych wykazata, ze na jagdro przypada w nich
doktadnie potowa ilosci polinukleotydow, ktorg
charakteryzujg sig komdrki somatyczne. Istnie-
ja rowniez wskazéwki, ze w komadrkach poliploi-
dow ilos¢ polinukleotydéw jest wigksza niz w di-
ploidach somatycznych.

Tak wigc istotnie wszystko wskazuje na to, ze
liczha gendw jest proporcjonalna do ilosci poli-
nukleotydow desoksyrybozowych w jadrze. Je-
dynym wyjasnieniem tej zaleznos$ci jest przypu-

szczenie, ze kazdemu genowi odpowiada jedna
czasteczka polinukleotydu. Wobec tego, ze po-
linukleotyd jest zwigzany 2z histonem, trzeba

przyjaé, ze kazdy gen. wystapuje pojedynczo i ze
jest on czasteczkg nukleohistonu desoksyry-
bozowego.

Badania V en dr e 1y’ego sg zupetnie Swie-
ze. Cho¢ Mirsky i R i s potwierdzili je
w zasadzie, to jednak nalezy oczekiwac dalszych
badan na tym polu, polegajacych na potwier-
dzeniu zasadniczej zaleznos$ci i dokiadniejszego
oznaczenia ilosci polinukleotydéw w jadrach réz-
nych ustrojow. Sprawa uznania genu za molekulg
ma olbrzymie znaczenie biologiczne.

Znaczenie tych .spraw wystgpuje jeszcze wy-
razniej, jesli skojarzymy ja z wynikami nowych
odkry¢ w sprawie czynno$ci genéw w komdrce.
Badania posunety sig tak daleko, ze pewne Swia-
tto rzucono na czynno$¢ elementéw genowych
z punktu widzenia chemii. Bodaj najwazniejszg
rolg odgrywajag tu badania wykonane na roz-
nych szczepach bakterii, ktére rowniez zawiera-
ja geny i nukleoproteidy desoksyrybozowe.

Komorki bakterii syntetyzujg r6zne substan-
cje z podtoza, w ktdrym sa hodowane. Synteza
polega na wytworzeniu substancji budulcowej
samych komdrek oraz ich wydzieliny. Badania
nad tymi syntezami wykazaly, ze odbywajg sig
one —s zresztg zupetnie analogicznie do proceséw
zachodzacych w komorkach zwierzagcych — stop-

niami. Procesy metaboliczne odbywajg sig ko-
lejno przez proste stosunkowo reakcje, .jak np.
6.10-e gamma polinukleotydéw
5,5.10-6-6.10-° gamma .
2,2.10-° gamma
3.10-6 gamma »
1.10-8 gamma
przez przytgczenie wody, odigczenie wodoru,
usunigcie grupy aminowej albo karboksylowej,
przytagczenie dwutlenku wagla itp. Jako przy-

ktad przytoczymy tu proces beta-oksydacji kwa-
sow tluszczowych czyli rozszczepienia kwasu
tluszczowego na dwa prostsze sktadniki. Proces
ten zachodzi wedtug nizej umieszczonego wzoru:
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W schemacie przedstawiona jest cze$¢ cza- go substancja przetwarzana przez enzym nie

steczki kwasu thluszczowego zawierajgca grupe
karboksylowa. Wida¢, ze stopniowe reakcje pro-
wadzg przez odwodorowanie czasteczki i powsta-
nie podwojnego wigzania, dalej przez przytacze-
nie wody i powstanie grupy wodorotlenowej
przy weglu beta. Nastepnie odbywa sie nowe od-
wodorowanie i powstanie grupy karbonilowej
przy tymze weglu beta. Wreszcie czasteczka zo-
staje rozszczepiona przez uwodnienie. Jako re-
zultat powstaje kwas octowy i kwas ttuszczowy
0 dwa wegle krétszy od macierzystego. Takie
stopniowe reakcje zachodzag rowniez przy wszel-
kich innych procesach metabolicznych, np. przy
powstawaniu aminokwaséw i innych ciatl.

Z badahn nad bakteriami okazato sie dalej, ze
kazdy stopien reakcji zalezy od obecnosci spe-
cjalnego enzymu- A wiec w naszym przykiadzie
procesy odwodorowania i uwodnienia bytyby ta-
kimi stopniami, z ktérych kazdy zalezy od swoi-
stego dla danego stopnia reakcji enzymu, Oka-
zato sie tez, ze nie wszystkie komdrki posiadajg
dob6r enzyméw pozwalajacy na przeprowadza-
nie roznorakich reakcji. Mianowijcie powstanie
1 obecno$¢ kazdego enzymu w komorce zalezy od
istnienia specjalnego .— dla danego enzymu
wilasciwego — genu w garniturze chromosomo-
wym komorki. Jesli brak genu, wdéwczas enzym
nie moze powstaé. Brak enzymu pocigga za$ za
sobg niemozno$¢ odbywania sie danego stopnia
leakcji. Poniewaz reakcje te powigzane sg mie-
dzy sobg w metaboliczne procesy tafncuchowe*,
z ktérych kazdy stop‘en przygotowuje oiato
przerabiane w nastepnej, wiec brak jednej reak-
cji tatwo prowadzi¢ moze do zatrzymania catego
ciggu metabolicznego.

,Prizy pomocy promieni Roentgena i innych
oddziatywan na komorki bakteryjne udaje sie
uszkodzi¢ ich geny. Uszkodzenie to prowadzi do
takiej zmiany genu, ze nie jest on zdolny do wy-
twarzania odnosnego enzymu. Nauka nie o0sigg-
neta jeszcze moznosci uszkadzam a pewnego wy-
branego z géry genu, jakkolwiek dazy juz w tym
kierunku. Dotychczas stosowane $rodki uszka-
dzajag rézne geny, jakby przypadkowo. Wedtug
Bogdanowa najtatwiej uszkadzane sg ge-
ny miode filogenetycznie. Sposrdd mieszaniny
w ten spos6b otrzymywanych mutantow komo-
rek bakteryjnych daje sie wyosobni¢ pewne
szczepy cechujace sie brakiem jakiego$ specjal-
nego genu, warunkujgcego wytworzenie sie ja-
kiego$ znamiennego enzymu-

Poszukiwanie utatwione jest tym, ze komorki
takich bakterii nie sg zdolne do przeprowadza-
nia pewnego stopnia jakiej$ reakcji. Wobee te-

ulega przerobce i gromadzi sie¢ w nadmiernej
ilosci. Jezeli reakcja przeprowadzang przez bra-
kujacy enzym jest konieczna dla zycia komérki,
wowczas komdrka ta musi zginaé¢, chyba ze cia-
to wytwarzane przez enzym zostanie dostarczo-
ne z zewnatrz, np. przez szczepy zyjace w tej sa-
mej hodowli albo przez dodanie tej substancji
do pozywki.

Utrata zdolnosci produkowania réznych pijat
chemicznych koniecznych do zycia daje podsta-
we do powstania réznego rodzaju symbiozy go-
spodarczo-chemicznej pomiedzy r6znymi gatun-
kami zywych ustrojéow. W ciagu zycia, a row-
niez w czasie rozwoju filogenetycznego ustroje
ulegajg zroznicowaniu, doskonaleniu sie w pew-
nych swoistych dla nich kierunkach. To dosko-
nalenie sie i zrdznicowanie zachodzi z regutly
wspo6irzednie do utraty innych zdolnosci, Roz-
woéj niektorych cech ustroju umozliwia niekie-
dy tak obfity doptyw substancji chemicznych
syntetyzowanych przez inne ustroje, ze utrata
niektéorych gendw, a wraz z nimi i zdolno$ci syn-
tetyzowania pewnych zwigzkéw koniecznych dla
zycia nie jest grozna dla danego gatunku. Orga-
nizmy zwierzat utracity w ten sposob zdolnosci
do syntezy wielu ciat, jak np. aminokwasy i za-
lezg pod tym wzgledem od dostarczania ich z ze-
wnatrz.

Tak wiec badania nad przemianami u bakterii
i zaleznoscig ich od obecnosci swoistych genow
wykazaty, ze geny warunkujg powstanie enzy-
moéw. Trzeba tu je;szcze wzigé pod uwage bliskie
pokrewienstwo chemiczne genéw i enzymow.
Geny i enzymy sag biatkami nalezagcymi do pro-
teiddw. Geny sg nukleoproteidami, a liczne en-
zymy sg blisko z nimi spokrewnione. Geny sg
zdolne do rozmnazania, jak tez i niektdre enzy-
my. Wobec tego, ze geny zdolne sg do rozmna-
Zzania, powstaje hipoteza, ze enzymy powstajg
z genéw na drodze majacej pewne podobiefstwo
do rozmnazania sie genéw. W zgodzie z tym
pozostajg obserwacje (Darlington, Mir-
skKy i R is), Swiadczace, ze w chromosomach
powstaje jakie$ c:ato biatkowe.

Jak z powyzszego wida¢, niektore czasteczki
biatkowe zdolne sg do rozmnazania sie. Proces

ten jest — jak dotychczas mniemano — typowy
jedynie dla zywych jednostek. Jasne jest, ze
wszelkjie cechy zywych jednostek oparte by¢

muszg na wilasnos$ciach nieozywionej natury.
Rozmnazalne ciata biatkowe zdajg sie pozosta-
wac na pograniczu elementéw zywych i mart-
wych. Substancje te sg niewatpliwie zwigzkami
chemicznymi czyli, powinny by¢ zaliczone do



substancji martwych. Ale zdolne sg do przyswa-
jania substancji z podioza i do rozmnazania.
Zgodnie z tym S tan |l ey zalicza te ciala
do jednostek zywych i martwych.

Mozna by teraz zapyta¢, czy rozmnazanie biat-
ka w komdrkach jest procesem majacym jakie$
wyttlumaczenie. Jak proces ten moze by¢ rozu-
miany przez chemie. Powtdrze to wyjasnienie
przytoczone przeze mnie juz poprzednio.

Oto wzmiankowalismy juz, ze molekuty wyka-
zujg budowe charakteryzujgcg sie szeregiem
komplekséw aminokwasowych, swo:stych dla
kazdego rodzaju biatka. Aminokwasy s3g pota-
czone miedzy sobg wigzaniami peptydowymi.
Wigzania te sg oczywiscie réznej s:ty. Znaczng
role w tych wigzaniach gra¢ musi moment elek-
trostatyczny, najstabszy w S$rodkowej czesci
czasteczki. Mozna wiec przypusci¢, ze w pewnych
okolicznosciach wigzania S$rodkowe stajg sie
tak stabe, ze dochodzi do przerwania niteczko-
wej czasteczki biatka, W ten sposéb mogtyby
z jednej molekuty powstawa¢ dwie ,potomne*.
Dalsze dokrystalizowaire aminokwaséw z pod-
toza datoby moznos$é uzupetnienia obu tak pow-
statych elementow.

Mozna tez sobie wyobrazi¢, ze rozpad nastepu-
je nie w jednytn miejscu w $rodku czasteczki,
lecz odrazu w wielu miejscach, cechujgcych sie
stabszymi Wigzaniami. W ten sposéb powstataby
z jednej czasteczki odrazu wieksza liczha mniej-
szych elementow, z ktdrych kazda uzupetniala-
by sie przez dotgczanie aminokwaséw z podioza.
Powstawanie krysztatéw z nasyconych roztwo-
row, po wszczepien:u krysztatu, i rozro.st krysz-
tatbw w takich roztworach dajag do$¢ analogii
w zakresie martwej natury.

Rozmnazanie sie biatka mozna Wytlumaczyé
takze na innej drodze. Mianowicie anrnokwasy
znajdujace sie w podiozu mogiyby uktadac sie
wzdtuz czasteczki niteezkowej biatka i to w po-
rzadku analogicznym do tego, jaki charaktery-
zuje dang czasteczkag. W ten sposdb wzdiuz cza-

steczki biatkowej powsta¢ mogiby nowy ,vpo-
tomny“ uktad aminokwaséw, charakterystyczny
dla danego rodzaju biatka. Uktad ten, przez
zwigzanie sie aminokwaséw miedzy sobg, pro-

wadzitby do powstania nowej czasteczki biatko-
wej. Proces ukladania s'e podobnych czasteczek
koto siebie posiada réwniez analogie w krysta-
lizacji soli nieorganicznych, ktére z chaotyczne-
go rozmieszczenia W roztworze przechodza do
prawidtowego uktadu w krysztale-

Widzimy z powyzszego, ze wiasnosci krysta-
liczne biatek pozwalajg zrozumieé¢ ich rozmna-
zanie sie- Istotg sprawy jest to, ze molekuta biat-
kowa, zdolna do tworzenia uktadéw krystalicz-
nych i polimeryzacji, sama jest ztozona i moze
by¢ regenerowana z wiasnych elementow.

Wedtug tych zapatrywan geny dzielityby sie
na dwa elementy potomne podczas procesow
przygotowawczych do podziatu komarki.
W okresach miedzypodziatlowych te same geny
mnozytyby sig — by¢ moze w sposéb odmienny

od poprzedniego — dajgc charakterystyczne ro-
dzaje ciat biatkowych, z ktérych przez réznico-
wanie i by¢ moze dalsze jeszcze podziaty pow-
stawatyby elementy komérki, przede wszystkim
enzymy. Dlaczego obecno$¢ desoksyrybozy nada-
je genom ich niezniszczalng trwatos¢ w podzia-
tach i dlaczego obecnos$¢ proistetycznej grupy
polinukleotydowej umozliwia czasteczce biatko-
wej rozmnazanie sig, nie daje sie, obecnie zrozu-
miec.

To wyjasnienie zdolno$ci do rozmnazania sig
jest zupelnie podstawowe dla zrozumienia isto-
ty zycia. Ale jest jeszcze inna cecha elementow

zywych, jeszcze bardziej znamienna, z niej bo-
wiem wyptywacé sig zdaje rowniez i zdolno$é
rozmnazania sig. Cechg tg jest nieustanna

zmienno$¢ zywej substancji i jej zdolno$ci adap-
tacyjne.

I ta rowniez wiasno$¢ moze by¢ rozpatrywana
na tle cech nieozywionej natury. Oto og6lnie
mozna powiedzie¢, ze atomy znanych pierwiast-
kéw, badacych budulcowymi sktadnikami wszel-
kiej materii, a wigc takze i zywych ustrojow nie
sg uktadami zrownowazonymi. Mianowicie, o ile
dzi§ wiadomo, ideatem zrownowazenia uktadu
atomowego bytby taki stan, w ktéorym panowa-
taby réwnowaga sit elektrostatycznych i réwno-
waga dynamiczna, Réwnowaga elektrostatyczna
uwarunkowana jest jednakowg liczbg jednostko-
wych tadunkédw dodatnich i ujemnych w atomie.
Dynamiczna réwnowagla zdaje sig zaleze¢ od
specjalnego uktadu zewnatrznej ostonki elektro-
nowej. Wymaga ona mianowicie, aby u niekto-
rych pierwiastkOw, w zewnatrznej ostonce elek-
tronowej znajdywato sig s elektronéw. Je$li jest
ich mniej lub wiagcej, wéwczas uktad — dla uzy-
skania réwnowagi — gotow jest przybraé obce
lub odda¢ wtitasne elektrony. Otdz tylko atomy
gazobw obojatnych, jak helu, neonu, argonu itd-
spetniajg oba warunki.

Atomy innych pierwiastkbw nie sg ukiadami

zrbwnowazonymi i — mozna obrazowo powie-
dzie¢ — szukajg tego zréwnowazenia, daza do
niego. Trudno obecnie powiedzie¢, czy takie

zrébwnowazenie jest w ogo6le mozliwe i na jakiej
drodze. Natomiast widoczne jest dazenie ato-
mow do osiggnigcia stanu zréwnowazenia. Dgze-
nie to jest podstawg powinowactwa migdzy ato-
mami i powoduje powstawanie zwiazkbw mig-
dzy nimi. Zwigzki takie zaspakajaja tendencje
te tylko czasciowo, nie prowadzg do zupeilnego
zrbwnowazenia sit, isg jakby tylko paliatywami
na drodze do zréwnowazenia- Totez dzigki temu
istnieje sktonno$¢ do zmiany na lepsze, ktdra
moze byé osiggnigta przez wymiang jednego
pierwiastka albo rodnika na inny.

Atomy wagla, stanowigce podstawg wszelkich
zwigzkow organicznych, sa elementami o szcze-
g6lnie silnie wyrazonym braku zréownowazenia,
przy czym istnieje w nich — dziagki konstrukcji
ich zewnatrznej ostonki elektronowej — bardzo
wiele mozliwos$ci zaspokojenia tendencji do pota-
czen, o bardzo réznym stopniu nasycenia ener-



getycznego. Dzieki tym okolicznosciom chwiej-
nos¢ zwigzkéw wegla jest bardzo znaczna,
a liczba potgczen dajgcych zaspokojenie dazeniu
do zréwnowazenia — nieograniczenie wielka.
Te witasnie sity tlumacza zdolno$¢ potaczen
organicznych, szczeg6lnie biatkowych, do zespa-
lania sie w wieksze kompleksy. Wyrazem tych
sit sg witasnosci krystaliczne biatek oraz ich
zdolno$¢ do rozpadania sie na rpniejsze czastecz-
ki, a wiec do podziatu i rozmnazania. Obie po-
przednie wtasnosci sg podstawg tego, co nazy-
wamy przyswajaniem. One tez wyrazajg sie
zmiennos$cig zwigzkdw organicznych, zdolnoscig
przystosowania swych tendencji do warunkow
otoczenia, do zmiany tendencji krystaliizacyj-
nych w zalezno$ci od zmian zachodzacych w oto-
czeniu, One tez tlumacza zdolnosci adaptacyjne
biatek. Te wiasnosci ciat biatkowych sg podsta-
wg zmiennosci i zdolnosci adaptacyjnych wszel-
kich ustrojéw znajdujacych sie na wyzszym
stopniu organizacji zespotowej. A wlasnie te
wymienione tu wtasnosci sg istotnymi i charak-
terystycznymi znamionami wszystkiego, co zy-
we.

PISMIENNICTWO

Bogdanow: Mutacii u much Caliphora Erythracep-

hala, 1928; — DarlinktonC. D.: Genetic Particles,
Endeavour, 8, 1949, 51; — Hawk, Oser and Sum-
m er s on: Practical Physiologycal Chem. 1949,
907; — M ir sky A. E. and Ris H.: Variable and
Constant Components of Chromosomes, Nature, 163,
1949, 666; — Pauling L.: Antibodies and Speci-
fic Biological Forces, Endeavour, 7, 1948, 43; =
Roughton F.J. W.and Kendr ew J. C.:
Haemoglobin, 1949, 53 oraz 148, — Szabunie-
w i ¢z B.: Bioaktywne biatka, Przegl. Lek. 2, 1946,
298; Szabuniewicz B.:0 powstawan'u
biatka w komérkach ustrojowych, Przegl. Lek., 2,
946, 497, — Vend rely R et Vend rely Cu.
La teneur du noyau cellulaire en acide desoxyribo-
nucleique, Experientia, 5, 1949, 327; — Vend rely
R.etVendrely C. La teneur du noyau cellu-
late en acide desoxyribonucleique, Experientia, 4,
1948, 434.

W ptyneto do redakcji 27. Il. 1950 r.
Adres autora: Krakéw — Grzegorzecka 16.

J. PIENIAZEK — H. SERAFINOWICZ Lublin

E. KASPRZAK

Tularemia — choroba zawodowa odzwierzeca

(Z Instytutu Mikrobiologii, Epizoocjologii i Zoohi-
gieny UMCS oraz Osrodka Bad.-lecz. Zoonoz. M n.
Zdrowia w Lublinie. Dyrektor: Prof, dr J6zef Parnas)

Tularemia, jest chorobg dziko Zzyjacych gryzo-
ni oraz krolikobw. Zapadajg na te chorobe takze
zwierzeta domowe i ludzie. Czynnikiem wywotujg-
cym to schorzenie jest Pasteurella tularensis, ina-
czej Bacterium tularense. Nazwa pochodzi od miej-
scowosci Tulare w Kalifornii, gdzie Mac Coy
w 1911 r. widziat i opisat po raz pierwszy epizoocje
szerzacg sie wsrod dzikich gryzoni (,plaque-like
disease*) Maoiloy a Chapin wyosobnili
drobnoustr6j i nazwali go Bacterium tularense.

W toku badan C h apin zakazit sie i stwier-
dzit, ze surowica jego zlepiata ten drobnoustrdj.
Inni opisali ré6zne mozliwo$ci zakazenia, posta-
cie kliniczne, zmiany patologiczne, sposoby roz-
poznawania i leczenia.

Pasteurella tularensis jest to drobna pateczka
szer, 0,2—0,3 mi, dtug. 0,7 mi, uktadajgca sie poje-
dynczo, nieruchoma, nie wytwarzajgca zarodni-
kéw, czasami posiada otoczki. Wykazuje pleo-
morfizm od form pateczkowatych do ziarenko-
watych. Czasami wystepuje zabarwienie dwu-
biegunowe, Drobnoustréj na zwyklych pozyw-
kach nie ros$nie. Staby rozwd6j mozna otrzymac
na agarze z krwig, agarze z krwig z dodatkiem
dekstrozy. Najlepiej rosnie na S$cietej mieszani-
nie z6ttka jaja i surowicy lub agarze z surowica
zawierajacg kawalki jatowej S$ledziony kroéliczej
albo na agarze 'krwistym, z dodatkiem dekstro-
zy i cystyny. Kolonie wyrastajg powoli, sg drob-
ne i zlewajg sie w lekko $luzowy nalot.

Wytrzymato$¢ zarazka nie jest wielka. Ogrze-
wanie do 56—58° C w ciggu 10’ niszczy drobno-
ustréj, podobnie srodki chemiczne, np. 001% tréj-
krezol w ciggu 2 min., formalina 0,I°/0 w 24 godz.
W cieptocie niskiej zachowuje zywotno$¢ diuz-
szy czas-i jesj*w dalszym ciggu zjadliwy. Ze
wzgledow praktycznych wazne jest to, ze B.
tularense w wodzie moze zy¢ do$¢ diugo, réwniez
w skorkach zwierzat, w narzadach i tu zyje za-
razek miesigce. Pateczka tularemii odznacza sie
wielkg rozsiewalnoéeia i znacznym stopn’em na-
pastliwosci. Prawie we wszystkich stanach USA.
stwierdzono epizoocje, réwniez widziano ja
w Kanadzie, na Alasce, w Japonii, Norwegii,
Szwecji, Niemczech, Turcji, ZSRR, Wt/oszech,
Czechostowacji. Doniesienia z Butgarii sg wat-
pliwe, gdyz nie zostaty potwierdzone, W Polsce
o tyle problem ten nie jest aktualny, Zze nie wy-
kryto tego drobnoustroju dotagd, jednak ze
wzgledu na stwierdzanie choroby w ZSRR i in.
krajach sasiedzkich, warto sie z nim zapoznac.
Gtéwnym zrédiem choroby sa w pierwszym rze-
dzie dziko zyjace kroliki i zajace, gdyz — jak
z danych statystycznych wynika — 1 na 100 dzi-
ko zyjacych krélikéw jest zakazony tularemig
(H u 11). W Europie wschodniej i Srodkowej
gtéwnymi nosicielami zarazkéw tularemii jest
mysz polna i domowa, a w ZSRR zyje gatunek
myszy o krétkim ogon:e, ktory jest zrdédiem
epizoocji- W Ameryce stwierdzono, ze nosiciela-
mi tularemii moga by¢ tez wiewiorki, kojoty,
lisy, pizmowce, bobry, nornice, susty i in.
U ptactwa stwierdza sie nosicielstwo bezobjawo-
we, chociaz i tu zdarzajg sie wypadki zachoro-
wan. Zanotowano réwniez wypadki nosicielstwa
tularemii u zab i zélwi. Wazna role w przeno-
szeniu zarazka odgrywajg kitujagce owady, jak
kleszcze, pchty, pluskwiaki, wszy, muchy, szcze-
g6lnie przy przenoszeniu sie tego schorzenia ze
zwierzecia na zwierze. Ze zwierzat domowych
najbardziej wrazliwe sg owce, szczegllnie mto-
de. Brak u nich charakterystycznych objawow
klinicznych. Poczatkowo widuje sie goraczke



do 416° C, moze jednak utrzymaé sie cieptota
prawidtowa. Owce stojg ze spuszczong giowag,
chdéd majg chwiejny, w dalszym przebiegu wy-
stepuje ostabienie tylnych konczyn, widczenie
zadu, niepokéj i nadmierna pobudliwo$é. U nie-
ktérych wystepuje porazenie (tick paralisis),
w wyniku czego po kilku godzinach nastepuje
$mier¢. U chorych owiec ilos¢ hemoglobiny
zmniejsza se znacznie, bo z eo— so/0 Spada na
40—20°70. Widuje sie zwiekszong diureze oraz ane-
mie bton Sluzowych. W ostrej postaci brak
zmian anatomo-patologieznych; niekiedy tylko
stwierdza sie na skorze i w tkance podskornej
przekrwienie i zmiany zapalne w postaci ognisk
wielkosci groszowki, ktére umiejscowiajg sie
szczegOlnie na podbrzuszu.

Czasami gruczoty chionne szyjne powierzcho-
wne, podiopatkowe i fatdu kolanowego sg po-
wiekszone. W przewlektej postaci schorzenia na
pierwszy plan wybija sie anemia i zmiany w na-
rzadzie krazenia oraz sprawy zapalne w $ledzio-
nie i watrobie z daznosciag do zmian witoknisto-
martwiczych. Ptuca i szpik kostny charaktery-
zuja sie szczeg6lng sktonnoscig do zmian pato-
logicznych.

Dwa zasadnicze momenty cechujg zmiany hi-
stopatologiczne. 1) martwica zaatakowanej tkan-
ki, 2) gruzetkowaty wyglad zmian martwiczych.
U innych zwierzat domowych tularemia nie wy-
kazuje czasem wyraznych objawoéw i zmian pa-
tologicznych. Mozna tylko wspomnie¢, ze u kro-
likbw wystepuje masowo rhiniCs, za$ u padiych
'kur — zmiany w postaci powiekszenia watroby
i Sledziony. Jezeli chodzi o zwierzeta laborato-
ryjne, to znrany sekcyjne u Swinki morskiej
podobne sg do dzumy. W miejscu wprowadze-
nia drobnoustroju powstajg ogniska martwicze,
przylegte gruczoty limfatyczne wykazujg zmia-
ny krwotoczne lub martwicze. W atroba pokryta
jest szaro-zéttymi ogniskami martwiczymi. Sle-
dz ona powiekszona i wusiana gesto drobnymi
ziarnisto$ciami tak, ze po pewnym czasie wygla-
da na martwiczg. W postaci przewlekiej wyste-
puje  powiekszenie gruczotéw limfatycznych
z martwiczymi ogn skami podobnymi do ognisk
gruzlicy. U zwierzat zabitych w pierwszym lub
drugim dniu zachorowania stwierdza sie niew'el-
kie zmiany, chociaz drobnoustréj znajduje sie
we wszystkich narzagdach. Wg Francisa
istnieje okoto 20 sposobéw, ktérymi moze sie za-
kazi¢ cztowiek, W pierwszym rzedzie od dzikich
krolikéw i zajecy. W Stanach Zjednoczonych na
100 przypadkéw 90 wywotujg krdliki. Szczegdl-
nie narazeni sg na zakazen’e pracownicy prze-
mystu futrzanego, mysliwi i personel kuchenny.
Drobnoustr6j moze wnikngé przez otartg 4tub
skaleczong skdre a nawet przez nieuszkodzong
skore rgk lub spojowki. W Stanach Zjednoczo-
nych zanotowano wiele wypadkéw zakazenia
przez spozycie pieczonego miesa krélikéw. Srod-
ki spozywcze oraz zboze zakazone przez wyda-
liny myszy i szczurow sg Zrddiem zakazenia
dla cztowieka. W ZSRR w 1935 roku zanotowano

zaraze tularemii wsrdd wiesniakow, ktorzy pili
wode ize strumienia zakazonego przez szczury
wodne. Widywano wypadki zakazania sie ludzi
drogg powietrza oraz przez kiujace owady i pa-
sozyty. Okres wylegania u cztowieka wynosi ok.
3 dni a moze sie zmienia¢ w granicach od 1—9
dni. Poczatek jest nagty, charakteryzuje sie sil-
nym bdlem gtowy, dreszczami, wymiotami, go-
ragczka.

B6l w okolicy wtargniecia zarazka wzrasta,
a pobliskie gruczoty limfatyczne nabrzmiewajg.
Choroba trwa okoto 3 tygodni.

U ludzi najczesciej zarazek uszkadza skore, ja-
me ustng, oczy, narzagd oddechowy, serce, prze-
woéd pokarmowy, watrobe, $ledzione, uktad ner-
wowy, moczowy i uktad chionny.

Dlatego tez badacze wyréznili kilka typéw
klinicznych tularemii. 1) gruczolowo-ropny, 2)
oczny, 3) gruczotowy, 4) durowaty, 5) ptucny,
6) zapalenie opon mozgowych-

Najwazniejsze znaczenie w klinice tularemii
u ludzi ma schorzenie gruczotéw limfatycznych.
Zapalenie gruczotéw chionnych powstaje juz
w pierwszych dniach choroby, moze wystgpié
rbwnocze$nie ze zmianami we wrotach zakaze-
nia albo nieco po6zniej. Rozmiary powiekszonych
gruczotdw chionnych siegajg wielkosci od orze-
cha witoskiego do gesiego jaja. W pierwszych
dniach zachorowania pojawia sie réznych roz-
miar6w obrzek na ciele, przesuwalny, ktéry mo-
ze znikaé, azeby ponownie powroci¢. Nastepnie
powiekszajg sie wezty chionne, dosiegajac naj-
wiekszych roznrar6w w 5-8 dniu choroby. Na-
stepnie miekng. W niektérych wypadkach moze
stan zapalny powtdrzy¢ sie i sprawa chorobowa
trwa pottora do dwoch miesiecy, a nawet diuzej.
W innych gruczoty sa miekkie, ehetbocgce a ské-
ra nad nimi staje sie cienka i wtedy przychodzi
do otwarcia i wyptywu ropy.

Takie przetoki gojg sie b. powoli, a na ich
miejscu powstajag grube naro$lag. W pierwszym
okresie schorzenie ma przeb eg ostry, w dalszych
stadiach cechuje sie tagodniejszym przebiegiem.
W poszczegdlnych weztach chtonnych w réznym
czasokresie dadzg sie zaobserwowaé rdzne fazy
zmian.

W tym czasie, kiedy jedne wykazujg ostre za-
palen'e, w innych spotykamy stan ropny, a nie-
ktére juz sie goja. Sprawa zapalna obejmuje
rowniez okoliczne tkanki, lezace wokét weztow
chtonnych, tworzac =zapalenie okotogruczotowe.
Przebieg zapalenia wezté-\y chtonnych zachowuje
swlj charakter, niezaleznie od umiejscowienia,
zaczyna sie wystgpieniem matych ognisk mart-
wiczych, a konczy sie catkowita martwicg wezla
chtonnego, z réwnoczesnym zajeciem torebki
wezta i okolicznej tkanki. Pekniecie zropiatego
wezta i wyptyw ropy na zewnatrz nie ma wiek-
szego znaczeriiia, chociaz taki stan w weztach
oskrzelowych, $rédpiersiowych lub krezkowych
prowadzi do powaznych nastepstw, a nawet mo-
ze skonczy¢ sie Smiertelnie. Np. przy peknieciu
wezta chtonnego oskrzelowego moze dojs¢ do za-



palenia ptuc a przy peknieciu krezkowego do-
chodzi do zapalenia otrzewnej. Zakazenie jamy
ustnej najczes$ciej nastepuje na skutek spozycia
zakazonych $rodkow spozywczych. W migdat-
kach daje tzw. angine na tle tularemii. Zajecie
migdatkow moze hy¢ jedno lub dwustronne. Na
0gdl nie ma trudnos$ci w potykaniu i oddycha-
niu, chociaz w rzadkich przypadkach moze to
nastagpi¢ z réwnoczesnym bdélem gardta. Migdal-
ki ulegajg martwicy a nawet moze by¢ zmienio-
na S$luzéwka jamy ustnej, podniebienia, gardia
i krtani. Tworzg sie réwniez brudno-szare nalo-
ty, przypominajgce btony dyfteryczne. Wyste-
puja ropnie w okolicy migdatkow a sprawie to-
warzyszy powiekszenie  miejscowych weztow
chtonnych. W takich wypadkach trudno jest od-
rézni¢ angine na tle tularemii od anginy Plaut-
Vincenta. Przy postaci ocznej zakazenie naste-
puje droga kropelkowg lub przez potarcie oczu
zakazonymi rekami. Posta¢ ta jest rzadsza od
innych. Spotyka sie okoto I°/0 przypadkéw i to
zazwyczaj o0 przebiegu gwattownym, konczacym
sie $miercig- Proces chorobowy nie uszkadza ro-

géwki, a zmiany dotyczg gtéwnie spojowki
i charakteryzujg sie matymi podproséwkowymi
gruzetkami z tkanki martwiczej. Pierwotne

ognisko zakazenia w spojowce moze doprowa-
dzi¢ do bakteriemii i dawaé przerzuty do weztow
chtonnych catego ustroju.

Przy tularemii skoéry do zmian przychodzi
w miejscu wnikniecia zarazka i pojawia sie od-
czyn zapalny w miejscowych weztach chtonnych
Ogniska te sg wielkosci 1—2 cm, po kilku dniach
goja sie. Poczatkowe objawy eg podobne, jak
i przy innych postaciach a dalszy przebieg zalezy
od tego, czy sa zajete wezty chionne i inne na-
rzady. Niekiedy brak jest tych zmian w miejscu
wtargniecia zarazka a umiejscawiajg sie one
wzdtuz naczyn limfatycznych. Morfologiczny
charakter zmian jest réznorodny: dermati -
tis papulosa, roseolosa, vesi-
culosa, verrucosa i petechiae
Wysypke spotyka sie zwykle na twarzy, szyi,
piersiach, posladkach, na gornych i dolnych kon-
czynach. Wysypka moze by¢ skapa lub obfita.
Niekiedy oddzielne ogniska zlewajg sie miedzy
sobg w szerokie, czerwone plamy z ostro odgra-
niczonymi brzegami. Na palcach tworzg sie
pierscieniowate ‘'bolesne naqgieki. Czas pojawie-
nia sie zmian skornych waha sie od 3—26 dni
od chwili zachorowania. Zmiany skdérne moga
powsta¢ we wszystkich postaciach tularemii.

Na szczeg6lng uwage zastuguje symetrycz-
no$¢ zmian i to wystepujaca we wszystkich przy-
padkach. W przypadku tularemii narzadu odde-
chowego schorzenie ma najczesSciej charakter
zapalenia ptuc. Zarazki wnikaja driogg powietrz-
ng albo skoérg lub drogg obiegu limfatycznego
i krwionosnego, dostajg sie do ptuc i wtedy mo-
ze wystapi¢ zrazikowe lub platowe zapalenie
ptuc, zapalenie optucnej i ropnie w ptucach.

W ostrej postaci schorzenie cechuje sie wy-
sokg goraczka, dreszczami, skapag iloscig Sluzu,

cdezkim niecodziennym przebiegiem zapalenia
ptuc. Nastepnie przychodzi do powiekszenia $le-
dziony i watroby. Stwierdzono w pierwszych
dniach choroby brak leukocytozy i brak zalez-
nosci miedzy czestoscig tetna a goraczkg. Po-
twierdzenie rozpoznania daje odczyn zlepny,
odczyn alergiczny i Roentgen. Przy postaci du-
rowatej objawy podobne sg do duru brzusznego.
Tularemia powoduje zaburzenia i zmiany
w uktadzie krwiono$nym. W tych przypadkach
przychodzi do spadku ci$nienia tetniczego i zyl-

nego, silnych uszkodzeA naczyn wiosowatych,
czasem do pericarditis, myocar-
ditis, endocarditis i periphle-
bitis. Zmiany w tkance nerwowej prowadzg
do ogolnego przeczulenia, porazen, pocenia sie
i swedzenia. Zapalenie nerwéw obwodowych

i zmiany w zwojach nerwowych, pod postacig
wakuolizacji i pigmentacji komoérek zwojowych
Swiadczag o powinowactwie pateczki tularemii
do tkanki nerwowej.

W badaniach nad przemiang materii przy tu-
laremii uczeni rodzieccy stwierdzTi, iz wystepu-
ja 3 typy krzywej glikemicznej: 1) pierwszy cha-

rakteryzuje .sie szybkim wzrostem glukozy we
krwi do 240 mgl» i powolnym spadkiem, 2)
w drugim krzywa narasta powoli i osigga po-

ziom 140 mg°/o i utrzymuje sie na nim przez pe-
wien czas, nastepnie ponown;e wzrasta, 3) w trze-
cim nastepuje szybkie wzniesienie do wysokiego
poziomu, na ktérym utrzymuje sie przez diuz-
szy czas, po6zniej powoli .spada.

Obserwowano tez 3padek cholesterolu do 60
mg0» w ciezszych przypadkach widzi si¢ pod-
wyzszong ilo$¢ bilirubiny. Z reguly wystepuje
sktonno$¢ do gromadzenia sie ptynu w ustroju
—hydrofilia. Tularemia cechuje sie nowoscig obja-
wow klinicznych, ale sa pewne objawy” ktore
pozwalaja nam juz w pierwszym okresie odroz-
ni¢ tularemie od innych goraczkowych schorzen.

W pierwszym rzedzie zachodzi niezgodnos$é
tetna z gorgczka i gwattowny poczgtek choroby,
swoisty zewnetrzny wyglad chorego, tzw. facies
tularemica, co b. przypomina twarz chorego na
ptonice, nastepnie leukopenia lub normocytoza-
Krzywa gorgczki jest réznorodna, Diugos$¢ cho-
roby waha sie w szerokich granicach, zaleznie
od postaci i sity schorzenia. Pod wzgledem na-
silenia mozna rozrozni¢ 3 postacie: 1) lekkg —
objawy mato wyrazne, watroba i $ledziona nie-
powiekszona, goraczka 39—40° C, przebieg scho-
rzenia trwa 5- 10 dni, brak charakterystycznego
ostabienia i dynamiki. 2) posta¢ ciezka — dtu-
gi okres goraczki, znaczne uszkodzenie serca i na-
czyn, objawy nerwowe, zajecie ptuc, toksykoza.
3) posta¢ poronna — zaczyna sie ostro, potem
szybko nastepuje wyzdrowienie.

Niektdérzy wyr6zniajg jeszcze posta¢ posredw
nig miedzy ciezkg a lekka.

Ze wzgledu na czas trwania wyr6zniamy po-
sta¢ ostra i przewlektg. Nawroty tularemii wyste-
puja po kilku, kilkunastu a nawet wiecej mie-
sigcach. Zarazki wydostajg sie ze starych otor-



bionych ropni i sprawa chorobowa powtarza sie.
Czasem widuje sie podwojny a nawet potréjny
nawrot, jak réwniez widywano powtérne zaka-
zenie. Nie liczac objawéw klinicznych rozpoznawac
tularemie mozemy kilkoma metodami: przez wy-
siewanie na odpowiednie pozywki materiatu
z ognisk martwiczych podczas pierwszego lub
drugiego tygodnia choroby, prébami biologicz-
nymi., szczepigc $winki morskie i biate myszy
oraz prébami serologicznymi, stosujagc odczyn
zlepny precypitanyjny, a przede wszystkim wy-
konujac odczyn alergiczny. Odczyn skérny mo-
zemy wykona¢ wywotywaczem Foshaya, za$
w ZSRR wprowadzono przetwor zwany tulary-
ng. Przetwdr ten stanowia pateczki tularemii
zabite ogrzewaniem w 60° C przez 1 godz, zawie-
szone w roztworze fizjologicznym z dodatkiem
3lo glicerolu-

Wprowadza sie go $rédskdrnie w okolice
przedplecza w ilosci 01 ml. V o 1p er t z zaleca
wprowadza¢ alergen naskdrnie. Powstaje miej-
scowy odczyn, ktory znika po kilku dniach. Od-
czyn alergiczny wystepuje wczedniej od poja-
wenia sie zlepnikbw w ustroju chorego. Odczyn
objawia sie miejscowym, >boles,nym obrzekiem,
ktéry odczytujemy po 24—48 godz. mierzac fatd
skorny. Przy samym przekrwieniu bez obrzeku
uwaza sie odczyn za ujemny. U ozdrowienca od-
czyn utrzymuje sie przez szereg lat. U owiec,
Swin, bydta rogatego chorych na tularemie od-
czyn wystepuje, podobnie jak u cztowieka. To
samo odnosi sie do izwierzat laboratoryjnych.
Odczyn z tularyng ma duze znaczenie i zepchnat
na dalszy plan odczyn zlepny, gdyz zlepniki po-
jawiajg sYe¢ pobzniej od odczynu alergicznego
Odczyn zlepny jest potwierdzeniem préby aler-
gicznej i moéwi nam o czasie zakazenia- Odczyn
zlepny mozemy wykona¢ sposobem kropelko-
wym lub probowkowym. Odczyn kropelkowy
wykonujemy na szkietku przedmiotowym, gdz'e
do kropli krwi, nawet do wysuszonej dajemy
kilka kropelek wywotywacza przyrzadzonego
z wodg przekroplong, ktéra ma za zadanie wy-
jasnienie obrazu aglutynacji przez hemolize
czerwonych ciatek krwi. Za dodatni uwaza sie
odczyn, gdy powstang wyrazne grudki w kropli
krwi. W probie probowkowej za dodatni uwaza
sie odczyn przy rozcienczeniu 1—100 i wyzszym.

Takie miano wystepuje w 15 dniu choroby,
a potem wzrasta i dosiega wysoko$ci 1—3000,
nastepnie spada. Wyzsze miano utrzymuje sie
do$¢ diugo, bo nawet w rok lub 2 lata spotyka-
my jeszcze miano 1—40, 1—20. Przy powtdrnym
zakazeniu miano podnosi sie 1—200 do 1—400,
jezeli wtorne zakazenie nastgpito przy niskim
mianie, a gdy przy wyzszym, to podnosi sie tyl-
ko nieznacznie. U wuodpornionych krolikow,
owiec, kéz zlepniki pojawiajg sie w 5—10 dniu
po zakazeniu a miano wynosi 1—1000, nastepnie
spada 1—40, 1—20. W rzadkich wypadkach moze
wystagpi¢ paraglutynacja z proteus X 19, patecz-
kami Salmonelli i Brucelli. Przy rozpoznawa-
niu tularemii u gryzoni stosuje s.ie odczyn

stragcania. Jako wywotywacz stuzy wyciag z roz-
tartych narzadéw gryzoni g'otowany przez 20
min. na #tazni wodnej. Nastepnie przesacza sie
przez bibute lub saczek azbestowy. Odczyn fago-
eytarny jest mato zbadany i posiada niewielkie
znaczenie.

Leczenie

dziatajg stabo, chociaz cze$é
autoré6w uwaza, ze przy wczesnym stosowaniu
nastepuje spadek gorgczki i szybsze wessanie
zajetych gruczotéow chtonnych. Zdarzajg sie je-
dnak nawroty zmian skdrnych i choroba zao-
strza siie. \

Ostatnie badania nad antybiotykami wykaza-
ty, ze penicylina nie dziata, ale skuteczne oka-
zaly sie aureomycyna, streptomycyna i strepto-
trycyna. Dziatanie tych lekéw przesledzono na
biatych myszach, szczurach i zarodkach jaja ku-
rzego oraz $winkach morskich.

Wykazano, ze aureomycyna wywiera dziatanie
bakteriostatyczne i ratuje zwierzeta dosSwiad-
czalne juz w dawce 1 mg na 20 g wagi.

Jezeli chodzi o streptomycyne i streptotrycyne,
to oba te antybiotyki wykazaty dziatanie bakte-
riobéjcze i bakteriostatyczne na Bacterium tula-
rense in vitro 1 jedn/ml stroptotrycyny,
a 04 jedn/ml streptomycyny dziataja bajsteriosta-
tycznie, a bakteriobdjczo 1 mg na 1 ml. Najmniej-
szg skuteczng dawkg dla myszy okazata sie daw-
ka 200 mg na 1 ml na dwadzieScia gramow wagi,
za$ u ludzi 500—600 mg na 1 kg wagi ciata-

W leczeniu tularemii F osh ay w 1932—33 r.
zastosowat surowice uodpornionych kéz. PoézZ-
niej wprowadzono surowice konska. Zastosowa-
nie surowicy obniza ilos¢ S$miertelnych wypad-
kéw, dajac najlepsze wyniki przy stosowaniu do
12-go dnia choroby. Jednak stabo dziata ona na
sprawy gruczotdw chtonnych. P op ow uwaza
za najlepsze wprowadzenie jednorazowe surowicy
domigsniowo w ilosci 50—100 ml, a w ciezszych
przypadkach nalezy powtérzy¢ 2—3 razy. Dobrze
robi przetaczanie krwi w ilosci 100 ml. Objawy
zatrucia szybko zmniejszajg sfe, znikaja bdle gto-
wy i miesni, pojawia sie taknienie, skraca sie czas
trwania gorgczki, powraca zdolno$¢ do pracy.
Mniejszy skutek otrzymujemy przy proteinotera-
pii. Szczepienia stosuje sie w celach leczniczych
i zapobiegawczych. W 1942 r. L M. H aten ie-
w i er wyprodukowat szczepionke, ktéra wpro-
wadzona choremu poczatkowo wywolywata zao-
strzenie sprawy chorobowej, w postaci zwyzki go-
ragczki, ostabienia, bélow w miedniach, stawach,
dreszczy itd., jednakze na dalsze wstrzykiwania
chory oddziatywat stabiej lub nie oddziatywat juz
wcale. W miejscu wprowadzenia pojawiajg sie
obrzeki skdérne, dochodzgce do 15—20 cm wielkos-
ci. Stosuje sie okoto 12 wstrzyknieé, zaczyna sie
od matych dawek 5 milj. bakterii w 0,1 ml a do-
chodzi sie do 50 milionéw w 1 ml. Powyzsze daw-
ki odnoszg sie do stosowania podskdérnego. Mie-
dzy zabiegami robi siie 3—5-dniowe przerwy. Lep-
sze jest stosowanie dozylne 3—10 razy, przy kté-

Sulfonamidy



rym wprowadza sie¢ mniejszg ilos¢ bakterii, w na-
rastajgcych dawkach od 50.000 do 50,000.000- Ten
schemat jest orientacyjny, bo przy leczeniu trze-
ba uwzglednia¢ wtasnosci indywidualne chorego
i nasilenie procesu chorobowego. Przy sil-
nych odezynach dawki sg odpowiednio mniejsze.
W wiegkszosci przypadké6w mamy szybsze wessa-
nie powiekszonych gruczotdw lub ich zropienie
niz przy innych sposobach leczenia- Ropnie prze-
ciete przy stosowaniu wakcynoterapii szybciej
sie gojg i zmniejsza sie ilos¢ wydzieliny ropnej:
Ogolne samopoczucie szybko poprawia sie. Obja-
wy poszczepienne zazwyczaj trwaja b. krétko i nie
pozostawiaja po sobie nastepstw. Jednoczesnie
z nimi znikajg objawy chorobowe: poty, bdle gto-
wy, b6le w miesniach, powiekszenie $ledziony itd.
Zwieksza sie leukocytoza krwi a zmniejsza sie
ilos¢ fibrynogeiru ii narasta ilos¢ cholesterolu
oraz zwiekszg sie indeks opsoninowy. Doswiadcze-
nia radzieckich uczonych na krolikach dowodza,
ze uodparn'anie zabitg, a takze zywg hodowlg nie
daje ochrony przed chorobg Kréliki, ktérych su-
rowica wykazata wysokie miano zlepne, po poda-
niu im niewielkich dawek zjadliwej hodowli do-
zylnie zapadaty na tularemie. U ludzi byty i sag
stosowane rdzne szczepionki: 1) zabite, gotowaniem
lub dodatkiem formolu, fenolu lub chinosolu, 2)
szczepionki zabite, ale uchronione od denaturacji,
3) wakeyna typu antygenowego Boidin. Szcze-
pionka amerykanska zabita kwasem azotowym
z dodatkiem gliceryny ma dawa¢ odporno$¢ na
przeciag 1 roku.

Najlepsza okazata sie szczepionka Gajskiego.
Jest to zywa niezjadliwa hodowla- Wg Elber-
ta wprowadza sie jg naskornie, podobnie jak
szczepionke ospowg. Szczep ten ostabia siie na
pozywce z dodatkiem 10%> z6ici. W celu unik-
niecia powiktan poszezepiennyeh bada sie jej zja-
dliwo$¢ na biatych myszkach i morskich $Swin-
kach.

Trwato$¢ otrzymanej szczepionki otrzymuje
sie przez wysuszenie jej i przechowywanie w préz-
ni. W ZSRR szczepieniu poddawani sg lekarze
' pracownicy w zaktadach zwalczania, zarazy i to
systematycznie. Wskazane jest zastosowanie sy-
stematycznego szczepienia ws$rdéd robotnikéw
przemystu futrzanego, skérzanego a takze u ludzi
w os$rodkach nasilenia tej choroby, szczegdlnie
w jesieni, gdyz w tym czasie cjioroba wybucha
wsérdod myszy, a pézniej przenosi sie na ludzi.

W skazania zapobiegawcze i walka z chorobg
opierajg s:e gtownie na: 1) niszczeniu gryzoni
polnych i domowych — odszezurzanie doszczetne
mechaniczne i chemiczne, 2) wczesnym wymilaea-
niu stert i odpowiednim zabezpieczeniu magazy-
néw i sktadéw ziarna, 3) uswiadamianiu ludnosci
— specjalne osrodki zwalczania tularemii, 4) ni-
szczeniu padty-ch gryzoni i odpadkéw innych zwie-
rzat, zakopywaniu przynajmniej na gtebokos$¢ 15
m zdata od Zrédet wody, 5) w czasie zarazy tulare-
mii wyjatawianiu wody do picia, np. chlorowa-
niem i dziataniem promieni ultrafioletowych, 6)
sj steanatycznej dezynfekcji piekarn, sktadow

z srodkami spozywczymi, 7) zakazie wywozu pro-
duktow z okolic zakazonych tularemia, 8) szczel-
nym pomieszczeniu do przewozenia produktow, 9)
ochronie ludzi przy miocce, oczyszczaniu zboza
itd. — opaski, okulary ochronne, wykonywanie
czystosci od strony nawietrznej, 10) szczepieniu
ochronnym.

Zagadnienie tularemii powazne, szczegdlnie
wt USA i ZSRR nie zostalo jeszcze rozwigzane
i nadal czeka na rozwigzanie.

W ptyneto do redakcji 16. VI. 1950 r.
Adres autora: Lublin —- Instytut Mikrobiologii.

Dr med. Jozef KANIAK Wroctaw

Préby leczenia choroby Raynaud’a stanami
niedocukrzenia

(Z 11 Kliniki Choréb Wewnetrznych Uniwersytetu
Wroctawskiego. Kierownik: Prof, dr Antoni Falkiewicz)

W zorujac sie na pomysinych wynikach leczenia
organicznych schorzen naczyn, w szczeg6lnosci
zarostowego zakrzepowego zapalenia naczyn
(thromboangiitis ohl'terans) i poczatkowych
zmian naczyniowych konczyn na tle miazdzycy
(arteriosclerosis obliterans) stanami niedocukrze-
nia rozpoczatem proby leczeira powyzsza metodg
schorzeA czynno$ciowych uktadu naczyniowego,
przede wszystkim choroby Raynaud’a (zamartwi-
ea miejscowa — asphyxia localis, zgorzel syme-
tryczng — gangrena symmetrica).

Postepowanie lecznicze w zespole choroby R a y-
naud’a wznacznym stopniu uzaleznione jest od
poznaira czynnikéw patogenetycznych, wpltywa-
jacych na powstawanie tego zespotu. Do tej pory
nie posiadamy jeszcze jasnego obrazu tej jednost-
ki chorobowej Klasyfikacja zespotu R ay n a u-
d’a przedstawia znaczne trudno$ci z powodu wie-
lu rozmaitych przejsciowych i mieszanych posta-
ci; dlatego nim przejde do wtasciwego tematu,
przedstawie pokrétce podziat tego zespotu choro-
bowego.

Zesp6t R ay n au da spotykamy w postaci
pierwotnej, w ktorej przy istniejacym pewnym
podtozu konstytucyjnym nie mozjna wykazaé¢ zad-
nego czynnika chorobotworczego i te posta¢ okre-
S§lamy mianem ,choroby R ay n au da“.

Posta¢ wtérng zespotu R ay n a u d?a, towa-
rzyszgcg innym rozmaitym cierpieniom, okresla
sie jako ,objaw R a y n a u da“.

Objaw R ay n au da spotykamy w przebiegu
wielu jednostek chorobowych; moze on wybijaé
sie na plan pierwszy i przystania¢ nieraz schorze-
nie zasadnicze. Wedtug Allena, Barker a,
Hinesa i Love wystepowanie objawu
R aynau damozna ujgé w pewne grupy w za-

leznosci od przyczyn zewnetrznych i schorzen
podstawowych.
I Wystepowanie objawu R a y n a u da

w zwigzku z urazem.
W tej grupie spotykamy objaw R ay nau da
w nastepstwie:



a) urazu zwigzanego z zawodem (choroba mto-
ta pneumatycznego, objawy naczynioskurczowe
u maszynistek i pianistek),

b) w nastepstwie wtasciwego urazu lub zabie-
gow chirurgicznych (objaw R ay n au da wy-
stepujacy przy ostrym zaniku kosci Sudeck’a
oraz objaw R a y n a u d’a w ostrym bolesnym
skurczu tetnic i w innych skurczach naczynio-
wych w zwigzku z ranami postrzatlowymi i zra-
nieniami $rodkami wybuchowymi).

II- Objaw R ay n au da pojawiajacy sie
w nastepstwie zmian uciskowych i schorzeh ukta-
du nerwowego.

Grupa ta obejmuje zesp6t zebra szyjnego i ze-
sp6t miesnia pochytego przedniego, objawy spo-
wodowane uciskiem nerwu sympatycznego przez
guzy lub wypadniete tarcze miedzykregowe oraz
wiele schorzen uktadu nerwowego (neuritis peri-
pherica, poliomyelitis chronica anterior, myelody-
splasia, syringomyelia, causalgia, spina bifida).

IIl. Objaw R ey n au da w przebiegu zaro-
stowych schorzen tetnic.

W tej grupie mieszczg sie zarostowe zmiany
tetnic na tle miazdzycy (arteriosclerosis oblite-
rans), zakrzepowe zarostowe zapalenie tetnic
(thromboarteriitis obliterans) oraz zatory tetni-
cze (emboliae).

IV. Objaw R ay n au d’a przy zatruciach.

Z objawem Raynaud’a spotykamy sie w ‘za-
truciach metalami ciezkimi, jak otowiem, arsenem
i talem oraz w zatruciu sporyszem (ergotismus).

V. Objaw R ay n au da pojawiajacy sie
w przebiegu rozmaitych schorzed, a mianowicie:
twardziny skory rozsianej (sclerodermia diffu-
sa), tocznia rumieniowatego (lupus erythemato-
sus), krwiomoczu napadowego (haemoglobinuria
paroxysmalis), gruzlicy ptuc, biataczki, kity, zim-
nicy, czerwienicy prawdziwej, zapalenia stawodw.

Powyzszy podziat wskazuje na mnogo$¢ czyn-
nikéw chorobotwérczych w powstawaniu wtdrne-
go zespotu R ay n au da, jak rowmez na mo-
zliwos¢ stosowania leczenia przyczynowego.

Leczenie postaci pierwotnej choroby R a y-
nau da natrafia na duze trudnosci z powodu
niedostatecznej znajomosci przyczyny i wywodu
choroby. Ze wzgledu na $ci$le ograniczony temat
nie wymieniam sposobow leczenia zachowawcze-
go. Wielka liczba tych metod Swiadczy o malej
ich skutecznos$ci, co stalo sie powodem poszuki-
wan sposobéw leczenia chirurgicznego. Leczenie
chirurgiczne, polegajace na zabiegach na ukiadzie
wegetatywnym, daje, jak to wynika z danych
Kliniki Mayo, korzystne wyniki w przypadkach
lekkich i wczesnych. W przypadkach ciezkich
i diugotrwajgcych nie zapobiega zmianom tro-
ficznym ani twardzinie skdry, a wiec nie stano-
wi trwatej metody leczniczej w szczegdlnosci
w odniesieniu do zmian obejmujgcych konczyny
gorne.

W poszukiwaniu nowego sposobu podjgtem proé-
be leczenia stanami niedocukrzenia u 10 chorych
ze schorzeniem R ay n a u d’a, u ktérych nie
dato sie ustali¢ zadnego czynnika chorobotwor-

czego. Byty to zatem przypadki nalezace do pier-
wotnego zespotu tego schorzenia. W grupie tej
nie umiescitem przypadkéw z objawami zespotu
Raynauda i twardziny skoéry rozsianej,
u ktérych nie mozna byto wustali¢, czy zespot
R aynau da byt schorzeniem pierwotnym, czy
tez pojawit sie wtornie w przebiegu twardziny
skory.

Grupa ta obejmuje 8 kobiet w wieku 21, 26, .32,
38, 39, 41, 48 lat, u ktérych choroba zaczeta sie w 2
przypadkach przed rokiem, w 1 przypadku przed
I ¥» rokiem, w 3 przed 2 laty, w 1 przed 8 laty oraz
w 1 przed 12 laty. U nalezacych do tej grupy 2
mezczyzn choroba rozpoczeta sie u 1 przed 2 laty
(wiek 22 lat), u 2 przed 12 laty (wiek 58 lat).

Chorzy ci wykazywali cechy neuropatyczne,
objawy nerwowe wegetatywne, wzmozong pobud-
liwos¢ uktadu naczynioruchowego; zgtaszali sie
do leczenia przewaznie jesienig i zimg, a jako
gtdwne skargi podawali wystepowanie pod wpty-
wem zimna lub zdenerwowania objawéw zamart-
wiey miejscowej pod postacig zbledniecia palcow
bez sinicy, cze$ciej jednak zbledniecia z sinica,
pojawiajagcego sie symetrycznie na konczynach
gérnych, a w 4 przypadkach takze i na konczy-
nach dolnych. Niekiedy sinica z obrzekiem po-
przedzata zbledniecie, innym razem wystepowata
sinica z nieznacznym obrzekiem bez zbledniegcia.
W 3 przypadkach spostrzegano ograniczong zgo-
rzel w zakresie skéry na opuszkach palcéw i zmia-
ny troficzne paznokci o typie opisanym przez
Grzybowskiego (poprzeczne bruzdowanie,
tamliwos$é, ubytki na bocznych czesciach ptytek).

Przedmiotowo nie stwierdzono wyrazniejszych
zaburzen uktadu kragzenia (poza 1 przypadkiem
mezczyzny, lat 58, z nieznacznym nadcis$nieniem
170/100 mm Hg). Elektrokardiogram wykonany
u wszystkich chorych przed rozpoczeciem leczenia
nie wykazat odchyleh od normy. Badaniem oscy-
lometrycznym naczyn na réznych odcinkach kon-
czyn gornych i dolnych nie wykazano zwezenia,
wskaznik oscylacyjny byt w granicach prawidio-
wych. Badania czynnoSciowe narzagdéw wewnetrz-
nych dawaty wyniki normalne. Poziom cukru we
krwi na czczo wahat sie w granicach 74 do 113
mgVo, Srednia warto$é¢ wynosita 96 mg°/o. Krzywe
cukrowe po obcigzeniu glukozg oraz po insulinie
nie wykazywaty zaburzen w gospodarce weglo-
wodanowej, poza wiekszag wrazliwos$cig na insu-
line Po podaniu 40 jedn. insuliny podskérnie (ja-
ko pierwszej préobnej dawki) objawy ostrego nie-
docukrzenia wystgpity u 1 chorego po 3 godz., u 7
chorych po 2 godz., a w 1 przypadku po 1Y godz.

Po okresleniu wrazliwo$ci na insuline przyste-
powano do leczenia, w mys$l zasad stosowanych
przy zarostowym zakrzepowym zapaleniu naczyn,
podajac insuline 2 razy dziennie w dawkach po
40—60 jedn. (we weczesnych godzinach rannych
i w 3—4 godz. po obiedzie). Chorzy pozostawali
w stanie niedocukrzenia przez P/a—2 godz., rzadko
wytrzymywali do 3 godzin. Po kilku dniach lecze-
nia po podaniu 60, a u niektérych nawet 40 jedn.
insuliny, w 1 do 2 godzin po wstrzyknieciu pod-



skornym wystepowaty do$¢ nagle objawy niedo-
cukrzenia pod postacig zlewnych potéow, podnie-
cenia psychomotorycznego, a w niektérych przy-
padkach w dalszym przebiegu pojawiaty sie
drgawki i utrata przytomnos$ci lub tez $pigczkowe
objawy bez poprzedzajacych drgawek, szybko
ustepujace po podaniu glukozy dozylnie. Stan
niedocukrzenia przerywano zasadniczo przed wy-
stapieniem objawow $piaczkowych (po 2 godz-, nie-
kiedy wczeéniej, rzadziej po diuzszym czasie) po-
daniem stodkiej herbaty i nastepowym obfitym
weglowodanowym positkiem.

Zaznaczy¢ musze, ze u chorych z cierpieniem
E aynau da stan niedocukrzenia wystepowat
szybciej i po znacznie mniejszych dawkach insuli-
ny, anizeli u chorych z zarostowym zakrzepowym
zapaleniem naczyn. Wrazliwo$é na insuline cho-
rych z zespotem R a y n a u d’a byta znacznie
wieksza (blisko dwukrotnie), anizeli w schorzeniu
Burgera. Z tego powodu musiano obnizaé
dawke insuliny ipo obiedzie o 10 do 20 jedn., a cze-
sto réwniez zmniejsza¢ dawke ranna. W 2—3 go-
dziny po wstrzyknieciu poziom cukru we Kkrwi
spadat, jak to wykazujg krzywe cukrowe do 20,
niekiedy nawet 15 mgQ» Po 7 — 10 dniach lecze-
nia wrazliwo$¢ na insuline jeszcze bardziej wzra-
stata, tak ze w obawie przed utratg przytomnosci
pod koniec leczenia zmniejszano dawki z 60 na 40,
a nawet do 20 jedn.

Wptyw stanu niedocukrzenia na ukiad naczyn
obwodowych kontrolowano przy pomocy pomia-
row oscylometrycznych i badania cieptoty skory
na obwodzie konczyn. Stwierdzono, ze wspoiczyn-
nik oscylacyjny w godzine po zastosowaniu nie-
docukrzenia zwiekszat sie przecietnie o 25%,
a w 2—3 godziny wzrastat o 100—150°/0 w pordéw-
naniu z diagramem odchylen oscylometru przed
zastosowaniem insuliny. W zrost cieptoty skory na
grzbiecie reki i przedramion wynosiit od 1—55° C.

Zakgczone wykresy (rye. 1i ryc. 2) przedstawia-
ja diagram wychylen oscylacyj w czasie stoso-
wania niedocukrzenia na wysokos$ci nadgarstka.

W 1‘2—2 godzin po wstrzyknieciu insuliny —
przed wystgpieniem szczytowego niedocukrzenia
— spostrzegano zywo-czerwone zabarwienie sko-
ry grzbietu konczyn i palcéw, po czym wystepo-
wato wyrazne pocenie sie w szczegdlnosci palcow
dtoni i stop (jako wyraz dziatania przeciwskur-
ezowego na najdrobniejsze naczynia tetnicze).
Przed, wystgpieniem potéw chorzy odczuwali ko-
jace ciepto w konczynach. Cisnienie krwi w nie-
ktorych przypadkach po nieznacznym poczatko-
wym wzroscie spadato wraz z tetnem w 1—3 go-
dziny po wstrzyknieciu insuliny o 15—20 mm Hg
skurczowe, 5—10 mm Hg rozkuczowe.

Poza opisanymi objawami w w42 godziny po
wstrzyknieciu ‘'insuliny ustepowat bdl palcoéw
i objawy zamartwicy. Zabarwienie skory przecho-
dzito z koloru blado-sinawego lub sinego w rézo-
wy. Po kilkunastu dniach leczenia béle ustepowa-
ty, a w okresach miedzy jednym a drugim sta-
nem niedocukrzenia po prowokacyjnym zadziata-
niu zimna palce konczyn przybieraty jedynie za-

Wzrost cieptoty skéry z 26° na 31°

Ryc. 1.

Odchylenia  oscylometru: linia kreskowana przed
wstrzyknieciem insuliny, linia krzyzykowa w godzine
po wstrzyknieciu insuliny, linia siggta w 3 godziny po
wstrzyknieciu 40 jednostek insuliny.
Chora M. St. L. Ks. Ch. 1789/48. Na wysokosci nad-
garstka. Morbus Raynaud’i.

W zrost cieptoty skéry z 26» na 316<.

Ryc. 2.

Diagram odchylen oscylacji w czasie stosowania sta-

néw niedocukrzenia (linia przerywana przed wstrzy-

knieciem insuliny, ciggta w 2 godz. po wstrzyknieciu

— na szczycie niedocukrzenia). Chora M. W., L. Ks.

Ch. 1652/49. Na wysokosci nadgarstka. Morbus Ray-
naud’i.

barwienie sinawe, zbledniecia nie spostrzegano.
Po 2 tygodniach leczenia owrzodzenia palcow
szybko sie goity (w 3 przypadkach), wracato czu-
cie w opuszkach.

Leczenie stanami niedocukrzenia stosowano nie-
przerwanie przez okres 3 do 4 tygodni, w zalez-
nosci od stopnia poprawy i ustepowania obja-
woéw chorobowych. W 2 przypadkach oporniej-
szych leczenie przedtuzano, w jednym do 51 dni,
w drugim do 70 dni.

Badanie elektrokardiograficzne przeprowadza-
ne na szczycie niedocukrzenia oraz w czasie ipo-
ukonczeniu leczenia .nie wykazywato istotnych
odchylen.

Ponizej podaje krétkie wyciagi z historii cho-
rob 10 chorych leczonych stanami niedocukrzenia
oraz dane dotyczace pOZniejszej obserwacji od-
noé$nie czasu trwania uzyskanych wynikow.

ml Chory S. J., L. Ks. Ch. 2791/47, pobyt w Kli-
nice od 1. X1II. 1947 r. do 22. X Il. 1947 r., lat 22,
student. Dotychczas byt zawsze zdrow. Obecne
dolegliwosci wystagpity w grudniu 1945 r.; pod



wptywem zimna pojawito sie symetryczne zbled-
niecie (bez sinicy) palcow rak i nog, ktéremu to-
warzyszyty bole, utrzymujgce sie przez 20 do 30
minut.

W toku leczenia stanami niedocukrzenia (2 razy
dziennie 60 jedn. insuliny, a od 13 dnia 2 razy
dziennie po 80 jedn.) duza poprawa: powolne uste-
powanie zamartwicy palcéw i nie pojawianie sie
jej pod koniec leczenia, nawet po prowokacyjnym
stosowaniu zimnej kapieli. Stan zupetnej popra-
wy utrzymywat sie przez 4 miesigce zimowe, Cho-
ry doniést listowne po I’/r roku o dalszym utrzy-
mywaniu sie poprawy. Powrdcito jedynie niezna-
czne zbledniecie palcow po zadziataniu bardzo ni-
skiej temperatury, utrzymujace sie przez okoto 5
minut, bez bdlu.

2. Chora C. H, L. Ks. Ch. 2873/47, przebywata
w Klinice od 12. X II. 1947 r. do 22. XIl. 1947 r.,
lat 26, zamezna. Dotychczas nie chorowata. Cho-
roba datuje sie od 2 lat. Rozpoczeta sie ona w je-
sieni 1945 r. napadowym sinieniem i nieznacznym
obrzekiem palcéw rak (zbledniecia nie zauwazy-
ta) z nastepowymi bdlami w policzkach. W ostat-
nim czasie pojawity sie owrzodzenia skory w za-
kresie opuszek palcdw i zaburzenia czucia,

Po 10-dniowym leczeniu stanami niedocukrzenia
(2 razy dzienn'e 60—40 jedn. insuliny) nastgpita
duza poprawa, zupetne ustgpienie bdléw, wygoje-
nie owrzodzeA. Chora zadowolona z szybkiej po-
prawy wypisana zostata z Kliniki przedwczes$nie
na witasne zadanie. Kontrolne badanie po V2 roku
26. VI. 1949 r. wykazuje poprawe: na zadziatanie
zimna wystepuje jedynie nieznaczne zasinienie
opuszek palcéw, béléw chora nie odczuwa, owrzo-
dzenia nie odnowity sie, czucie w palcach zacho-
wane.

3. Chora M. St,, L. Ks. Ch 1789/48, 1782/49, 2838/49,
trzykrotna obserwacja w Klinice: 1) 25 VI. 1948 r.
— 23 VII. 1948 r., 2) 4. X. 1948 r. — 29: X: 1948 r,,
3) 28. V. 1949 r. — 28. V. 1949 r., lat 44, pielegniar-
ka, zamezna, w cigze nie zachodzita, obecnie
w okresie przekwitania. Poczatek choroby przed
8 laty (w 36 r. z-). U chorej wystepowat symetrycz-
ny, nieznaczny obrzek II, Il i IV palca rgk, po-
tagczony z blednieciem i sinicg oraz pieczeniem
opuszek. Od 7 lat okresowe ropienie tych palcow
w okolicy paznokci. Paznokcie staty sie grube,
tamliwe, matowe, od 3 lat zniesienie czucia w opu-
szkach palcéw. Ostatnio pojawity siig bole w cza-
sie zbledniecia palcow.

Leczona przez 26 dni stanami niedocukrzenia
(2 razy dziennie 30 jedn., po 8 dniach 2 razy dzien-
nie po 50 jedn., po 22 dniach 2 razy dziennie po
40 jedn,). Poczatkowo chora znosita niedocukrze-
nie dobrze przez 3 godzimy, po 50 jedn. tylko do
1% godziny. Po 10 dniach leczenia ustgpity bdle
owrzodzenia goity sie, rece byly cieplejsze, po 16
dniach owrzodzenia wygoity sie zupeinie. Rece
i palce na prowokacyjne dziatanie zimna nie bla-
dty, jedynie- nieznacznie siniaty. Po 21 dniach re-
ce i palce byty ciepte, na zadziatanie zimna wy-
stepowata nieznaczna sinicg z czerwonym zabar-

wieniem skdry, w tym czasie ustgpito cierpniecie
oraz powrdcito czucie, ktérego chora nie miata
przez 3 lata- Na polecenie chora zgtosita sie w je-
sieni (4. X. 1948 r. — 29. X. 1948 r.) podajac, ze
od czasu leczenia nie pojawiato sie zbledniecie
palcow w zwigzku ze zmiang cieptoty. Po 14-dnio-
wym stosowaniu standéw niedocukrzenia 2 razy
dziennie 40 jedn. insuliny wypisana w stanie do-
brym z cieptymi palcami, z prawidtowym zabar-
wieniem skéry i utrzymujacym sie czuciem
w opuszkach.

Podczas 3. pobytu kontrolnego od 28. V. 1949 r.
do 28. VI. 1949 r. stwierdzono nadal utrzymujaca
sie poprawg. Dla utrwalenia wyniku leczenia za-
stosowano jeszcze raz przez 24 dni stany niedo-
cukrzenia matymi dawkami insuliny (2 razy
dziennie po 20 jedn., od 12. dnia 25—20 jedn., od
20. dnia 40—20 jedn.). Stan chorej dobry mimo
prowokacyjnego stosowania zimna, nie wystepu-
je zbledniecie, ani sinica palcdw; czucie w opusz-
kach jest zachowane, chora moze wykonywaé de-
likatne czynnosci, jak szycie ,trzymanie igty i na-
wlekanie nitki), czego przedtem wykonaé nie
mogta.

4, Chora S. Z.,, L. Ks. Ch. 2208/48, lat 38, sani-
tariuszka, niezamozna, w leczeniu klinicznym
przebywata od 2. VIII. 1948 r. — 31. VIII. 1948 r.
Menstruacje bez zaburzen; w dziecinstwie przeby-
wata ptonicg. Obecna choroba zaczeta sig przed
2 laty w porze jesiennej sinieniem i blednieciem
palcéw ragk i nég oraz bélami w palcach rak.
U niej stwierdzono ponadto objawy ztozonej wa-
dy» zastawki dwudzielnej w stanie wyréwnania,
| eczona byta przez 20 dni stanami niedocukrze-
nia w dawkach 2 razy dziennie 80 i 40 jedn. insu-
liny. Znosita stany niedocukrzenia dobrze wytrzy-
mujac do 3 godzin. Po 10 dniach ostre objawy
niedocukrzenia wystepowaty juz po 2 godzinach.
W okresie leczenia wystgpita wyrazna poprawa,
ustapito zbledniecie palcéw' na dziatanie zimna,
pojawito sie jedynie nieznaczne sinienie ogra-
niczone do opuszek palcow. Kontrolne badanie
w czerwcu i w listopadzie 1949 r. wykazato utrzy-
mywanie sie poprawy.

5 Chora Cz. M., L. Ks, Ch. 2747/48, 3498/48, 1001/49,

trzykrotny pobyt d obserwacja w Klinice: 1) 6,
IX, 1948 r. — 18. XI. 1948 r.; 2) 10. X II. — 8. II.
1949 r., 3) 17. 111. 1949 r. — 23. I1l. 1949 r., lat 21,

maszynistka, niezamezna. Kilkakrotnie przebywa-
ta anging, od kilku lat cierpi na ezaste bdle glowy
o charakterze migreny. Badaniem ginekologicz-
nym stwierdzono niedorozw0j macicy. Poczatek
choroby datuje sig od jesieni 1947 r., zaczeta sig
przede wszystkim zasinieniem palcow i rak do
wysokos$ci nadgarstka oraz dretwieniem, a nasta-
powo blednieciem pod wpitywem zimna i znuze-
nia. Objawy powyzsze wystepowaty symetrycznie
napadowo ustepujac samoistnie, poczgtkowo po
uptywie kilku minut, p6zniej trwaty do Vs godzi-
ny. Od miesigca dotgczyty sig w okresach narza-
déw béle w palcach rak, ponadto pojawity sig te
same objawy w zakresie palcdw ndég. Leczenie fo-
likuling 2 razy tygodniowo po 50.000 jedn. (facznie



500-000 jedn.) pozostawato bez wyniku. Na poczat-
ku leczenia wykonano u tej chorej 10 blokad no-
woka'uowych zwoju gwiazdzistego prawego, nie
spostrzegano jednak rodznicy miedzy konczyng
leczona, a nieleczong. Po ukonczeniu leczenia
zauwazono nawet zwiekszenie zasinienia na rece
prawej (blokade wykonano w | Klinibe Chirur-
gicznej Uniwersytetu Wroctawskiego, Kierownik:
Prof. dr K. Czyzewski). Przystgpiono do
leczenia stanami niedocukrzenia, podajac insuli-
ne 2 razy-dziennie (80 i 60 jedn). Po 14 dniach
spostrzezono zmiane zabarwienia rak, niewyste-
powanie zblednigcia, zasinienie w mniejszym
stopniu utrzymywato sie. Po 25 dniach leczenia
zaznaczona poprawa w postaci ustgpienia bélow,
rece ciepte barwy rézowo sinawej. Chora wypisa-
na przedwczes$nie z powodu ukonczenia $wiad-
czen, zglosita sie po raz drugi dnia 10. X 11. 1948
r. przebywajac w leczeniu do 8 Il. 1949 r. Po
krotkotrwatej poprawie dolegliwosci poprzednie
powrdcity, jednak bez bélow w czasie napadéw
zamartwicy palcow. Poddana ponownemu lecze-
niu przez okres 50 dni, otrzymywata insuline
w dawkach poczagtkowo 60—40 jedn, od 11. dnia
leczenia 50—40 jedn., a od 30, dnia zmniejszono
dawke insuliny od 40—30 jedn. W tym czasie
(okres zimy) nie wystepowato zbledniecie palcdw,
utrzymywato sie jedynie zasinienie po zadziata-
niu zimna. W stanie poprawy wypisana 8. Il. 1949
r, zgtosita sie do ponownej kontroli dnia 17. IlI.
1949 i, podajac, ze powrdcito zbledniecie palcéw,
jednak w mniejszym nasileniu, trwajgce kilka mi-
nut oraz pojawity sie lekkie kiucia w palcach
w okresie zbledniecia, ktérych nie odczuwata od
pazdziernika 1948 r. (‘/r roku). Dalsze kontrolne
badania chorej wykazujg utrzymywanie sie
nieznacznej poprawy do jesieni 1949 r., jednakze
z wystepowaniem napadowym zasinieh oraz rzad-
ko zbledniecia palcow, ktéremu towarzysza stabe
bole.

6. Chory K- S., L. Ks. Ch. 2924/48, w leczeniu od

14. X. 1948 r. do 16. X1. 1948 r., lat 58, mierniczy.
Przebyt w 15. roku zycia dur brzuszny bez powik-
tan, w 47 r. z. zapalenie wielostawowe z nawrotem
w 49. r. z. Poczatek choroby w 46. r. z. (przed 12
laty). Rozpoczeta sie ona napadowym blednigeiem
palcow i potowy dioni obu rak, cierpnieciem
i zniesieniem czucia- W rok po6zniej pojawity sie
te same objawy na konczynach dolnych pod wpty-
wem zimna. Od listopada 1947 r. niezaleznie od
zbledniecia wystapity napady bdléow w palcach
i dioni szczeg6lnie prawej, z zaczerwienieniem
i obrzekiem utrzymujgce sie 20—45 min., pojawia-
jace -sie regularnie co 4—6 godz. Bdle te o duzym
nasileniu przerywat chory zanurzaniem rgk na-
przemian do zimnej i goracej wody. Pod wpty-
wem zimna palce ragk i nog, dtonie oraz stopy sta-
waty sie ,trupio blade", po kilku sekundach (do
kilku minut) blado$¢ ustepowata miejsca sinicy,
trwajgcej do kilku minut, po czym zjawiat sie
kolor zywoczerwony przechodzacy stopniowo
w ciggu kilku minut w normalne zabarwienie-
Tym zmianom barwy skoéry towarzyszyto uczucie

zimna, $cierpniecia i znieczulenia, bez bélu. Po-
nadto chory wykazywat objawy daleko posunietej
nerwicy ogélnej ze stanami skurczowymi, jak to
powyzej wspomniano.

Chory otrzymat 24-dniowe leczenie stanami
niedocukrzenia, w ilosci 60—40 jedn. insuliny. Po
14. dniach ustgpity zupeinie napadowe bdle
wr palcach, pojawiaty sie od tego czasu jedynie
rzadko w chwilach zwiekszonego napiecia nerwo-
wego, a nasilenie i czas trwania ich byt znacznie
krotszy niz poprzednio. Chory wypisany zostat
na wtasne zadanie (w obawie przed utratg pracy)
przed ukonczeniem leczenia, z poprawa pod po-
stacig znikniecia bolow oraz niepojawiania sie
bledniecia palcéw przy utrzymanej sinicy na
dziatanie zimna. Po kilkumiesiecznej poprawie
powrdcity wszystkie poprzednie objawy, o czym
donioést chory na listowne zapytanie w lipcu 1949
r. Nalezy podkresli¢, ze w czasie pobytu w Klini-
ce chory okazywat mimo dobrego efektu leczenia
objawy duzego zdenerwowania i nieufnosci do
otoczenia, byt tatwo pobudliwy i niezadowolony
ze wszystkich zabiegow.

7. Chora W. K., L. Ks. Ch. 3196/48, przebywata
w Klinice od 9. X1I. 1948 r. — 13. Il. 1949 r., lat 43,
w okresie przekwitania, zamezna .rodzita 6 razy.
Podaje, ze od 2 lat pod wptywem zimna wyste-
puje symetryczna napadowa sinica palcéw rak
z obrzekiem, z zaburzeniem czucia, poprzedzana
zaczerwienifem ragk, bez zbledniecia. U chorej
stwierdzono na twarzy objawy twardziny skéry
(sclerodermia faciei). Na podstawie wywiadow
nalezy przyja¢, ze objawy sclerodermii wystgpity
wtornie w przebieg'u schorzenia Raynaud’a. Po
leczeniu przez 36 dni stanami niedocukrzenia
(40—30 jedn. insuliny) wystapita znaczna popra-
wa pod postacig zmniejszenia napadéw i zasinie-
nia oraz poprawy czucia. Kontrolne badanie po
p6t roku wykazato utrzymywanie sie stanu po-
prawy. W czasie leczenia jako tez przy kontrol-
nym badaniu nie wykazano wiekszego ' wptywu
leczniczego na sclerodermie.

8. Chora Z. E., L. Ks. Ch. 3499/48, okres spostrze-
gania w Klinice od 10- X. 1948 r. — 17. 111. 1949
r., lat 32, krawczyni, zamezna, w cigzy nie byia.
Obecna choroba zaczeta sie przed 12 laty w 20 r.
z. napadowym blednieeiem koncow palcdw rak
pod wplywem zimna z upoS$ledzeniem czucia.
W rok pdzniej takie same objawy wystapity
w zakresie koniczyn dolnych- Leczona byta w tym
czasie blokadami nowokainowymi bez poprawy.
Objawy ,zamierania" palcow ragk i ndg nasilaty
sie z kazdym rokiem. W czasie napadu po przejs-
ciu do cieplego otoczenia powyzej 14° kornczyny
stawaty sie sine i wystepowat w nich kiujacy bol.
Pod wptywem dziatania cieptego otoczenia obja-
wy powyzsze ustepowaty. Przed 10, laty zauwa-
zyta zgrubienie naskdorka w okolicy stawéw ko-
lanowych i po stronie podeszwowej stép oraz na
przedramionach, ktore stopniowo powiekszato sie,
przy peknieciu jego wydobywata sie niekiedy
tre§¢ ziarnista biatego koloru. Badaniem rentge-
noskopowym i chemicznym stwierdzono obfite



ztogi wapnia pod skdrg. Badanie histologiczne
wycinka skdry przedramienia lewego wykazato
w zbitej tkance tgcznej widknistej, pod nieco
scienezatym naskorkiem wielowarstwowym pta-
skim bardzo obfite ztogi soli wapniowych (bada-
nie wykonano w Zakladzie Anatomii Patologicz-
nej Uniwersytetu Wroctawskiego. Kierownik:
Prof, dr Zygmunt Albert).

Ryc. 3.

Ryc. 3. wykazuje zdjecie rentgenowskie przed-
ramion ze ztogami wapnia w skdrze. Poziom wap-
nia we krwi kilkakrotnie oznaczany wahat sie
w granicach 86—9 mg0» (W piSmiennictwie po-
dobnie niezwykty przypadek ze ztogami wapnia
w skorze palcow zostat opisany przez J. G. L o-
v e w dziele Allena, Peripheral vascular
diseases 1948 r.). W ostatnim roku pojawito sie
zgrubienie opuszek palcow i ropienie w tozyskach
paznokci. Po rozpoczeciu leczenia niedocukrze-
niem (po 7 dniach) wystgpity wybitne objawy
alergiczne ze strony skory tak, ze dalsze leczenie
przeprowadzono bardzo malymii dawkami insu-
liny (od 5 jedn., podwyzszajac stopniowo w miare
ustepowania uczulenia). Dopiero po 4 tygodniach
mozna byto zastosowaé¢ odpowiednig dawke insu-
liny, tj. 40, a nastepnie 50 jedn., 2 razy dziennie;
w ten sposob prowadzono leczenie przez 42 dni.
W toku leczenia i po jego ukonczeniu stwierdzo-

no znaczng poprawe stanu chorej: zupetne wygo-
jenie sie ropienia w tozyskach paznokci, po za-

dziataniu zimna nie spostrzegano zbledniecia
palcéw, nie byto cierpniecia i bdléw. Poprawa
stanu utrzymywata sie przez miesigc. Badanie

kontrolne po V2 roku wykazato nawro6t objawow
chorobowych w znacznie tagodniejszej postaci.
Chora pozostaje w dalszym spostrzeganiu ambu-
latoryjnym.

9. Chora M. J., L. Ks. GL 262/49, przebywala
w Klinice od 16. I. 1949 r. — 19. Il. 1949 r., lat 40,
pracownica stotdwki, zamezna; jedno poronienie
samoistne. W okresie pokwitania miata btednice.
Obecna choroba zaczeta sie przed rokiem napa-
dowg .sinicg palcow rgk i nég, po ktérej (w 10
min) zjawiato sie zbledniecie, zdretwienie oraz
bolesno$¢- Objawy zwolna nasilaty sie. Leczona
przez 32 dni mniejszymi dawkami insuliny 40—30
jedn. z powodu 'szybko wystepujacego niedo-
cukrzenia. W czasie leczenia i po jego zakonhcze-
niu nie wystepowato bledn'ecie rak, pojawiata sie
nieznaczna sinica palcow w (okresie zimy). Kon-
trolne badanie po V2 roku wykazato nawrot dole-
gliwosci w zakresie konczyn gérnych po zadzia-
taniu zimna.

10. Chora M. W., L. Ks. Ch, 1652/49. Pobyt
w Klinice od 17. V. 1949 r. do 14. VII. 1949 &, lat
39, sprzataczka, niezamezna. Od roku spostrze-
gata bledniecie palcow po wtozeniu rgk do zim-
nej wody, w okresie zimy miata sinienie catych
dtoni, ezeste cierpniecie i dretwienie palcéw oraz
béle przy zblednigciu. Po 42-dniowym leczeniu 2
razy dziennie 30 jedn. a nastepnie 2 razy dziennie
po 20 jedn. insuliny (z powodu duzej wrazliwosci
na insuline stosowano mate dawki) wystagpita wy-
razna poprawa, zniknety wszystkie wyzej opisane
objawy. Badanie kontrolne z koficem grudnia 1949
r. wykazato utrzymywanie sie poprawy, mimo ze
rece chorej w zwigzku z zawodem narazone s3 na
czeste dziatanie chtodu i wilgoci.

Dla przejrzystoSci zatgczam ponizej zestawie-
nie opisanych przypadkéw z okres$leniem czasu
trwania choroby, typu zmian zabarwienia w okre-
sie napadu ze'spolu Raynaud’a, z opisem powiktan
i oceng ostatecznego wyniku leczenia.

Jak wynika z tego zestawienia, wsrod leczonych
rozrézni¢ mozemy nastepujace grupy:

1. Chorych z blados$cig bez sinicy (nr 1).

2. Chorych z blados$cig potgczong z sinicg (nr
3, 6, 8 10).

3. Chorych z sinicg poprzedzajaca zbledniecie
(nr 4, 5, 9).

4. Chorych z sinicg i obrzekiem bez zblednigcia
(nr 2, 7).

Wyniki leczenia u naszych 10 chorych z zespo-
tem Raynaud’a przedstawiajg sie nastepujgco:
trwatg poprawe spostrzegano w 4 przypadkach,
w przypadku 3. przez okres IV2 roku, z wygoje-
niem owrzodzen, w przypadku 4. przez IV2 roku,
w przypadku 7. przez rok, w przypadku 10. przez
okres 6 miesiecy (do chwili obecnej, grudzien
1949 r.).



Czas

N. N - . L . . Wynik
L.p, trwania Typy zmian zabarmienia Powiktania ynt*
lat lat leczenia
1 S. Jozef 3 zbledniecie zapeme ,stop czasowa
lat 22 i palcow poprawa
C. Helena sinica - czasowa
2 2 i owrzodzenia
lat 26 i obrzek poprawa
3 M. Stefania 8 zb_lr(#n.¢0|e owrzodzenia trwata
lat 44 I sinica poprawa
4 S. Zofia P sinica zajecie stép trwata
lat 38 i zbledniecie i palcow poprawa
C. Maria sinica zajecie stop brak dost,
lat 21 i zbledniecie i palcow poprawy
6 K. Stefan 12 zblednigcie brak dost
lat 58 i sinica poprawy
W. Katarzyna sinica . trwata
2 . selerodermia
lat 43 i obrzek poprawa
o owrzodzenia
ZI. Ewa 12 zb.le(?nfgme zto-i wapnia czasowa
at 32 i sinica koficz, do ne poprawa
9 M Jézefa 1 s nioa czasowa
lat 40 i zblednigcie poprawa’
10 M. Wiktoria 1 zbledniecie trwata
lat 39 i sini a poprawa

Czasowg poprawe uzyskano w 4 przypadkach:
1,2i8zwygojeniem owrzodzen oraz w przypadku
9 Poprawa utrzymywata sie przez kilka miesie-
cy, po czym nastgpit nawrdt objawow w tagod-
niejszej postaci.

Brak poprawy spostrzegano w 2 przypadkach:
u chorej 5 u ktérej choroba rozpoczeta sie przed
IV2 rokiem oraz u chorego 6, u ktérego objawy
chorobowe datowaty ,s'e od 12 lat. U tych chorych
w okresie leczenia pojawita si¢ poprawa pod po-
stacig ustgpienia boléow i mzblednie¢ palcow,
w krotkim czasie jednak po ukonczeniu leczenia
wystapit nawrot dolegliwosci, cho¢ w tagodniej-
szej postaci.

W zwigzku z leczeniem zespotu Raynaud’a sta-
nami niedocukrzenia nalezy zwrdci¢ uwage na
kolejnos$é zmian zabarwienia palcow i rgk w okre-
sach napadéw tego schorzenia oraz na wplyw
leczenia na ich ustepowanie.

Zmiany zabarwienia, spostrzegane
rozwijania sie napadéw Raynaud’a,

w okresie
zdajg sie

przemawia¢ za udzialem stanu skurczowego za-
rowno tetniczek, jak i uktadu zylnego; pierwot-
nie przyjmowano, ze w schorzef.u tym odgrywa
jedyng i gtowna role stan skurczowy tetniczek
(arteriolospasmus), ktéremu moga towarzyszy¢
rczlegie rozszerzenia naczyn witoskowatych i roz-
decie petli wioskowatych zylnych. Wystepowanie
sinicy bez zbledn ecia, pojawianie sie jej przed
zblednieciem i utrzymywanie sie po ustgpieniu
zbledniecia wskazuje jednak na powazn'ejszy
udziat naczyn zylnych w tym zespole- Na fakt ten
zwrécili uwage Meyer Naide i Ann
Sayen wroku 1946 ktérzy na podstawie ba-
dan i obserwacji chorych wykazali, ze zastdj zyl-
ny w zakres’e palcdw z obrzekiem i uczuciem bo-
lu nalezy odnies¢ do skurczu naczyh zylnych,
w obrebie ktorych stwierdzili wzrost ci$nienia.
W ksztattowaniu sie wiec zespotu choroby Ray-
naud’a obok skurczu tetirczek moze bra¢ udziat
rowniez skurcz zytek, wystepujacy u niektérych
chorych szybciej i silniej, anizeli skurcz tetniczek.



Rozszerzenie (rozkurcz) zytek wystepuje nieraz
w s'lniejszym stopniu, niz tetniczek. Wedtug tych
autorow po ustaniu dziatania bodZzca wywotuja-
eego skurcz tetniczek naczynia zylne diuzej pozo-
stajg pod jego wptywem i pdzniej sie rozprezaja,
wskutek czego dochodzi- do zastoju.

Uwidocznienie roli naczyn zylnych w znacznym
stopniu wyjasnia mechanizm choroby Raynaud’a.
Na podstawie tych spostrzezen wymienieni auto-
rzy ustalili nastepujgca klasyfikacje zespotu
Raynaud’a w zaleznos$ci od tego, czy w skurczu-
biorg udziat naczynia tetnicze, czy zylne:

1) Przypadki choroby lub objawu Raynaud’a,
w ktorych na plan pierwszy wystepuje zblednie-
cie z sinicg lub bez niej, okreslajg jako typ tet-
niczy (skurcz naczyn tetniczych albo gtdwnie tet-
niczych).

2) Wystepowanie zbledniecia i .sinicy oznaczajg
jako typ mieszany tetniczo-zylny (skurcz naczyn
zylnych i tetniczych).

3) Pojawianie sie sinicy bez zbledniecia hapado-
wo pod wpltywem zimna lub emocji nazwali ty-
pem zylnym (skurcz naczyn zylnych albo gtoéw-
nie zylnych).

Wystepujgca na poczatku napadu sinica
i obrzek palcéw przemawia za tym, ze skurcz wy-
stepuje najpierw w zakresie naczyn zylnych,
a nastepnie odruchowo w tetnicach jako odczyn
zapobiegajacy dalszemu powiekszaniu sie obrze-
ku- Odruch ten uwazajg wyzej wspomniani auto-
rzy za podstawowy czynnik w wielu przypad-
kach choroby Eayiiaud’a, Rozpatrujgc pod tym
katem widzenia wptyw dziatania przeeiwskurczo-
wego i przeciwbdlowego stanow niedocukrzenia
w chorobie Raynaud’a nalezy podkresli¢, ze w wie-
lu przypadkach w okresie leczenia i po nim nie
pojawia sie pod wptywem prowokacyjnego zasto-
sowania zimna zbledniecie, a wystepuje jedynie
mniej lub wigcej zaznaczona sinica z obrzekiem
palcéw. Przy trwalym ustgpieniu napadéw zni-
kata réwniez i sinica, powracato normalne zabar-
wienie rgk i palcow. W przejsciowych poprawach
spostrzegaliSmy po ukonczeniu leczenia wystepo-
wanie po prowokacyjnym zadziataniu zimna naj-
pierw sinicy a nastepnie zbledniecia krétkotrwa-
tego albo zmiany ograniczaty sie do samej sinicy.

Patofizjologia zmian zabarwienia w zespole
Raynaud’a n'e jest przedmiotem tak wielu réz-
nych pogladow, jak sama natura czynnikéw wywo-
tujacych napad Raynaud uwazal, ze pierwot-
ng przyczyng choroby byto zaburzenie nerwicowe
uktadu wegetatywnego, charakteryzujgce sig nad-
produkcja energii bodzco-twdérczej osrodkoéw na-
czynio-ruchowych.

Simpson, Brown i Adson, Adson
i Brown, Villaret i wspdipracownicy,
opierajgc sie na stwierdzonym ustepowaniu obja-
wow Raynaud’a w wielu wczesnych przypadkach
po usunieciu zwojow sympatycznych, odnoszg
chorobe do zaburzen uktadu nerwowego naezynio-
ruchowego,

Natomiast Lewis na podstaw’e badan wtas-
nych i wspotpracownikow, jak rowniez H y n d-
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man i Wolkin doszli do wniosku, ze gtow-
ng przyczyng zmian w napadzie zespolu Ray-
naud’a jest nadwrazliwo$¢ tetniczek na (miejsco-
we) zadziatanie zimna. Na stuszno$¢ tego pogla-
du przytaczajg oni nastepujace fakty: 1) przy
rozszerzonych naczyniach, po rozgrzaniu ciata
mozna wywota¢ miejscowy skurcz naczyniowy
przez zanurzenie ragk w zimnej wodz'e, tak samo
przy rozgrzanych rekach wystepuje skurcz na-
czyh przy oziebianiu reszty ciata, 2) skurcz na-
czyniowy, wywotany zadziataniem zimna, nie
znika po znieczuleniu odpowiedniego nerwu na
konczynie, zmiany zabarwienia rgk pojawiajg sie
rowniez po sympatektomii przedzwojowej i poza-
zZwWojowej. i

(iratam wysunagt koncepcje, Zze miejscowe
zaburzenia krazenia mogag by¢ catkowicie spowo-
dowane zmianami organicznymi (szczeg6lnie za-
krzepem; w maiycii telniezkach i wiosmczkach.

Morton i Scott zgadzajgc sie z twierdze-
niami L ewisa wyrazili przekonanie, ze
w patogenezie zespotu Raynaud’a pierwszorzedne
znaczenue mogg odgrywaé obok zmian miejsco-
wych wplywy naczynio-skurczowe na droctee psy-
chicznej i nerwowej.

Jak wynika z tego, patofizjologia zespotu Ray-
naud’a nie jest jeszcze dostatecznie poznana- Spo-
strzezenia i badania, ktérymi obecnie rozporza-
dzamy, zdajg sie przemawia¢ zar6wno za udzia-
tem czynu,ka zmian miejscowych w naczyniach,
jak tez za zaburzeniem w oS$rodkach naezyuio-
ruchowych. W poszczegdlnych przypadkach prze-
waza jeden lub drugi czynnik. U niektédrych cho-
rych mozna wywota¢ zespo6t Raynaud’a przez
zadziatanie zimna, podczas gdy u innych zmiany
wystepujag pod wpltywem wzruszen psychicznych
lub napiec!a uktadu nerwowego .szybciej niz po
zadziataniu zimna (zjawiska te ilustruje przypa-
dek 6).

Nieliczne badania anatomo-patologiczne, jak roé-
wniez badania arterl ograficzne (przeprowadzone
przez Allena) nie pozwalajg réwniez na
ostateczne wnioski odno$nie wywodu chorobowe-
go i patologii choroby Raynaud’a.

Z tych wzgladéw leczenie tego zespotu (rozlicz-
nymi $rodkami-i sposobami) napotyka na duze
trudnoéci i moze byé uwazane tylko za leczenie
objawowe.

Nasuwa sie pytanie, jak wyttumaczy¢é mozna
dziatanie stanéw niedocukrzenia w chorobie Ray-
naud’a w Swietle powyzszych rozwazan?

Spostrzezenia na naszym — wprawdzie nielicz-
nym — materiale upowazniajg do wysnucia wnio-
skéw o korzystnym dziataniu miejscowym na
naczynia obwodowe w tym obrazie chorobowym.
Dane oscylacyjne, wzrost cieptoty skory, ustepo-
wanie zmian zabarwienia, gojenie sie owrzodzen
i powrot czucia w opuszkach palcow zachecajg
do dalszych préb tego sposobu leczenia. Przyjagcé
nalezy ponadto, ze ogo6lny wptyw insuliny na
narzad krazenia (przemieszczenie krwi w korycie
naczyniowym, zwiekszenie sie ilosci krwi kraza-



cej, przyspieszenie obiegu krwi) nie pozostaje bez
wptywu na stan skurczowy naczyn konfczyn.

bposirzezenia nasze poczynione na materiale
chorych z zarostowym zakrzepowym zapaleniem
naczyn i u dotknietych chorobg Kaynaud’a rzu-
cajg rown ez pewne $wiatlo na dziatanie stanow
niedocukrzena na uktad wegetatywny w tych jed-
nostkach chorobowych.

U chorych z zarostowym zakrzepowym zapale-
niem naczyn spostrzegamy poczatkowo opornosc
przy stosowaniu duzych dawek insuliny (80—100
jedn.); chorzy wytrzymujg stan niedocukrzenia
do 3 godzin, a nawet diuzej. Poprawa stanu cho-
robowego  (zatrzymywanie jiostepu choroby)
w wiekszosci przypadkow zbiegata sie ze zwiek-
szeniem wrazliwosci na insuline. Z nastaniem po-
prawy (zwykle po kilkunastu lub kilkudziesieciu
stanach niedocukrzenia) spostrzegaliSmy, ze po
dotychczas stosowanej dawce insuliny chorzy za-
padali w gteboka $pigczke znacznie wcze$niej, bo
czasem juz w godzine lub niespeina godzine po jej
wstrzyknieciu, bez stwierdzanego regularnie do-
tychczas u nich zespotu objawow ,prodromal-
nyeh", jak niepokdj, drzenie, bicie serca (bez
Lbronienia sie“). To ,zatamywanie sie“ chorych
zachodzi zwykle miedzy 10 a 20 stanem niedocu-
krzenia. Spostrzezenia te przemawiajg za tym, ze
decydujgca role odgrywa zmiana nastawienia we-

getatywnego ustroju W sensie wyzej podanej
zwiekszonej wrazliwosci na insuline.
Natomiast w probach leczenia stanami niedo-

cukrzenia zespotu Eaynaud’a zwraca naszg uwa-
ge stata duza wrazliwos$¢ chorych na insuline (od
poczatku), Po podaniu po raz pierwszy 40, niekie-
dy 60 jedn. insuliny w |12 godzin wystepowaty
wyrazne objawy niedocukrzenia przy stabo wy-
razonych objawach ,,obrony“. Przy wielokrotnym
stosowaniu tych samych, a wiec znacznie mniej-
szych niz w zarostowym zakrzepowym zapaleniu
tetnic da\kek insuliny, juz po kilku dniach wyste-
powaty objawy gtebokiego niedocukrzenia; rozwi-
jaty sie one znacznie szybciej, czesto zjawiaty sie
nagle po pierwszej godzinie.

W dalszym rozwazaniu nasuwa sie pytanie,
czy wpltyw poinsurnowych stanow niedocukrze-
nia na uktad nerwowy autonomiczny (na zmiane
jego nastawienia) dochodzi do skutku na drodze
czysto obwodowego antagonizmu, czy przez dzia-
tanie na os$rodki regulacyjne.

Korzystny wptyw leczniczy gtebokich stanéw
niedocukrzenia w schorzeniach psychicznych
wskazuje na dziatanie os$rodkowe.

Tak samo szereg faktéw bezpos$rednich przema-
w'a za tym, ze niedocukrzenie jest silnym bodz-
cem, ktéry podraznia o$rodki wegetatywne, znaj-
dujace sie w miedzymdzgowiu Dowodem tego jest
obok innych zmian pojawianie sie we krwi obwo-
dowej i w szpiku objawéw wzmozonej czynnosci
w stanie niedocukrzen'a. Taki sam odczyn spo-
strzegamy rowniez pod wptywem innych czynni-
kéw dziatajacych na o$rodki wegetatywne pod-
wzgérzowe, a mianowicie po zastosowaniu odmy
czaszkowej (Dowienk o), w lecz-eniu wstrzg-

j

sami elektrycznymi (Ge rle t ti) oraz w bada-
niach doswiadczalnych po naktuciu ciata prazko-
wanego,- wzgdrza lub podwzgérza LW ose n ow,
Urra, Baena i Parejo).

Przedstawione wyniki leczenia stanami niedo-
cukrzenia w chorobie Eaynaud’a u 8 kobiet i 2
mezczyzn uwazam za don esienie tymczasowe,
gdyz mala liczba przypadkéw i nie wystarczajacy
okres spostrzegania nie uprawniajg do wysnucia
ostatecznych wnioskdw. Niemniej zachecajg one
bardzo do stésowan a tej metody i do dalszych
spostrzezen, albowiem przewyzszajg, zdaniem
naszym, wyniki osiggane dotychczasowymi spo-
sobami, co dotyczy w szczeg6lnosci przypadkow
ciezkich, pow.ktanyeh napadami bdlu, owrzodze-
niami i zaburzeniami czucia w palcach.
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Hemofilia sporadyczna

(Z 11 Kl niki Choréb Wewnetrznych A. L. w Poznaniu.
Kierownik; Prof, dr Jan Roguski)

Hemofil a, mimo Zze nalezy do jednych z naj-
rzadszych choréb krwi pod wzgledem hematolo-
gicznym i genetycznym jest wyjatkowo dobrze
poznang jednostkg chorobowg. W wyniku licz-
nych koncepcji, juz to prostych juz to bardziej



zawitych, uwaza sig obecnie, ze zaburzenie krzep-
nienia krwi w hemofilii nie zalezy od zmniejszo-
nej wartosci ptytek krwi, lecz od braku w osoczu
pewnego ciata biatkowego zw. ciatem antyhemo-
filowym, Ciato to warunkuje prawidtowy prze-
bieg wstepnej fazy Kkrzepniecia, umozliwiajgc
przemiane nieczynnej trombokinazy plytkowej
w trombokinaze czynng. Dopiero czynna trombo-
kinaza bierze udziat w przemianie protrombiny
w ironibine. Wedtug najnowszych zapatrywan ro-
la czynnika antyhemofilowego we wstepnej fazie
krzepnienia krwi przedstawia sie nastepujgco:

Czynnik antyhemofitlowy + sole wapnia

trombokinaza ptytkowa “"mtrombokinaza czynna

Istnienie ciata antyhemofilowego zostato po-
twierdzone przez szereg autoré6w (Tocantin,
Willi, Deutsch iin.). Cialo to zwigzane
jest z euglobulinami osocza, zwt. z frakcjg I, Ib
i IV globulin wedtug mianownictwa C o h n’a.
Uzyskaé je mozna drogg frakcjonowania osocza
za pomocg dializy, wytrgcania kwasami lub alko-
holem na zimno. Otrzymana frakcja biatkowa wy-
rownuje przedtuzone krzepnienie krwi zaréwno
»in vitro“, jak ,in vivo“. To samo ciato biatkowe
uzyskane z osocza krwawedéw okazuje sie catko-
wicie nieczynne.

Proponowane sposoby leczenia hemofilii byty
i sg nadal bardzo liczne. Metody te ksztattowaty
s.'e w rézny sposob, zaleznie od posiadanych wia-
domosci na temat patogenezy skazy krwotocznej
w hemofilii. Poniewaz wiekszo$¢ z nich nie wy-
trzymata proby czasu, .szczegétowe ich wyliczanie
nie jest celowe, Oceniajagc jednak ogélnie rozwoj
metod leczniczych hemofilii wyr6zni¢ mozna w je-
go przebiegu 3 okresy. Okres pierwszy charakte-
ryzowatl sie stosowaniem w gtéwnej mierze nie-
swoistych ciat biatkowych, przetworéow jajniko-
wych, wyciggéw tozyskowych. Drugi z kolei okres
obejmuje obok metod uprzednio stosowanych le-
czenie peing krwig i osoczem. Na okres wreszcie
trzeci przypada stosowanie — oprécz metod sta-
rych — wyosobnionych frakcji biatkowych: glo-
bulin i trombiny. Metody te rokujg pomys$ine wy-
niki lecznicze. W uzyciu sg juz czyste przetwory
trombiny, podawane miejscowo, rzadziej pozaje-
litowo oraz oczyszczone frakcje globulinowe, kt6-
re w ilosci 200—600 mg zastepujg do 100 ml petnej
krwi.

Powszechnie twierdzi sie,
klinicznego rozpoznania hemofilii stanowi jej
dziedziczno$¢. Fakt ten jest powodem, ze nie-
stwierdzenie w wywiadach chorego momentu
dziedzicznosci choroby staje sie niekiedy przyczy-
ng znacznych trudnos$ci we witasciwym zaszerego-
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waniu skazy krwotocznej, podejrzanej o hemo-
filig.

Genetyczne obcigzenie hemofilii jest ogoélnie
znane; niemniej jednak zdarzajg sie przypadki

tzw. hemofilii sporadycznej, w ktérej, mimo ty-
powego dla krwawigezki obrazu Kklinicznego i he-
matologicznego nie mozna doszukac sie w wywia-
dach chorego podobnej skazy krwotocznej u n.ko-
go z przodkow.

Przypadiii samorzutnie ujawniajgcej sie hemo-
filii nie nalezg nawet do zjawisk niezwyktych,
fjowodem tego sg pojawiajace sie od czasu do cza-
su doniesienia w pismiennie,lwie. Podobne 2 przy-
padki hemofilii spostrzegane byty réwniez w na-
szej Klinice w okresie ostatnich 5 lat. Przypadki
tej rzadkiej choroby krwi pragniemy z jednej
strony dorzuci¢ do kazuistyki hemofilii spora-
dycznej, z drugiej strony zachecajg nas one do
dokonania krotkiego przegladu nowych spostrze-
zen na temat jej patogenezy.

Przypadek 1

Chory lat 18 przybyt do Kliniki (Nr Ks. KI.
452/47) w r- 1947 z powodu krwioplucia, licznych
wylewéw krwawych do skdry oraz goraczki.

Ostatnio zachorowat na 3 dni przed przybyciem
do Kliniki wsréd gorgczki, siegajacej do 39° C,
kaszlu i znacznego ostabienia. Zawezwany lekarz
stwierdzit krwiak w okolicy krtani i skierowat go
do Kliniki.

Urodzit sie zupetnie zdrowy jako blizniak.
Pierwsze objawy skazy krwotocznej spostrzezono
u niego, gdy miat 9 lat. Skaleczyt sie wtedy w sto-
pa, krwawigc przez 3 dni. Od tego czasu pamigata,
ze wystarczyt najmniejszy uraz, azeby krwawit
uporczywie lub Zzeby pojawiaty sig liczne siniaki
i krwiaki podskérne. Byty jednak réwnoczes$nie
okresy, kiedy rany goity sie zupetnie prawidtowo.
Na rok przed przybyciem do Kliniki cierpiat
przez cale miesigce letnie na nawracajgce krwa-
wienia jelitowe i krwiomocz. Ostatnio 3 dni temu
zaczat odpluwaé krwig oraz zaczety sie pojawiac
liczne siniaki. Po wykonanym przez lekarza
wstrzyknieciu domie$niowym leku przeciwkrwo-
tocznego wystapit duzy krwiak w prawym poslad-
ku.

W 14 r. z. przebyt zapalenie wielostawowe
(prawdopodobnie liczne krwiaki S$rodstawowel).
W 15 r. z. leczyt sie z powodu zapalenia wsierdzia
oraz ulegt ztamaniu prawej kosci ramieniowej.
W 16 r- z. doznal ponowneg-o ztamania kosci, tym
razem uda.

Ze strony ojca i matki nikt na zfidne choroby
krwi nie cierpiat. Rodzice zdrowi- Dziadek ,i bab-
ka zmarli w podesztym wieku- Ciekawe ponadto,
ze blizniaczy brat jest dotychczas zupetnie zdro-
wy. Sktonno$¢ do krwawien w postaci uporczy-'
wych i czestych krwawien z nosa, tatwych sinia-
kéw i ditugo trwatych krwawien z ran wykazuje
tylko brat miodszy.

Badanie przedmiotowe —uwzgled-
niajgce odchylenia od stanu prawidtowego.

Skéra blada z odcieniem zottym. W prawej oko-
licy nadobojczykowej, na powierzchni grzbietowej
prawej dioni oraz na prawym pos$ladku duze
krwiaki. Na tylnej $cianie gardta niewielki v\y-



lew krwawy. Nad koniuszkiem S9rca i ujsciem
tetnicy ptucnej szmer skurczowy Prawa ko$¢ ra-
mieniowa oraz prawa golen zgrhbiale i znie-
ksztatcone (stan po ztamaniu). Oba stawy tokcio-
we w nieznacznym przykurczu.

Badania krwi

Badanie sktadu morfologicz-
nego krwi: znaczna niedokrwisto$¢ wtdrna
niedobarwliwa (Hb: 47°/0 Liczba krwinek czerwo-
nych: 2450-000. Liczba krwinek biatych: 8.800),

Liczba ptytek krwi: 276.000.
Badanie szpiku: bez widocznych licz-
bowych i morfologicznych zmian. Liczba mega-
kariocytéw: 05°0,

OB: 50/85.

Objaw opaskowy: ujemny.

Czas krwawienia: 10 min.

Czas krzepnienia Kkrwi: 4 godz.

Przypadek 2

Chory lat 21 przybyt do Kliniki w celu przepro-
wadzenia kontrolnego badania krwi przed zamie-
rzonym wyrwaniem préchniczego zeba (Nr Ks
K. 1527/49 oraz 256'50).

Urodzit sie zupetnie zdrowy. Pierwszy krwotok
pojawit sie miedzy 1—2 rokiem zycia. Na skutek
uderzenia wystapito wtedy uporczywe, przez 7 dni
trwajgce krwawienie z dzigsta. W 3r z doszto po
raz pierwszy do znacznego wylewu krwawego
w lewym kolanie. Wylew ten pojawit sie po nie-
znacznym urazie. Lezat w zwigzku z tym w szpita-
lu, gdzie na chorobe krwi nie zwrécono uwagi-
W nastepnych latach z powodu ponawiajgcych
sie wylewéw krwawych do stawow leczony byt na
reumatyzm. W 6 r Zz. przebywat nawet na kuracji
zdrojowej w Ciechocinku. W czasie jednej z ka-
pieli wystapit b. znaczny krwotok z nosa, ktdry
ustapit dopiero po przetoczeniu krwi. W nastep-
nych latach miewat nadal b. czeste wylewy krwa-
we do najrézniejszych staiwéw oraz krwotoki
znosa Do wylewéw krwawych i krwawien z nosa
dochodzito mimo okresowych przetaczan krwi.
W 9 r. z. zaczat nosi¢ usztywniajacy aparat orto-
pedyczny lewego kolana (Prof- R aszej a).
W r 1941 ulegt ztamaniu lewej nogi. W r. 1942
pojaw it sie po raz pierwszy duzy krwotok z nerek.
Krwiomocz wystepowa! jeszcze wielokrotnie w la-
tach nastepnych. Szczeg6lnie powazny krwotok
nerkowy wydarzyt sie choremu w r. 1949. Lezat
wtedy w szpitalu, gdzie po przetoczeniu krwi i do-
konanej wenesekcji krwawlt niepowstrzymanie
przez 10 dni. W ostatnim roku przed przybyciem
do Kliniki miewat mniejsze i wieksze wylewy
krwawe do najrézniejszych stawow, zwi, do obu
kolan i stawu tokciowego, krwawienia z nosa, je-
zyka, gardta. Wylewy krwawe ulegaty zatrzyma-
niu najszybciej po przetoczeniu krwi. W grudniu
1949 r. zjawit sie w Klinice w celu przeprowadze-
nia kontrolnych badan krwi.

Innych dolegliwo$ci poza wymienionymi nie
ma. Z przebytych choréb wymienia odre i angine

W rodzinie chorego nikt na hemofilie nie choro-
wat. Rodzice sg zupeinie zdrowi. Matka chorego

miata 10 rodzenAstwa, z ktérych wszyscy byli zdro-
wi- Dziadek umart, majac lat 68, babka zmarta na
gruzlice ptuc w wieku 62 lat Pradziadek byt zdro-
wy; umart w podesztym wieku, majac 80 lat.

Badanie przedmiotowe

Budowa ciata prawidtowa. Objawéw jawnej
skazy krwotocznej skdry i btony Sluzowej nie ma.
Lewa konczyna dolna skrécona o 10 cm, na .sku-
tek ztamania kosci udowej. Lewy staw kolanowy
o zatartych nieregularnych zarysach Ruchomos$¢
bierna i czynna tego kolana wyraznie ograniczo-
na. Prawy staw kolanowy nieznacznie znieksztat-
cony i zgrub'aty, o ograniczonej ruchomosci. Le-
wy staw tokciowy wykazuje ograniczenie ruchu
wyprostnego do 40°

krwi
sktadu

Badanie

Badanie morfologicz-

nego krwi: nieznaczna niedokrwisto$¢ nie-
dobarwliwa.
Liczba ptytek krwi: 235000,

Badanie szpiku: bezistotnych liczbo-
wych i morfologicznych zmian.

OB: 8/23.

Czas krwawienia: 4min. 32 sek.
Czas krzepnienia krwi: 51—60 min.
Objaw opaskowy: ujemny.
Obkurczanie sie skrzepu: po 60
min. — prawidtowe.

Poziom protrombiny:
niu witaminy K: 100°o.
Poziom fibrynogemu: 231 mA
Poziom wapnia we kr wi: 10,3 mg%>.

89%; po poda-

Proba zuzycia protrombiny:

Zasada: Proba polega na oznaczeniu pro-
trombiny w surowicy krwi krwawcy i opiera si¢
na zjawisku nastepujacym: w prawidtowych wa-
runkach krzepnienia krwi protromb'na ulega cat-
kowitej j szybkiej przemianie w trombine, po-
trzebng do wytworzenia skrzepu. Inaczej ma s-'¢
rzecz w hemofilii. W schorzeniu tym w zwigzku
z niedoborem ciata antyhemofilowego mamy do
ezynieira z niedostateczng produkcjg czvnnej
trombokinazy a w konsekwencji ze zwolniong
przemiang protrombiny w trombine.. Wyrazem
tych zaburzen jest przedtuzony czas' krzeo.nienia
oraz niezupeine wyzyskajre protrombiny przy
tworzeniu sie skrzepu. Niezuzyta protrombina
zalee-a wiec w surowicy, w ktérej mozna wykazaé
jei nadmiar za pomoca tzw. préby zuzycia pro-
trombiny.

Wynik préby
(wykonanej wg modyfikacji Q u i c K a).

Czas protrombiny z surowicg

24 godz. po
1 godz. .
g 3 godz skrzepnieciu krwi
Krwawea 6 sek. 32 sek. 9,6 sek.
Osoba zdrowa 23 sek. 9 sek. 36 sek.



Oba spostrzegane przez nas przypadki przed-
stawiajag obraz typowej hemofilii. Za takim roz-
poznaniem przemawia charakterystyczny przebieg
choroby oraz szczeg6towe badania hematologicz-
ne. W pierwszym przypadku czas krzepnienia
wynosit 4 godz., w drugim 60 min. Pozostate ba-
dania, mogace dowodzi¢ innych schorzeA uktadu
krwiotwdrczego lub zaburzen w krzepliwosci krwi
wypadty ujemnie.

Przypadki te zastugujg na blizsze oméwienie-
Przytaczamy je tutaj nie tyle ze wzgledow hema-
tologicznych, ile z uwagi na brak w ich wywodzie
chorobowym bardzo istothego momentu, a miano-
wicie uchwytnej dziedzicznosci. U chorego pierw-
szego objawéw skazy krwotocznej nie wykazywa-
li ani rodzice ani dziadkowie. W przypadku dru-
gim wywiady bardzo dokfadne i pewne wykazy-
waty brak obcigzenia dziedzicznego do 3 pokole-
nia wiacznie. Stwierdzenie to dowodzi, ze oba
obserwowane przez nas przypadki zaszeregowac
mozna z duzym prawdopodobienstwem do rzadu
hemofilii tzw. sporadycznej- W przypadku pierw-
szym hemofilia objawita sie u dwéch krwawcow,
w przypadku drugim ujawnita sie tylko u jednego
z potomkdéw. Przypadek pierwszy jest ciekawy
ponadto i z tego wzgladu, ze objawow skazy krwo-
tocznej nie wykazuje zupetnie blizniaczy brat
chorego. Fakt ten, pozornie niezrozumiaty, mozna
dobrze wytlumaczy¢ istnieniem w tym przypadku
bliznigt dwujajowych, powstalych z jednoczesne-
go zaptodnienia dwédch jaj, przy ktérym mozli-
wos$¢ rozbieznosci pewnych cech wrodzonych
u obu blizniagt jest bardzo duza-

Jak juz wspomniatem przypadki hemofilii spo-
radycznej nie nalezg do zjawisk wyjatkowych.
Mimo dziedzicznego charakteru krwawigczki zda-
rza sig bowiem wcale nie rzadko, ze w przebiegu
typowej hemofilii bezspornej pod wzgledem Kli-
nicznym i humoralnym nie mozna doszukaé sig
u pewnej grupy chorych wyraznego obarczenia
dziedzicznego, Davidson, Epstein, Mil-
ler i Taylor nie zdotali w 3 przypadkach
na 40 spostrzeganych chorych z hemofilia wyka-
za¢ podobnego schorzenia u zadnego z przodkow,
mimo ze znane byty losy 3 uprzednich generacji.

B og g s, dokonujgc przegladu pewnej liczby
przypadkéw hemofilii przedstawia 6 braci krwaw-
cow, ktérych rodzina nie wykazuje dziedzicznej
skazy krwotocznej w ostatnich 4 pokoleniach.

Gunn Haldane iin podjali sig przesle-
dzen a genu hemofilii w rodzinie krolewskiej
Hiszpanii, Hohenzollernéw oraz w rodzinie car-
skiej Rosji. Jezeli przyjag¢ za wiarygodne, osoba,
ktora pierwsza przekazata potomstwu gen hemo-
fili: byta kréolowa angielska Wiktoria- Dziesigciu
jej synow cierpiato na hemofilig, 7 corek stato sig
przenosicielkami fatalistycznego schorzenia.

O odpowiedz, skad sig wzigt gen hemofilii u kro-
lowej Wiktorii nie jest fatwo. Autor wysuwa
przypuszczenie, ze doszto w tym przypadku do
mutacji genow.

Przypadki samorzutnej hemofilii sg do$¢ cza-
sto spostrzegane w Szwajcarii. W ostatnim czasie

Fonio i jego wspotpracownicy wykryli na
terenie tego kraju 24 ogniska samorzutnej hemo-
filii. W przypadkach tych nie zdotali wykaza¢
zrédla choroby, mimo ze wywiady’i badania co
do obcigzenia dziedzicznego byty bardzo staranne
i siggaty kilka pokolen wstecz. Czg$¢ przypadkow
wykazywata krwawcdéw pojedynczych, w innej
grupie chorych stwierdzato sng hemofilig u kilku
z rodzenstwa jednocze$nie. Ciekawe natomiast, ze
wséréd 8 chorych tzw. krwawcow pojedynczych w 2
przypadkach stwierdzato sig sktonno$¢ krwotocz-
ng juz u babek, a w 3 przypadkach nawet u pra-
babki. W innym wreszcie przypadku pojedyncze-
go krwawcy przedtuzony czas krzepnienia, wyno-
szacy 55 min, miata siostra chorego, mimo braku
jawnej skazy krwotocznej.

Kliniczne objawy hemofilii tzw. sporadycznej
odpowiadajg doktadnie obrazowi typowej hemo-
filii dziedzicznej. Dotyczy to, zarbwno rodzaju
skazy, jak i jej nasilenia. Tak tu, jak i tam widuje
/sig juz to obrazy niezhacznej skazy krwotocznej,
juz to przypadki cigzkich zmian krwotocznych.
Réwnoczes$nie spotyka sig okresy catkowitego nie-
ujawniania sig choroby krwi. Najwigksza liczba
przypadkoéw hemofilii wykazuje przedtuzenie cza-
su krzepnienia, wynoszace 1—2 godz., chociaz nie
brak chorych, ktérych krew nie krzepnie pr082
wiele godzin. Te r6zne warianty w przebiegu he-
mofilii zalezne sg, zdaje sia, od rodzaju obarcze-
nia dziedzicznego. Uwaza sig bowiem, ze oprocz
gendéw, wywotujgcych cigzka postaé hemofilii,
isjnie¢ moga takze geny, warunkujace tagodne po-
stacie kwawigczki. Mimo r6znego nasilenia zabu-
rzen krzepliwosci krwi hemofilia trwa zawsze
przez cate zycie chorego.

Hemofilia tzw. sporadyczna nie rdzni e:g wiac
klinicznie niczym od hemofilii klasycznej. Rézni-
ce migdzy obu tymi postaciami dotyczag jedynie
zagadnien biologiczno-dziedzicznych- Podkresli¢
réwnoczesnie nalezy, zo spostrzezenia autorow
szwajcarskich rozszerzajg w pewnym stopniu po-
jecie hemofilii samorzutnej. W tej postaci hemo-
filii stwierdza sig niekiedy sktonno$¢ do krwa-
wien u zenskich przodkéw chorego. Sktonno$¢ do
skaz krwotocznych widuje s~ w pewnych przy-
padkach juz u przenosicielek i to w przypadkach
jedno lub wieloosobowych.

Rozpoznanie hemofilii sporadycznej nie moze
nastagpi¢ bez szczegdtowego badan'a i wywiadéw
Przed rozpoznaniem tej pos’aci krwawigczki zdaé
sobie zawsze nalezy sprawg z tego, czy przypadek
obserwowanej skazy krwotocznej odpowiada wy-
maganiom stawianym temu schorzeniu. Nie kaz-
dy bowiem przypadek krwaw'aczki. mimo Zze za-
wodzg wywiady uznaé mozemy za postaé spora-
dyczng. Wymaga sig, zeby pozytywne wywiady,,
posiadajace cechy znacznej wiarogodnosci wyka-
zywatly doktadnie losy przynajmniej 2—3 pokolen,,
zwhaszcza braci i kuzyndw matki, dz adkéw. i ich
braci. Zbierajagc wywiady, pamieta¢ réwniez na-
lezy o tym, Zze hemofilia nie zawsze daje peine
zespoty chorobowe. Obok jawnych skaz krwotocz-
nych, hemofilia przebiega réwniez pod postacig



zaburzen tagodnych lub skaz pozornie mato ty-
powych, jak krwawienia nerkowe, ptucne, scho-
rzenia stawow. Przy ocenie wywiadéw zwracac
ponadto nalezy uwago na mozliwo$¢ innych dzie-
dzicznych skaz krwotocznych, niekon'ecznie he-
mofilii, np wrodzonych niedoboréw matoptytko-
wych, niedoboréw fibrynogenu, proirombiny itp.

Dalszym krytycznym sprawdzianem sporadycz-
nej hemofil'i jest pewno$¢ co do legalnosci uro-
dzenia dziecka lub ktérego$ z cztonkéw wstepnych
pokolen. Znane sg bowiem przypadki niewytluma-
czonych pozornie hemofilii w rodzinach, w kto-
rych byly jednak pewne podstawy, azeby przy-
puszcza¢ mozliwo$¢ pochodzenia ktérego$ z przod-
kow z nieprawego toza. Takie watpliwosci nasu-
nety sie m. iin. B og gsowi przy jednym
ze spostrzeganych przez niego przypadkow niewy-
ttumaczonej genetycznie hemofilii.

Jaka jest jednak etiologia sporadycznej hemo-
filii, w ktérej wywiady co do braku wyraznego
obarczenia dziedzicznego sg wiarogodne i dokitad-
ne? Przy tlumaczeniu tego ciekawego ziawiiska
uwaza sie nastepujace 2 momenty za najbardz'ej
prawdopodobne:

1) nagte wystgpienie hemofilii, na skutek sa-
morzutnej mutacji genéw

2) okresowe ujawnianie sie cechy hemofilr,
przekazywanej dotychczas przez kilka lub wiele
pokolen w postaci utajonej.

Genetyczne tto klasycznej hemofilii me podlega
watpliwosci, a dziedziczenie jej mozna nadal thu-
maczy¢ prawami Mendla. Dotyczy to réwniez he-
mofilii sporadycznej. Jak wiemy z nauki o dzie-
dziczno$ci, geny odpowiedzialne za hemofilie za-
warte sa w chromosomach Zzenskich i przenoszone
sg z mezczyzny na wnuka przez somatycznie zdro-
wa corka. Synowie chorego mezczyzny sg zdrow'
i nie przenosza schorzenia na swych potomkdw
Corki chorego osobnika sg pozornie zdrowe, prze-
kazujg jednak nieuchronnie gen hemofilii potowie
swoich synéw oraz ustepujgce cechy choroby po-
towie swoich corek.

Wiekszo$¢ wspobtczesnych genetykdéw uwaza gen
za chemiczng drobing nukleoproteidu, ktéra por
s'ada zdolno$¢ do autolmtalizy. Zapatrywanie to
ttumaczy nam nic tylko rozmnazanie sig genow,
ale takze i odtwarzanie sig przez autokatalizg
identycznych genoéw. Geny wiac decydujg o dzie-
dziczeniu z pokolen'a na pokolenie pewnych po-
jedynczych lub zespotowych cech.

Podane prawa dziedzicznoSci i jej przejawy
opierajg sig na S$cistej zasadzie niezmiennos$¢:.
Zdarzajg sig jednak wypadki, w ktérych chemicz-
na struktura genu ulega nagiej zmianie, Takg
nagtg zmiang genu nazywamy mutacjg, przy czym
cechy nabyte drogag mutacji okazujg sig dzie-
dziczne. Oprécz mutacji pojedynczych genow
uznaje sig we wspotczesnej genetyce, rowniez mo-
zliwo$¢ mutacji zespotéw gendéw, tj- mutacje chro-
mosomoéw, ktdre moga wystepowa¢ w rozmaitych
postaciach.

Mozliwo$¢ takiej samoistnej przemiany genu
przypuszcza sig witasnie w niektorych przypad-

kach tzw. hemofilii sporadycznej. W przypadku
pojedynczego krwawcy mutacja dotyczy komorek
zarodczych samego chorego, w przypadku jedno-
czesnej wiekszej liczby krwawcow sporadycznych
dochodzi prawdopodobnie do mutacji gendw juz
w tonie matki przenosicielki, ktéra przekazuje
z kolei hemofiliag swoim synom. Ciekawe w tym
wzgladzie sg poza tym spostrzezenia F onia
z terenu Szwajcarii. Spostrzezenia tego autora,
jak i innych, zdajg sig bowiem przemawaé za
tym, Zze mutacja w ustroju przenosieielk- nie prze-
biega bez zaburzen, lecz wyraza¢ sig moze w pe-
wnych przypadkach ukrytymi skazami krwotocz-
nymi tych kobiet; do jawnej jednak hemofilii do-
chodzi dop’ero u meskich ich potomkéw.

Zjawisko mutacji genow jako Zrédto nowych
cech zdarza sig nie czasto. Dlatego tez drugie zna-
ne ttumaczenie sporadycznej hemofilii dowodzi,
ze do wystgpien'a jej dojs¢ moze na skutek na-
giego ujawnienia sig utajonego przez kilka poko-
len genu tej choroby. Przy tej interpretacji sa-
dzi sig, ze czynnik hemofilii moze przeskoczyé
kilka lub nawet wiele pokolen, nim ujawni sig
w postaci jawnej skazy krwotocznej. Zjawisko
tak'ej ukrytej wedréwki hemofilii spostrzegane
byto wielokrotnie W przypadku takiego bezobja-
wowego pasazu genu hemofilii uwaza sig, ze
obcigzony hemofiliag chromosom X1ltlumiony jest
w ustroju kobiecym przez zdrowy chromosom X.
W ten sposob gen hemofilii przekazywany jest
jako ukryty gen tylko zZen.-kiemu potomstwu, sy-
nowie natomiast przez wiele oikclen moga tej ce-
chy nie dziedziczyc.

Dziedziczenie przez kobiecie chromoisornu, obar-
czonego hemofilia X1 nie pozostaje jednak bez
wpitywu na jej zdolnos$¢ krzepnienia krwi. Wedtug

Fonia i Schlossmanna kojarzenie
chorego chromosomu X1 i chromosomu X pro-
wadzi w ustroju matki do pewnej skionnosci

krwotocznej nawet u kobiet przenosicielek. Na du-
zym materiale chorych stwierdzili oni pewne
objawy skazy krwotocznej w okoto 500/0 kobiet
obarczonych genem hemofilii. Autorzy ci okres$la-
ja te tagodne stany jako utajone postacie krwa-
wigczki, kwestionujagc tym samym dogmat o nie-
zachorowalnos$ci kobiet, przenoszacych gen.hemo-
filii.

Koncowym pytaniem, ktére nasuwa sig w zwigz-
ku z naszymi rozwazaniami, to zagadnienie, co
prowadzi do rzadkiego wprawdzie, niemniej je-
dnak bardzo ciekawego i waznego zjawiska, jakim
mjest sporadyczna mutacja genéw lub catych chro-
mosomow? Pytanie to pozostaje nadal nieroz-
strzygniete. Jedni z autoréw przychylajg sig do
wptywu czynnikéw endogennych, inni twierdzg,
ze mutacje genéw, zachodzace w przyrodzie, spo-
wodowane sg wptywem czynnikéw zewnetrznych.
Za $cista zaleznos$cia cech dziedzicznych od wa-
runkéw zewnetrznych oraz od $rodowiska, w kto-
rym ustrdj zyje, wypowiada sig szkota radziecka.
Problemy dziedziczno$ci oceniane sg w:'ac przez
tworcow genetyki ewolucyjnej w nowym Swietle.
To $miate podejscie do spraw genetyki stawia



przed medycyng doswiadczalng nowe zagadnienia
do wyjasnienia i skontrolowania. Jednym z takich
wdziecznych do badan genetycznych tematéw jest
wiasnie sprawa hemofilii sporadycznej.
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Dr Stanistaw STOCH Sosnowiec

Przyczynek do plastyki sposobem Semba

(Z Oddziatu Chirurgicznego Miejskiego Szpitala
w Sosnowcu. Ordynator: Dr St. Stoch)

Leczeme zapadowe gruzlicy piluc w szczycie
wykonuje sie obecnie najczeSciej sposobem Sem-
ba. Wyniki najblizszej przysztosci pooperacyjnej

przedstawiajg sie nienagannie, nawet doskonale,
gdyz zdotaliSmy wykona¢ catkowicie nasze zamie-
rzenia, majagce na celu uwolnienia- zewngatrzpo-
wieziowego szczytu i ponizej. Zdajemy sobie jed-
nak sprawe z tego, ze pdzniejsze zmiany zachodzg-
ce w tych przypadkach w dawnym polu operacyj-
nym nie zadowalajg nas cze$ciowo, czasem catko-

m

wicie. Przyczyng tego jest az nazbyt dobrze zna-
ne wszystkim zjawisko rozprezania sie ptuca
z biegiem czasu. Z tego powodu tracimy czes$cio-
wo, nierzadko catkowicie zapad szczytu ptuca uzy-
skany drogg zabiegu operacyjnego.

Zastosowano rozmaite $rodki zaradcze przeciw-
dziatajgce rozprezaniu sie szczytu. Nie daiy one
naraz'e takich wynikéw, aby mozna mdéwié o roz-

wigzaniu tego zagadnienia- Ostatnio podany prze?
Gasins kiego (Przegl. Lek. 1949Z Nr 21, str.
658) sposdb jest godny uwagi. Bedzie mozna oce-
ni¢ jego zalety w przysztosci- Jednak nie mozna
sie oprze¢ wrazeniu, ze wyciecie 5 do 6 zeber

na raz jest duzym zabiegiem, ktorego przeciez
nie trudno unikngé. Anglosaskie ,never more
than three* — nie jest co prawda nie do omi-

niecia. Ale zdaje mi sie — na podstawie do-
tychczas przerobionego materiatu (okoto 60 zabie-
gow), ze wystarczy w czasie pierwszego zabiegu
wycigé 8. najwiecej 4 zebra, natomiast wykona¢
rozlegte odwarstwienie szczytu i mozliwie trwate
utrzymanie tego stanu, a przy drugim akcie usu-
ng¢ dalsze 2—3 zebra juz bez uwalniania ptuca.

Oczywiscie mamy na mys$li wybrane przypadki
i nie chcemy wprowadza¢ szablonu, zgadzajac sie
na pewne odchylenia, konieczne przeciez prawie
w kazdym przypadku. Niemniej uwazamy wyzej
rzucony szkic za metode postepowania. Wepchnie-
cie topatki w przestrzen powstatg po wycieciu
zeber powoduje nierzadko bdéle uciskowe i znie-



ksztatcenie- Ucisk ptuca od tytu nie jest pozada-
ny w kazdym przypadku, zwilaszcza ze jest to
zmiana nieodwracalna.

Chcac uzyska¢ jak najlepsze wyniki poopera-
cyjne. postepuje obecnie w tych przypadkach na-
stepujaco: po usunieciu 4 gornych zeber wraz
z ich gtéwkami i szyjkami, uwalniam rozlegle
szczyt do 5. zebra od zewnatrz, do wneki od
strony S$rodpiersia Nie zdejmuje miedni ani tez
okostnej, naczyhA miedzyzebrowych i nerwéw
z optucnej, zwilaszcza jej sklepienia, ktore zwykle
w tych przypadkach zgrubiate, przyszywam do
okostnej 5. zebra od wewnatrz klatki piersiowej
w linii fopatkowej i pachowej tylnej kilkoma
szwami jedwabnymi. W ten spos6b szczyt ptuca
jest przytrzymany na wysokosci 5 Zzebra i prze-
mieszczony ku zewnatrz. Umocnienie tego ufoze-
nia i wilasciwe sklepienie (dach) wykonuja przy
pomocy paczka miesniowo-naczyniowo-nerwowego
3. lub 4 migdzyzebrza. Mianowicie przeciagam ow
paczek ponad odwarstwionym piucem od okolicy
wyrostkdw poprzecznych — jesli paczek jest moc-
ny w tylnej swej czesci — i po odpowiednim skro-
ceniu go przyszywam do okostnej 5 zebra. JeSli
paczek jest mocniejszy w przednim odcinku,
wowczas postepowanie jest odwrotne. Skrbcona
wigzka winna by¢ napieta, a miejsce przyszycia
jej wzgladnie odejscia od przodu winno znajdo-
wac sig w linii sutkowej. Przymocowanie jej Kkil-
koma szwami do optucnej od strony S$rodpiersia
— i tutaj optucna jest zgrubiata — zapewnia
trwate utozenie. Gromadzacy sig po zabiegu ptyn
W jamie poszczytowej wzmacnia jeszcze bardziej
»dach“ ptuca w pierwszym okresie pooperacyjnym.
W drugiej czasci plastyki —jezeli jest ona w 0g6-
le potrzebna — wycinam dalsze 2—3 Zebra, pozo-
stawiajagc jednak ich gtowki i szyjki. Jamy po-
szczytowej nie otwieram. Drugi zabieg winien
by¢ wykonany w dwa do trzech tygodni.

Okoto trzeciego tygodnia wytwarza sig z p<”o-
stawionej okostnej zeber sztywne sklepienie, co
mozna stwierdzi¢ przy otwarciu przestrzeni po-
szczytowej.

Dodajg, ze nie mam jeszcze wynikéw odlegtych
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Przypadek zwazenia zyty $ledzionowej
u 10-letniej dziewczynki*

(Z Oddziatu Choréb Dzieciecych Miejskiego Szpitala
w Bytomiu. Ordynator: Doc. dr Tadeusz Nowak)

Do rzadko wystepujgcych schorzen w wieku

dzieciecym nalezy zaliczy¢ chorobg $ledziony,
ktérg jedni nazywajg thrombosis (E p-
pinger, Naegeli Brugsch) ainni
stenosis venae lienalis (Bujak,

Wyktad wygtoszony w dniu 18. XII. 1949 r. na nau-
kowym posiedzeniu Slask. Towarzystwa Lekarskiego.

Feer, Nobel i Wagner).W roku 1916
K leinschmid po raz pierwszy opisat to
schorzenie w piSmiennictwie pediatrycznym a na-
stepnie juz szereg takich autoréw, jak Bordach,
Wallgreen Westkost, Smith i H o-
ward Opitz Baar, Stranski, Nob e }
Wagner, Brugsch i inni. Jakkolwiek
opisany przez wymienionych autoréw zespo6t obja-
wow jest wielce znamienny, to rzadko$é wystepo-
w ata jego powoduje, ze og6t lekarzy o schorze-
niu tym mysli malo. Kto jednakze nawet raz tyl-
ko miat sposobno$¢ spostrzega¢ zesp6t objawodw
wystepujacy z powodu zwezenia zyty $ledziono-
wej, ten bedzie w przysztosci zawsze myslat o mo-
zliwosci istnienia tego schorzen'a.

Zwezenie zyty $ledzionowej jest chorobg prze-
wlektg. Niektorzy autorzy, jak Gruber, D e-
latour, Gros s opisali przypadki, w kt6-
rych choroba ta trwata od 10 do 30 lat, a B r a h-
m e opisat przypadek, w ktdrym choroba trwata
35 lat. Moze ona by¢ latami nierozpoznawana, a to
mianowicie dotad, dopdki nie wystapi jej zasad-
niczy objaw w postaci krwotokoéw zotad-
kowo -jelitowych. Gross opisuje
przypadek dotyczacy mezczyzny, u ktérego juz
w pierwszych latach zycia stwierdzit duzg $ledzio-
na, a u ktérego dopiero w 30 roku zycia wystapit
pierwszy krwotok zotgdkowo-jelitowy. Od tego
czasu chory ten miewat juz czgsto krwotoki.
(Gros s, Frankf. Z. Path. 34/1934). Krwotoki te
bywajg gwattowne, moga sig powtarza¢ latami
w réznych odstepach czasu i przewaznie bywaja
bezposredniag przyczynag $mierci. Powstajag one
przez pekanie rozszerzonych zyt przetyku, zotgdka
lub jelit. Rozszerzenie zyt, a mianowicie rozgate-
zien lewej zyty Zzotagdkowo-sieciowej i zyt Zotgd-
kowych krétkich, ktéorych krew wlewa sig do zy-
ty Sledzionowej, wystepuje wskutek wytworzenia
sig krazenia obocznego w nastepstwie zwazenia
zyty $ledz:onowej na tle zakrzepu lub zwyrodnie-
nia tgezno-tkankowego $ledziony. Zmiany te pro-
wadzg réwniez do zastoiny i wybitnego
powiekszenia $ledziony.

Nastepstwem krwotokoéw jest znaczna niedo -
krwistos$é wtédrna, leukopenja oraz
matoptytkowos$¢é¢. Tylko bezposrednio
po znacznych krwotokach wskutek podraznienia
szpiku kostnego moze wystapi¢ przejsciowa leu-
kocytoza i zwiekszenie miodych ciatek czerwo-
nych. Leukopenig i matoptytkowosé niektérzy
autorzy ttumaczg pokrwotocznym wyczerpywa-
niem sie szpiku kostnego (K 1einschmid,

Bardach), inni znbw (W allgreen
i Rozenthal) widzg przyczyng leuko-
i trombopenii w samej $ledzionie, po usunieciu

ktérej wystepuje zawsze leukocytoza i prawidto-
wa ilos¢ plytek krwi. Wielce znamienne jest za-
chowanie sie $ledziony. Przed
wystapien'em krwotoku jest ona zwykle duza
i twarda, niebolesna a powierzchnia jej jest gtad-
ka. W czasie krwawienia $ledziona wybitnie sig
zmn'ejsza, a niekiedy nawet staje sie zupetnie
niemacalna (Alvarez, Ewald, Gruber,



Opitz). Po krwotoku w ciggu kilku dni $ledzio-
na powieksza sie znowu, by ulec ponownemu
zmniejszeniu po nastepnym krwotoku (H e c h t,
Opitz, Rosenthal, Scheer, Wall-
gr een). Te zmienno$¢ zachowan'a sie $ledziony
mozna spostrzega¢ w pewnych wypadkach latami
Eppinger opisuje przypadek, w ktorym
w czasie badania pod rekg $ledziona zmniejszyta
sie nagle i gwaltownie, tetno za$ stato sie 'mniej-
sze i szybkie. W$rod objawow ciezkiego i .ostrego
wewnetrznego skrwawienia u chorego wystgpit
zapad, a dopiero wieczorem chory oddal pierw-
szy krwawy stolec. Chory ten zmart po uptywie
kilxu dni. Badanie po$miertne wykazato znacz-
nego stopnia zylaki zotgdka, przetyku i okreznicy.
Poza krwotokami i zwigzang z nimi zmiennoScig
wielkodci $ledziony oraz poza zmianami we krwi,
ktére to objawy sg najznamienniejsze, na uwage
w omowionej sprawie chorobowej zastuguja je-
szcze nastepujgce objawy: gorgczka — wy-
stepuje ona czesto, bywa niekiedy wysoka, niere-
gularna (Blutungsfieber Naegelego), a utrzymu-
je sie ona w zaleznosci od stopnia krwotoku od
1—2 tygodni, bywa niejednokrotnie btedire roz-
poznawana jako gorgczka zakazna. Zaburze -
nia zotagdk owo -jelitowe, jak brak
taknienia, wymioty i niekiedy latami trwajace
czyszczenia oraz wzdecia sg nastepstwem prze-

krwienia narzadéw jamy brzusznej. B ot
w okolicy lewego pod zZebrza
wystepuje, czesto i nie jest zupetnie zalezny od

przyjmowanego pokarmu, wywotany jest wtér-
nym zapaleniem btony surowiczej S$ledziony na
tle zawatéw albo nagtym rozciggnieciem torebki
Sledzionowej, spowodowanym przez obostrzenie
przewlektego zapalenia zyty i nagtego upos$ledze-
nia jej droznosci.

Puchlina brzue zna (ascites) po-
jawia sie od czasu do czasu, a zwlaszcza w poz-
niejszym  okresie choroby; charakterystyczne
przy tym jest jej przelotno$¢ i mala ilos¢ ptynu.
Przyczyne tej puchliny niektérzy autorzy, jak
Eppinger, tlumaczag umiejscowieniem sie
zakrzepu réwniez i w zyle wrotnej, inni zméw, jak
Nobel i Wagner, biorgc pod uwage prze-
lotno$¢ utrzymywania sie ptynu w jamie brzusz-
nej, uwazaja za przyczyne ogo6lne pokrwotoczne
wycienczeni ustroju Zwykle nie stwier-
dza sie rozszerzenia zyt w po-
wtokach brzusznych. Nalezy podkre-
§li¢, ze watroba nigdy nie bywa powiekszona i za-
sadniczo nigdy nie stwirdza sie zaburzenia jej
czynnosci, nigdy tez w chorobie tej nie widziano

prawdziwej marskosci watroby, a co najwyzej,
jak to podnosi Naegeli, w pojedynczych
przypadkach histologicznie stwierdzono tylko

ogniskowe sklerotyczne zmiany. Zo6ttaczka
wystepuje niezmiernie rzadko, przy tym bywa
ona tylko nieznaczna (subicterus).

Jezeli chodzi o powstanie tej choroby, to niekté-
rzy autorzy uwazaja ja za nastepstwo w dziecin-
stwie jeszcze przebytych spraw chorobowych ta-
kich, jak ropienie pepka u noworod-

kéw (Kleinsehmidt, Tiirk, Opitz),
pyodermia wniemowlectwie (Bar da ch),
dalej kita, perityphlitis, pancrea-
titis, trauma i wreszcie przejsScie sprawy
gruzliczej z trzustki na zyte $ledzionowag. Nae-
geli opisuje przypadek, w ktéorym wrzdéd zo-
tadka wywotat zapalenie okotozotadkowe, ktérg to
sprawg zostata objeta trzustka, a z niej per
eontinuitatem doszto do procesu zapal-
no-zakrzepowego w zyle $ledzionowej. W znacznej
jednakze czesci przypadkéw przyczyny choroby
nie mozna wyjasnié.

Rokowanie jest niepomysine, gdyz
konczy sie przewaznie skrwawieniem,
jelit lub og6lnym wyniszczeniem.

Leczenie: czesto, ale nie zawisze, pod wpty-
wem wstrzykiwanej adrenaliny $ledziona moze
sie zmniejsza¢, ale tylko przejsciowo. Naswietla-
nia promieniami Roentgena, stosowanie zelaza,
arszeniku i wyciggéw watrobowych nie prowadzi
do korzystnych wynikow. Korzystne osiggniecie
lecznicze u dzieci mozna uzyskaé jedynie prze/
wyciecie $ledziony. Nalezy tu jednak zaznaczyé¢,
— jak to podnosi Eppinger — ze gdy docho-
dzi do wyciecia $ledziony, to zabieg ten ze wzgle-
du na liczne i znaczne rozszerzenie zyt okazuje sig
nadzwyczaj trudny. Czesto bezposrednio po otv.-o-
rzeniu jamy brzusznej rzuca sie w oczy wielki
splot zylny Obraz histologiczny wycietej $ledzio-
ny przypomina nieco fibroadenie. Nie w kazdym
jednak operowanym przypadku mozna stwierdzac
zmiany zakrzepowe (Schmidelberg). Niek-
térzy autorzy Ttumacza to tym, ze zmiany te znaj-
dujg sie w miejscach niedostepnych dla chirurga
podczas zabiegu, gak na przykiad w miejscu po-
taczenia sie zyly $ledzionowej z zytg wrotng albo
w samej $ledzionde (Brugsch, Wallgreen).
Naegeli ttumaczy mechanizm  krwotokow
w tych przypadkach w ten sposéb, ze przero$nie-
ta $ledziona wytwarza nadmierng ilo$¢ krwi,
ktora wypetnia zyte wrotng i doprowadza do roz-
szerzenia zyt. Wyniki pooperacyjne u dzieci sg
lepsze niz u dorostych. Na 6 operowanych dzieci
tylko u jednego nie byto widocznej poprawy, na 5
operowanych dorostych 3 zmarto (W a 1 1
green). Smith i Howard podaja, ze
na 11 operowanych'dzieci tylko 1 zmarto. Ttuma-
czy sie to tym, ze u dzieci nre ma tak duzo zro-
stow i nie ma tak silnie rozwinietego krazenia
obocznego, a tym samym istnieje mniejsze nie-
bezpieczenstwo uszkodzenia zyt, ktérego nastep-
stwem bywa zwykle S$miertelny krwotok. Nie-
zmierna rzadko$¢ wystepowania omoéwionego
schorzenia upowaznia nas do opisania przypadku,
jaki mieliSmy sposobno$¢ spostrzega¢é w naszym
Oddziele.

Dziewczynke Z K, lat 10 (H. Ch 2164/48, 329/49,
1251/49) przyjeto do Oddziatu po raz pierwszy 13
I11. 1948 r z powodu silnego krwotoku z ust, kto-
ry rozpoczat sie nad ranem i kilkakrotnie sie po-
wtorzyt w ciggu dnia. Krew byta barwy brunat-
nej i zawierata skrzepy. Dziecko, jak to matka
podawata, byto dnia poprzedniego uderzone

choroba
zgorzelg



w brzuch. We wczesnym dziecifstwie przechodzi-
to odre i zapalenie Slinianek przyusznych. W gru-
dniu 1946 r. byto ono leczone w jednej z klinik
dzieciecych z powodu czesto wystepujgcych czy-
szczeh j goraczki, ktore to objawy utrzymywaty
sie kilka tygodni. Z odpisu historii choroby wy-
nika, ze juz w tym okresie dziecko, u ktérego
préby tuberkulinowe byty dodatnie, miato po-
wiekszong S$ledzione (2/a palca ponizej lewego
luku zebrowego) a réwniez watroba w tym czasie
byta macalna (v palca ponizej prawego lu-
ku zebrowego). U chorej rozpoznano wtedy
gruzlicze zapalenie otrzewnej i zastosowano 5 na-
Swietlan promieniami Roentgena. Dziecko do
marca 1949 r., tj. do chwili przyjecia do Oddziatu
czuto sie zupeinie dobrze. W czasie 6-tygodnio-
wego spostrzegania na naszym Oddziale stwier-
dzono, ze w pierwszych dniach $ledziona byta ma-
calna nizej luku zebrowego tylko przy gtebokim
wdechu, dopiero w kilka dni po krwotoku byta
ona macalna 2V2 palca ponizej luku zebrowego,
przy czym byta twarda i pdtksiezycowata i takg
tez pozostata przez caly czas pobytu na Oddzie-
le- Badanie krwi w dniu przyjecia: ciatek czerwo-
nych 2.640.000, anizocytoza, Hb 46%, wskaznik
0,88, c. biatych 9.200 (wielojgdrzastych 48, pat. 4,
limfocytéw 45 monocytéw 1, kwasochtonnych
2%). llos¢ ptytek krwi wynosita 198000. O. B 16/40,
a czas krzepniecia i krwawienia byt prawidtowy.
Odczyn Pirgueta wypadt dodatnio. Mocz prawi-
diowy. Badanie rentgenologiczne klatki piersio-
wej nie wykazato zmian chorobowych. Badanie
krwi w 19 dniu spostrzegania: ciatek czerwonych
3,460.000, Hb 52%, wsk. 0,76, aiatek biatych 5.800. Cie-
ptota ciata przez pierwsze 10 dni pobytu chorej
w Oddziele wahata sie w granicach od 37,5—385°,
po czym byta prawidtowa. Chorg wypisano z Od-
dziatu w stanie znacznej poprawy zdrowia z roz-
poznaniem: stenosis venae liena-
1is. Do wystagpieA'a nastepnego krwotoku, tj-
do 29 marca 1949 r., dziecko czuto sie zupetnie do-
brze. Po wystgpieniu krwotoku chorg przywie-
ziono w nocy do Oddzialu w stanie bardzo ciez-
kim. Chora byta przytomna, skéra, spojowki i $lu-
zowka jamy ustnej byly wybitnie blade, oczy za-
padniete, a rysy twarzy zaostrzone Wargi i oko-
lica nosa byty sinawe, konczyny za$ zimne- Jezyk
byt suchy i nieobtozony. Gardto, uzebienie, ptuca
zmian chorobowych nie wykazaly. Serce w gra-
nicach prawidtowych, czynno$¢ przyspieszona,
tony ciche, niedzwieczne. Nad koniuszkiem serca
wyrazny podmuch skurczowy. Brzuch migkki,
niebolesny, watroba niemacalna SledZz'ona wiel-
kosci pestki od sliwki byta macalna tuz pod lu-
kiem, nieco w prawo od linii sutkowej. Tetno
140/min., Zle wypetn one, miekkie. Cieptota ciata
37,5°. Natychmiast wstrzyknieto dozylnie 200 ml
roztworu fizjologicznej isoli i calc. gluconatum,
a coagulen oraz wit. K podskdrnie. Badanie krwi
w dn’u przyjecia: ciatek czerwonych 3,200.000,
anizocytoza, Hb. 60%, wsk. 093, ilos¢ plytek
54.400, ciatek biatych 9-600 (wielojgdrzastych 66,
paleczkowatych 11, kwasochtonnych 0, limfocy-

téw 15, monocytdw 5 miodych 1, plazmatycznych
2%). W ciggu dnia dokonano przetoczenia 200 ml
krwi grupy B. Krwawienia z jamy ustnej nie
powtorzyty sie wiecej, ale krwawienia jelitowe
utrzymywaty sie przez kilka dni. Czwartego dnia
chorej przetoczono ponownie krew w ilosci 200
ml. Od tego czasu stan jej zdrowia poprawiat sie
juz stale, krwawienia jelitowe ustaty. Chora zazy-
wata Zelazo, a poza tym wstrzykiwano jej wyciag
watrobowy.

Sledziona, ktéra w drugim dniu byta zupetnie
eniemacalna, od czwartego dnia spostrzegania
zwiekszata sie stale i stopniowo Byta ona twarda,
ksztattu pdtksiezycowatego i w nrare poprawia-
nia sie ogo6lnego stauu zdrowia chorej stawata sie
coraz wieksza i w dniu wypisania chorej z Od-
dziatu (40. dzien spostrzegania) wystawata 4 pal-
ce ponizej lewego luku zebrowego, przy czym by-
ta twarda, niebolesna, o pownerzchni gtadkiej.
"Watroba, ktéra przez caty czas spostrzegania nie
byta macalna. nie wykazywata zadnych objawow
uszkodzenia. W 9. dniu spostrzegania stwierdzo-
no nieznaczng ilos¢ ptynu w jamie brzusznej.
Cieptota ciata chorej wahata sie na poziomie
38.5—37,5° przez 3 tygodnie, po czym juz byta pra-

w diowa. Badanie krwi w 10 dniu spo-
strzegania: ciatek czerwonych 2,120000, poikilo-
mikro- i makroeytoza oraz polychromatofilia,

Hb 35%, wsk. 0,83, ciatek biatych 4800, (pateezko-
watych 6, wielojgdrzastych 58. kwasochtonnych 11,
miodych 2, limfocytdw 18, monocytéow 2%). Ptytek
krwi byto 24800. Badania krwi w 39 dniu
spostrzegania: ciatek czerwonych 3,720.000, Hb
65%, wsk. 0,87, ciatek biatych 5000 (wielojadrza-
stych 68, pateczkowatych 4, limfocytéw 14, mono-
cytow 6, kwasochtonnych 8%). Ogdlnie mozna po-
wiedzieé, ze badanie krwi wykazywato $redniego
stopnia wtdrna niedokrwistosé¢ oraz leuko- i trom-
bopenie, bezposrednio tylk'o po krwotoku wyste-
powata nieznaczna leukocytoza i zwiekszata sie
ilo§¢ ptytek krwi. O. B- 13/26. Mocz. prawidiowy
Kat: jaj pasozytofy nie znaleziono, od 8. dnia spo-
strzegania proba benzydynowa na krew utajong
byta ujemna. Proba Takata-Ara wypadia ujem-
nie. Ilo$¢ bilirubiny w surowicy krwi 0,27 mg%.
Czas krwawienia i krzepniecia prawidtowy. Opor-
nos$¢ krwinek najnizsza 0,70%, najwyzsza 0,50%.
Objaw opaskowy ujemny. Rentgenologiczne bada-
nie klatki piersiowej i przewodu pokarmowego
nie wykazato odchylen od stanu prawidtowego.
Odczyn  Wassermanna ujemny. Laryngolog
stwierdzit rozszerzenie zyt przegrody nosowej Po
40 dn/ach pobytu chorej w Oddziele wypisano ja
w dobrym stanie zdrowia. Rodzina chorej nie zgo-
dzita sie na wyciecie S$le fziony. Stan zdrowia
dziecka w domu przez caly czas by? bardzo dobry,
dziecko chodzito do szkoTv. miato dobre tadnienie.
bvio wesote i nie skarzyto sie na zadne dolegli-
wosci.

Dula 16 listopada 1949 r. przywieziono jg znowu
do Oddziatu z powodu znacznego krwotoku z ust
i jel't Dziecko byto nieprzytomne, a stan jego
0gdlny byt bardzo ciezki. Nie poprawiat sie on tez



w ciggu kilku pierwszych dui, zas krwotok po-
wtorzyt -sie trzy razy. Chora po kazdym krwoto-
ku tracita przytomnos$¢. W ciggu pierwszych 11
dni chorej przetoczono 4 razy krew i wstrzykiwa-
no dozylnie calcium gluconatum oraz podskdrnie
coagulen i witamine K. Od 11 dnia spostrzegania
krwotoki nie wystepowaly wiecej i stan chorej
zaczat sie stopniowo poprawiaé Wszystkie wyni-
ki badan pomocniczych podobne byty zupeinie
do wynikéw badan wykonywanych dawniej. Sle-
dziona, ktéra w pierwszych dirach nie byta
w ogéle macalna, stopniowo powiekszata sie
i w 18 dniu spostrzegania wystawata 3la palca
ponizej lewego tuku zebrowego. W gtroba nie by-
ta macalna. W 34 dniu spostrzegania $ledZ'ona
wystawata 4 palce ponizej lewego tuku Zebrowe-
go, byta twarda, niebolesna, o powierzchni gtad-
kiej. W 35 dniu spostrzegania podczas badania
$ledziona zmniejszyta s:e nagle, a wieczorem te-
goz dnia proba benzydynowa na krew utajong
wypadta dodatnio Chorej przetoczono dozylnie
krew grupy B i calcium gluconatum. Przez catly
czas dalszego spostrzegania, tzn. do dnia 14. T.
1950 r, wynik badania katu na krew utajong byt
stale dodatni, a $ledziona byta mniej twarda
i wystawata 2 i Vs palca ponizej tuku zebrowego.
W 13 dniu spostrzegania stwierdzono wolny ptyn
w jamie brzusznej, ktoéry utrzymywat sie przez
dwa tygodnie. Cieptota ciata przez pierwsze 11
dni wahata sie od 37,5 do 38,5° po czym byta pra-
widtowa. Tylko w okresie od 43 do 48 dnia spo-
strzegania chora miata znéw stany podgoraczko-
we- Dnia 14 1. 1950 r. na zyczenie rodz:ny chorg
w do$¢ dobrym stanie zdrowia wypisano ze szpi-
tala. Na proponowany zabieg operacyjny — usu-
niecie $ledziony — nie zgodzita sie rodzina cho-
rej.

W rozwazaniu rézniczkowym w omdwionym
przypadku nalezy wzigé pod uwage sprawy cho-
robowe takie, jak: 1) marskos$§¢ watr o
by Wilsona, alkoholowa i kitowa, w ktérym
to schorzeniu $ledziona powigksza sie znacznie
oraz wystepujg silne krwotoki Zzotgdkowo-jelito-
we;_ wiek chorej, wywiady, brak objawow uszko-
dzen'a watroby i ujemny odczyn Wassermanna
przemawiajg przeciwko temu schorzeniu w na-
szym przypadku;

22>chor oba Bantiego, ktérg znamio-
nuje w pézniejszym okresie rozwoju znaczne po-
wiekszenie $ledziony, ciezka niedokrwisto$¢ wtor-
na oraz puchlina brzuszna. Poniewaz jednak
w tym okresie choroby Bantiego stwierdza sie
rowniez wybitne powiekszenie watroby oraz z64-
taczke, ktére to objawy nie wystepuja w naszym
przypadku, dlatego nalezy te jednostke chorobo-
wa wylgczyc;

3y cierpienie uktadu krwiotwor-
czego, a manowicie a) zo6ttaczka hemolityczna,
ktorg nalezy wytaczyé z powodu braku zoétaczki
i prawidtowej opornosci osmotycznej krwinek
czerwonych, b) choroba Gauchera, ktérg réwniez
nalezy wytgczyé z powodu braku znacznego po-

wiekszenia watroby i gruczotéw chtonnych oraz
swoistych plam barwikowych w skorze, a przede
wszystkim brak wystepowania tego schorzenia
u innych cztonkéw rodziny, c) plamice krwotocz-
ne, przeciwko ktérym jednakze przemawia brak
w omawianym przypadku wybroczyn skornych
i krwawien z bton $luzowych, dalej brak zaburze-
nia czasu krwawienia i krzepniecia oraz ujemny
objaw opaskowy;

4) powiekszenie $ledziony u dzieci z powodu
leish mani ozy wystepujacej w krajach
czarnomorskich oraz w krajach potozonych nad
brzegami morza Adriatyckiego i Czarnego. Cho-
robe te znamionuje splenomegalia, a w po6zniej-
szym okresie niedokrwisto$¢, chartactwo, owrzo-
dzen a btony $luzowej jamy ustnej i jelit, skaza
krwotoczna, trombopenia i leukopenia. Choroba ta
zwykle po uptywie Va—3 lat konczy sie Smiercig
chorego. Dtugotrwato$s¢ sprawy chorobowej,
a przede wszystkim brak pasozytéw we krwi,
ktére znajdujg sie w monocytach vylgczajg
wspomniang spiawe chorobowg w nasiym przy-
padku;

5 biataczki, ktére jednakze z powodu bra-
ku odpowiednich zmian we krwi, braku powiek
szenia gruczotdw chtonnych oraz z powodu zmien-
nosci wielko$ci $ledziony nalezy wylgczy¢;

6) nowotwor $Sledziony — przeciwko
temu przemawia wiek chorej, przewlekto$¢ choro-
by, niezmiernie rzadkie wystepowanie pierwot-
nych nowotworéw w $ledzionie oraz brak zmian
nowotworowych w innych narzgdach;

7) zimnica, ktérg musi sie wylgczy¢ wobec
braku w krwi pasozytow zimnicy, wobec stalej
niskiej monocytozy we krwi i braku znamiennej
goraczki;

8 gruzlica $ledziony,; przeciwko
temu schorzeniu przemawiajg nastepujgce szcze”
goty: brak rozlegtych zmian gruzliczych w innych
narzgdach, brak podwyzszonej cieptoty i wzgled-
nie dobre samopoczucie w okresie miedzy krwo-
tokami i zmienno$¢ w'elkosci Sledziony w zalez-
nosci od krwotokéw zotgdbowo-jelitowych;

9) wreszcie nalezy wymieni¢c —p oly cy-
thaemia rubra, ktérg znamionuje duza Sle-
dziona i krwotoki Zzotgdkowo-jelitowe, u dzieci
jednakze choroba ta nie wystepuje nigdy
(Brugsch).

Po wylgczeniu przeto wszystkich schorzen, kto-
re znamionuje m. in- powiekszenie $ledziony
i w ktérych wystepujg krwotoki zotgdkowo-jeli-
towe, biorgc pod uwaga taki zesp6t objawow, jak
wystepujace od czasu do czasu krwotoki zotgdko-
wo-jelitowe i w zaleznosci od nich powtarzajaca
sie okresowo zmienno$¢ rozmiarow $ledziony,
niedokrwisto$¢ wtérng z leuko- i trombopenig, na-
stepnie pokrwotoczne okresowe zwyzki cieptoty
ciata, okresowg obecno$¢ wolnego ptynu w jamie
brzusznej — wszystko to bez jednoczesnego po-
wiekszenia watroby i zaburzenia jej czynnosci
musimy rozpoznawa¢ w omoéwionym przypadku
jako zwezenie zyly $ledzionowej.
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Biochimia aminokistotno-

Obszerne to dzielo zawiera we wstepie opis metod
stuzacych do badania przemian aminokwaséw, a ca-
to$¢ podzielona zostata na dwie czesci: 1) og6lng, trak-
tujacg o zasadniczych procesach rozktadu i syntezy
aminokwasow i 2) szczeg6towa, omawiajaca przemiany
poszczeg6lnych aminokwaséw lub ich grup.

W cze$ci pierwszej, ztozonej z 9 rozdziatéw, autor
omawia najpierw przemiany aminokwaséw bezenzy-
matyczne, dalej enzymy i enzymatyczne procesy zwig-
zane z przemiang aminokwaséw i wreszcie przemiany
aminokwasow, zachodzace w zywym ustroju.

W cze$ci drugiej, w 12 rozdziatach, omdwione zosta-
ty procesy zwigzane z powstawaniem, rozktadem i rolg
ustrojowg kazdego aminokwasu osobno. Rozdziat 24,
ostatni, zaliczony do drugiej czeSci dzieta, mdgtby by¢
uwazany za uogoOlnienie catoSci procesdbw aminokwaso-
wych, gdyz podaje streszczenie calo$ci przemian azo-
towych i ich zespolenie z wieloma innymi procesami
biochemicznymi ustroju.

Ksigzka, jakkolwiek obszerna i wysoce specjalna, pi-
sana jest bardzo przystepnie tak, ze kazdy znajacy
podstawy chemii organicznej moze jg czyta¢ i studio-

waé¢ z ftatwoscig. Pisana jest zywo i interesujaco,
a liczne wzory strukturalne i schematy utatwiajg
przyswojenie treéci. Giowna wartos¢ ksigzki polega

na ogromnym piSmiennictwie, ktére zostalo uwzgled-
nione. Autor powotuje sie na przeszto 2300 pozycji
z piSmiennictwa, przytaczajac blisko 1700 autorow.
Szczegbtowy indeks rzeczowy i doktadnie opracowany
skorowidz nazwisk, rozciggajacy sie na 16 stron, utat-
wiajg orientacje. Nalezy zatowaé, ze piSmiennictwo do-
prowadzone zostato tylko do poczatku 1947 roku.
Jakkolwiek tytut ksigzki ujmuje temat wasko jako
przemiane aminokwaséw, jednak horyzont dzieta jest
zakreslony szeroko, a sposéb przedstawienia tematu
jest taki, ze czytelnik wprowadzony zostaje w S$rodek
przemian ustrojowych, w szczegdlnosci przemian biat-
kowych i z tym zwigzanych proceséw enzymatycznych.
B. Seabuniewicz
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RUCH W TOW- LEK. — ZJAZDY.

Zwyczajne posiedzenie naukowe Krakowskiego
Tow. odbyto sie dnia 21. czerwca 1950 r. z na-
stepujacym porzadkiem dziennym: |. Rozpoznawa-
nie i leczenie powolnego zapalenia wsierdzia. Prof,
dr J. Japa z Il Kliniki Choréb Wewn. A. M.
Kierownik Prof. dr T. Tempka. — Il. Z Oddziatu Chi-
rurgii Klatki Piersiowej Sanatorium ZUS w Bystrej
Slaskiej. Pokaz. oper. chorych. — Dr W. Laszczak —

1) Torakoplastyka wieloaktowa stale odprezajgca spo-
sobem Brankingham’a w zastosowaniu do najciezszych
przypadkéw gruzlicy ptuc. — 2) Préba plomby poza-
oplucnej z krajowej masy plastycznej. — 3) Ropniaki
gruzlicze optucnej leczone oditupieniem piuca (decorti-
catio Delorme). — 4) Wyciecie ptuca. — 5) Wyciecie
segmentéw podstawy ptata dolnego lewego. — 6) Wy-
ciecie grasicy w przypadku myasthenia gravis. —
I1l. Ze Szpitali Miejskich w Krakowie. Prof. J. Gasin-
ski. — Usuniecie lewego ptuca wraz z ropnym workiem
optuenowym w przypadku rozpadowej gruzlicy ptuc.
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