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ACTA YITAMINOLOGIAE. Vol. Il. Fasc. 5. 1939.

J. V. SUPNIEWSKI, M. SERAFIN GAJEWSKA.

WEASNOSCI FARMAKOLOGICZNIE AMINOPIRYDYN.

(Z Zaktadu Farmakologii U. J. w Krakowie).

Warburg i Christian wykazali, ze w skfad kofermentu dehydra-
zy tkanek zwierzecych (z6tty ferment oddechowy i diaforeza) wcho-
dzi amid kwasu nikotynowego. Euler, Albert i Schenk wykazali znow,
ze amid ten réwniez wchodzi w sklad kozymazy, kofermentu nie-
zbednego dla fermentacji alkoholowej drozdzy.

Kozymaza jest potaczeniem czastki amidu kwasu nikotynowego
z czastkg adeniny, z dwiema czastkami pentozy (d-ribozy?) i dwiema
czastkami kwasu fosforowego.

Koferment oddechowy rézni sie od kozymazy obecnoscig trzech,

nie dwuch czastek kwasu fosforowego. Oba te kofermenty znajdujg
sie w tkankach zwierzecych.

Koferment oddechowy spetnia role czynnika dehydrogenacyjne-
go dla wielu skiadnikow plazmy komoérkowej. Amid nikotynowy
wchodzacy w skiad tego ciata tatwo przytacza w swym pierscieniu
pirydynowym dwa atomy wodoru, tworzac pochodng dwuhydroni-
koitynows. Ciato to tatwo oddaje te dwa atomy wodoru zbttemu fer-
mentowi oddechowemu (dehydrogenaza), redukujac go do bezbarw-
nej leukozasady. Wreszcie tlen powietrza utlenia te leukozasade do
z6ktego fermentu (Karrer, Warburg).

Koferment oddechowy odgrywa wiec zasadniczg role w proce-
sach dehydrogenacji, a wiec niejako utleniania sktadnikéw proto-
plazmy komorkowej, odgrywa wiec zasadniczg role w procesach od-
dychania komérkowego.  Nic dziwnego, Ze koferment oddecho-
wy znajdujemy we wszystkich tkankach kregowcow.

Zwierzeta nie posiadajg zdolnosci syntezy kwasu nikotynowego
niezbednego im do syntezy kofermentu oddechowego i kozymazy ich
tkanek. Zaopatrujg sie wiec one w amid nikotynowy z pokarméw
roslinnych, w ro$linach bowiem ciato to jest syntetyzowane. Zwie
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rzeta moga takze syntetyzowa¢ amid kwasu nikotynowego z kwastt
nikotynowego, znajdujacego sie we (wszystkich prawie roslinach.

Z gory juz mozemy przewidzie¢, ze podawanie zwierzetom po-
karmu niezawierajgcego tych zwigzkow, powodowa¢ musi duze za-
burzenia w ich przemianie materii i wresizcie Smier¢ zwierzat.

Kwas nikotynowy, wzglednie amid kwasu nikotynowego sg nie-
zbednymi sktadnikami pokarmowymi kregowcow.

W krajach Europy Potudniowej oraz w potudniowych Stanach
Ameryki Po6inocnej wybuchaty do niedawna epidemie choroby zwa-
nej pellagra. Choroba ta zjawiata sie w latach nieurodzaju, gdy lud-
no$¢ zywita sie jednostajnie kukurydza.

Choroba ta charakteryzuje sie stanami zapalnymi skory (rumie-
nie) szczegdlnie w miejscach wystawionych na dziatanie $wiatta, oraz
stanami kataralnymi bton $luzowych. Dochodzi wowczas do zapalenia
jamy ustnej, izapallenia jezyka (Glossitis — ciemny jezyk) i standw
kataralnych zotadka i jelit, powodujgcych nietrawienie i niewsysa-
nie pokarmow, co wreszcie prowadzi do (wychudzenia. Wyste-
puja réwniez zaburzenia w czynnosci narzaddéw migzszowych. Ob-
serwujemy anemie wywotane niedomogg szpiku kostnego oraz zmia-
ny w osrodkowym ukfadzie nerwowym i w nerwach obwodowych,
prowadzace do objawdw porazennych. W razie nieleczenia, pellagra
konczy sie Smiercig przy objawach ogblnego wyniszczenia.

Badania nad pellagra wykazaly, ze mamy tu do czynienia z ty-
powg awitaminoza. Przy podawaniu odpowiednich diet udato sie
wywotaé objawy pellagryczne u zwierzat a nawet u ludzi.

Goldberger, Wheeler, Lille i Rogers wywotali pellagre u psow.
Elaehyem i Koehn u kurczat, Birch, Chick i Martin u $win, Harris
u maitp, oraz Rufin i Smith u ludzi.

Dalsze badania wykazaty, ze witamin antypellagryczny znajdu-
je sie w S$wiezych roslinach oraz w duzych iloSciach w wyciggach
watrobowych. (Birch, Harris, Gyorgy). Wyciagi te byly nastepnie
frakcjonowane przez Elvehyem'ci Madderia, Stroorufa i WooZey
ktorym wkoncu udato sie z nich wyosobni¢ czysty, krystaliczny wi-
tamin przeciwpellagryczny.

Cialo to okazato sie amidem kwasu nikotynowego. Amid ten
leczyt objawy pellagry u pséw (Eluehyem i wspotpracownicy), $win
(Chick, Macrae, Martin), matp (Harris) i u ludzi bez wzgledu na to,
czy pellagra byla u nich samorzutng, czy tez wywolana sztucznie
dietg pellaryczng (Smith, Rufin, Spies, Cooper, Blankenhorn, Fouts"



7 —

Helmer, Lepkousky, Hukes). Pellagre ludzka leczy réwniez kwas ni-
kotynowy podany doustnie, lub pozajelitowo. Natomiast wiekszo$¢
pochodnych kwasu nikotynowego nie wywiera tego dziatania. Nie
wylwiera go betaina kwasu nikotynowegoi-tirigonellina, ciato dos$¢
czesto wystepujgce w roslinach.

Ostatnio Subarroiu, Dan i Meilmann wyosobnili z wyciagu
watrobowego nowe ciato, leczace pellagre psa; jest to beta-aminopi-
rydyna.

Cialo to prawdopodobnie powstaje z amidu kwasu nikotyno-
wego przez utlenienie tegoz i przez odczepienie dwutlenku wegla.
Mechanizm tej reakcji biologicznej jest jeszcze zupetnie nieznany.

Aminopirydyna-beta nie byla jeszcze badana systematycznie
Z punktu widzenia biologicznego. Zadaniem naszym jest wypetnienie
tej luki. Wiasnosci farmakologiczne tej aminy poréwnywaliSmy
z wiasnosciami aminopirydyny-alfa.

Witaminy rozpuszczalne w wodzie praktycznie pozbawione sg
dziatania toksycznego na zwierzeta. Mozemy bezkarnie podawac
zwierzetom duze dawki aneuryny, laktoflawiny, kwasu askorbinowe-
go, amidu kwasu nikotynowego (Suprtiewski, Hano) bez obaw wywo-
fania intoksykacji. Nietoksyczno$¢ zdaje sie by¢ cechg tych waznych
ciat biologicznych. Waznym byloby stwierdzenie, czy beta-aminopi-
rydyna jest rowniez ciatem nietoksycznym.

Do doswiadczerh naszych uzywaliSmy czystej beta-aminopiry-
dyny otrzymanej metodg Hoffmanowskg z amidu nikotynowego,
dziatajac nan podbrominem sodu, zgodnie z przepisami Cctmpsa, oraz
czystej handlowej alfa-aminopirydyny. Oba ciata dobrze rozpuszcza-
ja sie w wodzie, uzywaliSmy je wiec w roztworach wodnych.

Amid kwasu nikotynowego beta Aminopirydyny alfa
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CZESC DOSWIADCZALNA.
BETA-AMINOPIRYDYNA.

Toksycznos$¢ dla biatych myszek.

Biatym myszkom wstrzykiwano podskérnie wodne roztwory
0,1% beta-aminopirydyny.

Dawki mniejsze od 0,03 g/kg nie wywierajg wyraznego wptywu
na te zwierzeta.

Dawki 0,03 g/kg i 0,035 g/kg wywotywaty u myszek krétko-
trwate drgawki toniczno-kloniczne i do$¢ 'znaczne pobudzenie rucho-
we. Stan ten trwat u myszek okoto 1/2 godziny, po czym objawy zatrucia
mijaty catkowicie.

Dawka 0,04 g/kg sprowadza silne przyspieszenie oddychania,
zwiekszenie odruchow, niezbornosé¢, sinice, silne drgawki wsréd Kkto-
rych nastepuje $mier¢ zwierzecia w 20 minut po zastrzyku.

Dawki wieksze, jak 0,04 g/kg powodujg $mier¢ myszek wsréd
opisanych wyzej objawow, juz po kilku minutach od chwili zastrzyku.

Dawka $miertelna beta-aminopirydyny przy podaniu podskor-
nym wynosi wiec 0,04 g/kg.

Toksycznos$¢ dla wodnych zab.

Badane ciato podawano zabom wodnym w zastrzykach do wor-
ka limfatycznego grzbietowego. Wstrzykiwane byly roztwory wodne
o0 stezeniu 0,1%. Dawki niniejsze od 0,01 g/kg nie wywotujg wyraz-
nych objawow zatrucia u tych zwierzat.

Po wstrzyknieciu dawki 0,01 g/ikg zjawiajg sie¢ po uptywie 15
minut od chwili zastrzyku drgawki toniczno-kloniczne. Po kilku dal-
szych minutach przychodzi do zatrzymania oddychania. Napady
drgawek powtarzajg sie co kilka minut w ciggu dwuch godzin po za-
strzyku, po czym ustepujg i zaba wraca catkowicie do stanu normal-
nego.

Dawka 0,04 g/kg wywotuje u zab zniesienie ruchow dowolnych.
Ruchy przymusowe sg leniwe i »taktyczne. Po uptywie okoto 15 minut
zjawiajg sie drgawki toniczo-kloniczne, wystepujace zarébwno sponta-
nicznie, jak tez i przy kazdym bodZzcu dotykowym. Miedzy atakami
drgawek miesnie zwierzecia, szczeg6lnie miesnie brzuszne sg silnie na-
piete. Wérdd drgawek nastepuje zahamowanie oddychania. Po uptywie



okoto 5 godzin stan ten przechodzi w ogolne porazenie ruchowe. Po 24
godzinach zaba zachowuje sie juz normalnie.

Dziatanie toksyczne dawki 0,05 g/kg wystepuje juz w 3 minuty
po zastrzyku. Objawia sie ono napadowymi silnymi drgawkami i po-
razeniem oddychania. Okres drgawek trwa przez 2 godziny, po czym
przechodzi w stan .zupeinej niedomogi ruchowej. W tym okresie zaba
reaguje stabymi skurczami tezcowymi na bodZce czuciowe. Po dwu
dniach nastepuje $mieré zwierzecia.

Dawka S$miertelna beta-aminopirydyny wynosi wiec dla zaby
0,05 g/kg.

Dziatanie na oddychanie.

Doswiadczenia wykonywaliSmy na kotach i krélikach w narko-
zie uretanowej (1,4 g/kg).

Ruchy oddechowe rejestrowaliSmy bebenkiem Marey'a pota-
czonym z kaniulg tchawliicza.

Dozylne podanie dawki 0,001 g/kg pozostaje bez wpltywu na ru-
chy oddechowe kota i krélika. Dawka 0,002 g/kg wyraznie przyspie-
sza i pogtebia oddech kota, podczas gdy na ruchy oddechowe krélika
dziata stabo pobudzajaco. Dawka 0,0025 g/kg wywotuje u kota chwi-
lowy 15 sekund trwajgcy bezdech i nastepnie okres dtugotrwatego
przyspieszenia i poglebienia oddychania. Podobnie dziatajg dawki
wieksze z tym, ze w miare zwiekszania dawki zwieksza sie¢ dziatanie
pobudzajgce na oddychanie.

Wieksze dawki 0,005 g/kg i 0,01 g/kg powodujg tez bardziej
dtugotrwale, dochodzace do 30 sekund zatrzymanie oddychania, po-
przedzajgce zawsze dziatanie pobudzajace. (Fig. 1).

Po podaniu dawki 0,005 g/kg u krolika obserwujemy réwniez
silne pobudzenie ruchéw oddechowych. Trwa ono jednak krétko
(2 minuty) i zjawia sie bez uprzedniego okresu zahamowania oddy-
chania.

Beta-aminopirydyna pobudza silnie osrodek oddechowy kota
i krolika, przy czym to dziatanie pobudzajgce wystepuje silniej u kota

Podczas doswiadczenia zauwazono réwniez, ze badany zwigzek
chemiczny w dawce 0,005 g/kg budzi krdliki i koty z narkozy ureta-
nowe;j.
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Fig. I-
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Budzenie myszek biatych z narkozy uretanowej.

Biatym myszom wstrzykiwano podskérnie 1,6 g/kg uretanu ety-
lowego. Po wystgpieniu snu narkotycznego wstrzykiwano tym zwie-
rzetom podskérnie kolejne, rosngce dawki beta-amiinopirydyny.

Po dawce 0,004 g/kg zjawia se u myszy bardzo staba reakcja
na bodZce bolowe. Dawka 0,005 g/kg po 10 minutach od chwili zastrzy-
ku powoduje powrd6t odruchu spojéwkowego i pobudzenie oddychania.
Myszka (reaguje na bodzce bolowe, wykonuje nieudolne ruchy przy-
musowe. Dzialanie dawek 0,01 g/kg i 0,02 g/kg wystepuje prawie na-
tychmiast po (zastrzyku. Myszki potozone na grzbiet wracajg do po-
zycji normalnej, wykonujg ruchy dowolne (stabe i niezborne), zja-
wiajg sie u nich lekkie drgawki. Okres przebudzenia trwa 10 minut,
po czym myszki popadajg powtdrnie w narkoze.

Najmniejszg dawkag wywotujgcg u myszy objawy budzenia
z narkozy jest dawka 0,005 g/kg.

DZIALANIE NA KRAZENIE.
Wplyw na cisnienie krwi w krazeniu duzym i matym.

Do dosSwiadczer uzywano kotéw i krolikow narkotyzowanych
uretanem (1,4 g/kg) oraz kotéw dekapiitowanych.

Cisnienie krwi w tetnicy szyjnej wspodlnej rejestrowano mano-
metrem rteciowym, cisnienie krwi w tetnicy ptucnej manometrem
wodnym.

Podanie dozylne dawki 0,001 g/kg wywotywalo u tych zwierzat
mate spadki cisnienia tetniczego.

Dawka 0,002 g/kg wywolywata poczagtkowo znaczny (20—
40 mm Hg) spadek cisnienia kirwi u kotéw i krolikéw, po ktorym na-
stepowata (zwyzka tegoz cisnienia, (10—15 mm Hg) utrzymujgca sie
kilka do kilkunastu minut. Podobnie dziata dawka 0,005 g/kg, obniza
jednak silniej cisnienie krwi (spadki wynoszg okoto 40 mm Hg) po
czym silniej i bardziej dtugotrwale zwieksza to cisnienie (zwyzki do-
chodzg do 40 mm Hg). (Fig. 1).

Dawki wieksze od wymienionych powodujg zawsze spadki ci$nie-
nia tetniczego. Dziatanie obnizajgce ciSnienie krwi ro$nie w miare
zwiegkszania dawek tak, ze po podaniu dawki 0,01 g/kg cisnienie
krwi spada o 70 mm Hg.

U kota dekapitowainego dawki 0,005 g/kg i 0,01 g/kg powodujg
w pierwszej fazie dziatania nieznaczny spadek ci$nienia krwi, na-



stepcza za$ faza zwyzki cisnienia jest silniejsza (np. po dawce
0,005 g/kg zwyzka ci$nienia wynosi 50 mm Hg) i bardziej dtugotrwata.

Krzywa cisnienia w tetnicy ptucnej kota po podaniu dawek
0,002 g/kg i 0,005 g/kg beta-aminopirydyny przebiega na ogo6t rowno-
legle z krzywa ci$nienia w a. carotis.

Wplyw na objetos¢ jelit i konczyn.

Badania onkometryczne przeprowadzono na kotach narkotyzo-
wanych uretanem (1,4 g/kg). Objetos¢ jelit rejestrowano onkometrem
Brodie’go, objetos¢ konczyny przedniej ptetyzmografem wodnym.

Beta-aminopirydyna w dawce 0,0025 g/ikg wstrzyknietej dozylnie,
powoduje poczatkowo nieznaczne zmniejszenie objetosci jelit, potem
zwiekszenie ich objetosci, w okresie krotkotrwatego spadku cisnienia
krwi. Dawka ta wywotlywata nieznaczne zmniejszenie objetosci kon-
czyny.

Po podaniu dawki 0,005 g/kg rownolegle ze znacznym spadkiem
ci$nienia krwi, obserwujemy zmniejszenie sie objetosci jelit i male
zwiekszenie objetosci konczyny. W okresie nastepowej zwyzki cisnie-
nia krwi, krzywa objetosci konczyny silnie obniza sig, a objetos¢ jelit
miernie wzrasta. Dawka 0,01 g/kg wywotuje jakosciowo takie same
dziatanie, ilosciowo jednak znacznie silniejsze. (Fig. 1).

Perfuzja naczyn krwiono$nych zaby.

Badania perfuzyjne wykonano na zabach metodg Trendelen-
burga. Przez naczynia krwiono$ne zaby przepuszczano roztwory ba-
danego ciata w plynie Ringera, w stezeniach 1:100,000, 1:10,000
i 1:1,000 i liczono ilo$¢ wyptywajacych z zyty brzusznej kropel.

Stezenie 1:100,000 nie wywiera wyraznego dziatania na naczy-
nia krwionosne zaby. Stezenie 1:10,000 zwieksza ilos¢ wyptywajgcych
kropel 0o 20% w porowaniu z iloscig kropel wyptywajacych z zyly
brzusznej przy przemywaniu naczyn krwionosnych zaby samym pty-
nem Ringera. Stezenie wreszcie 1:1,000 zmniejsza wyptyw z naczyn
krwiono$nych zaby o 27%.

Dziatanie na serce.

Wplyw beta-aminopirydyny na serce badano na wyosobnionym
sercu zaby i na sercu kota ,,in situ®
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Dziatanie na wyosobnione serce zaby.

Doswiadczenie to przeprowadzono na wyosobnionym sercu zaby
metodg Strauba.

Stezenie 1:1,000,000 nie wywiera zadnego dziatania na alkcje wy-
osobnionego serca zaby .Stezenie od 1:500,000 do 1:10,000 powoduja
przyspieszenie pulsacji sercowych, nieznaczne zmniejszenie wysoko-
Sci systoli, przy réwnoczesnym nieznacznym zwiekszeniu wysokosci
rozkurczu. Stezenia od 1:5,000 az do 1:100 sprowadzajg coraz silniej-
sze zmniejszenie rozkurczu, przy niezmienionej wysokoSci skurczu.
Stezenie 1:100 nie zatrzymuje akcji serca, powoduje tylko, obok juz
wspomnianego zmniejszenia amplitudy wychylen rozkurczowych,
zwolnienie pulsacji sercowych.

Dziatanie na serce kota ,,in situ“

Badania nad dziataniem beta-aminopirydyny na serce kota ,,in
situ“ wykonano zapomocg kardiometru Hendersona na kotach w nar-
kozie uretanowej. ROéwnoczesnie rejestrowano cisnienie Krwi.

Dawka 0,001 g/kg badanego ciata podana dozylnie przyspiesza
nieco akcje serca. Na objetos¢ serca nie wywiera wptywu.

Dawka 0,005 g/kg przy spadku cisnienia krwi wywotuje aryt-
mig, przyspieszenie akcji serca i zwiekszenie objetosci serca. Po daw-
ce 0,01 g/kg zjawia sie bardzo silna niemiaroiwo$¢, réwnoczesnie
krzywa ci$nienia krwi wykazuje gwattowne spadki i zwyzki cisnienia
krwi. Objeto$¢ serca okresowo wzrasta i zmniejsza sie.

DZIALANIE NA NARZADY ZBUDOWANE Z MIESNI GLADKICH.

Wptyw badanego ciata na miesnie gtadkie ,,in situ“ badano na
krélikach narkotyzowanych chloralozg (0,1 g/kg) i na kotach dekapi-
towianych.

Wplyw na wyosobnione narzady zbudowane z miesni gtadkich'
obserwowano na wyosobnionych jelitach krolika i wyosobnionej ma-
cicy szczura.

Wplyw na jelito cienkie i grube krolika ,,in situ®

Ruchy jelita cienkiego i grubego krdlika w narkozie chloraloza
(0,1 g/kg) rejestrowano metoda manometryczng. Dawka 0,002 g/kg
w zastrzyku dozylnym wzmaga napiecie foniczne jelita cienkiego
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i grubego, oraz zwieksza amplitude ich skurczow perystaltycznych.
Na czestos¢ tych skurczow dawka wymieniona nie wywiera wptywu.

U krélikdw atropinizowanych (Atrop. sulf. 4 mg/kg) nastepuje
prawie catkowite zniesienie tego dziatania pobudzajgcego beta-ami-
nopirydyny.

Dziatanie na pecherz moczowy i na oskrzela.

Ruchy pecherza moczowego i objetos¢ oskrzeli rejestrowano
u kota w narkozie chloralozowej (0,1 g/kg) metoda Jacksona.

Beta-aiminopirydyna w dawce 0,001 g/kg ‘zwieksza i przy$piesza
krotkotrwale ruchy pecherza moczowego. Dziatanie dawki 0,005 g/kg
jest takie same, ale nieco silniejsze i bardziej dtugotrwate. Jeszcze
silniej dziata dawka 0,01 g/kg.

Na napiecie toniczne miesni pecherza ciato badane nie wywiera
wphywu.

Po podaniu dawek 0,001 g/kg, 0,005 g/kg i 0,01 g/kg nastepuje
rozszerzenie oskrzeli. Po dawce mniejszej, 0,001 g/kg, dziatanie to jest
stabe i przejsciowe, dawki 0,005 g/kg i 0,01 g/kg rozszerzajg oskrzela
silniej i bardziej dtugotrwale.

Wplyw na wyosobnione jelito cienkie krolika.

Stezenia beta-aminopirydyny od 1:1,000,000 do 1:5,000 zwiekszajg
skurcze perystaltyczne jelita, przy réwnoczesnej zwyzce napiecia jego
miesni gtadkich. Przy stezeniach 1:5,000 i 1:2,500 wychylenia skur-
czowe stopniowo zmniejszajg sie, wreszcie stezenie 1:1,000 sprowadza
zahamowanie ruchOow perystaltycznych jelita. Poczawszy od stezenia
1:5,000 obserwujemy tez stopniowe obnizanie sie napiecia tonicznego
jelita.

Arekolina w stezeniu 1:800,000 podana w okresie zahamowania
ruchéw jelita, nie wywiera Zzadnego wplywu. Ba Cl2 w stezeniu
1:100,000 stabo podnosi napiecie toniczne jelita.

Dziatanie na wyosobniong macice szczura.

Stezenie 1:1,000,000 i stezenia wieksze zmniejszajg wysoko$é
skurczéw macicy. Stezenie 1:2,500 prawie catkowicie hamuje sponta-
niczne skurcze macicy. Na napiecie toniczne wywiera badane cialo
stabe dziatanie. Stopniowo i nieznacznie obniza ono tonus macicy.
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Arekolina w stezeniu 1:400,000 wywiera bardzo istaibe dziatanie na
macice, nie sprowadza bowiem wcale podniesienia napiecia fonicznego,
powoduje tylko zjawienie sie bardzo niewielkich wychylen skurczo-

wych.
Dziatanie na wydzielanie moczu i zbkci.

Wplyw na wydzielanie moczu i zékci badano na krélikach nar-
kotyzowanych uretanem. Krople wyptywajacego moczu z kaniuli
wprowadzonej do pecherza moczowego (po podwigzaniu cewki mo-
czowej) rejestrowano przy pomocy zwyklego urzadzenia elektromagne-
tycznego. Wyptyw zékci zapisywano metodg Supniewskiego. Roztwory
beta-aminopirydyny podawano krélikom do zyty szyjnej.

Dawka 0,001 g/kg bardzo stabo zwalnia wydzielanie moczu z ka-
niuli pecherzowej. Dawka 0,002 g/kg nieco silniej zwalnia wyptyw mo-
czu. Po podaniu 0,005 g/kg nastepuje nagte oprdznienie sie pecherza
moczowego, objawiajgce sie 'szybkim wyptywem Kkilkunastu kropel
moczu, po czym wystepuje krétkotrwate zupetne zahamowanie wy-
dzielania. Po 3 minutach powraca normalne wydzielanie moczu.

Wstrzykniecie dawki 0,002 g/kg nie wywiera wyraznego wptywu
na wydzielanie zotci, natomiast dawka 0,005 g/kg wyraznie zwalnia
wydzielanie zotci.

Dziatanie na Zrenice oka kota.

Roztwor 1:1,000 badanego ciata (wkroplony do worka spojéwko-
wego Kkota pozostaje bez dziatania na Zrenice oka. Roztwor 1:100 po
kilku minutach stabo rozszerza Zrenice na okres okoto 2 godzin.

Cukier we krwi krélika i cieptota ciata.

Cukier we krwi krolika okreslano metodg Hagedoirn - Jensena.
Réwnoczesnie mierzono takze cieptote ciata zwierzat. Beta-aminopiry-
dyna podawana byta podskoérnie w ilosciach 0,01 g/kg i 0,02 g/kg.

Krdlik 3,650 g. Norma 0,119% cukru we krwi. Temp. 38,5 st.
Inj. s. c. 0,01 g/kg beta-aminopirydyny.

y4 godz. 0,144% cukru we krwi. Temp. 38.8

72, 0152% . 385
1 - 01128% " " n n 38’5
2 . 0,130% ww » 385

3 . 0126% . 390



Krdlik 2,100 g. Norma 0,142% cukru we krwi. Temp. 38,5 st.
Inj. s. c. 0,02 g/kg beta-aiminopirydyny.

Po 73 godz. 0,218% cukru we krwi. Temp. 38,5 st.

L 0,218% . 385
2 1 0,184% y n 387
, 3 n 0163% n N n 39,0 ,
» 6 n 0,116% n n n n 39,9 n
» 9 o 0144% n n » 392
.24 o 0149% n » n 38,3

Badany zwigzek chemiczny sprowadza wiec u krélikéw dos¢
znaczng i dbugotrwatg hiperglikemie oraz nieznaczne podniesienie ciep-
foty ciala.

ALFA-AMINOPIKYDYNA.
Toksyczno$¢ dla myszek biatych.

Biatym myszkom wstrzykiwano podskérnie 0,1% roztwor wodny
alfa-aminopiirydyny. Dawki badanego ciata mniejsize od 0,05 g/kg poza
pobudzeniem oddechu nie wywierajg wyraznego dziatania toksycznego.

Dawka 0,06 g/kg powoduje u myszek pobudzenie ruchowe przy
objawach pewnej niezbornosci ruchowej, przyspieszenie oddechu, wre-
szcie drgawki toniczno-kloniczne. Po dwu godzinach myszki te powra-
cajg do stanu normalnego. Dawka 0,07 g/kg jest dawka $miertelng ba-
danego zwigzku. Po tej dawce u myszek zaobserwowano obok powy-
zej opisanych objawéw asfiksje, sinice, zjawianie sie gwattownych
drgawek. Myszy ging w przeciggu pét godziny.

Dawki wieksze 1,0 g/kg i 15 g/kg powodujg szybkie wystepo-
wanie opisanych wyzej objawow intoksykacji i Smier¢ zwierzat juz po
kilku minutach od chwili zastrzyku.

Dawka $miertelna alfa-aminopirydyny dla biatych myszy wynosi
0,07 ig/kg.

Toksycznos¢ dla zab.

Zabom wodnym podawano 1%-owy wodny roztwér alfa-amino-
pirydyny w zastrzykach do worka limfatycznego grzbietowego.

Dawki mniejsze od 0,009 g/kg nie wywierajg wyraznego dziata-
nia toksycznego na te zwierzeta. Dawka 0,009 g/kg podana zabie, po-
woduje zjawianie sie u niej drgawek klonicznych. Drgawki te utrzy-
mujg sie przez dwie godziny, po czym ustepujg zupetnie, zaba pozosta-
je przy zyciu i zachowuje sie normalnie.
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Po podaniu dawiki 0,01 g/kg w przeciggu kilku minut od chwili
zastrzyku, zajwiajg sie silne drgawki mieszane, toniczno - kloniczne.
Btony ptawne sg napiete, iglowa wygieta ku tytowi. W okresie drga-
wek zaba wydaje charakterystyczny krzyk (jak przy pikrotoksynie).
W przeciggu krotkiego czasu nastepuje porazenie osrodka oddechowe-
go. Po dwu godzinach zjawia sie porazenie ruchowe. Zaba lezy nieru-
chomo, na bodZce czuciowe reaguje stabymi skurczami tezcowymi.
Akcja serca utrzymuje sie jeszcze przez 2 dni, po czym zwierze ginie.

Dawka 0,1 g/kg i dawki wieksze wywotujg Smier¢ zab w przecia-
gu kilkunastu godzin, wsréd opisanych wyzej objawow. Dawka $mier-
telna alfa-aminopirydyny dla zab wynosi 0,01 g/kg.

Badany zwigzek chemiczny jest wiec dla zab bardziej toksyczny
niz dla myszy (analogicznie z dziataniem pirydyny). Dawka $miertelna
dla zaby jest 7 razy mniejsza od dawki toksycznej myszy.

Dziatanie na oddychanie.

Doswiadczenia te, wykonane na kotach i krolikach narkotyzo-
wanych uretanem, u ktorych rejestrowano ruchy oddechowe bebenkiem
Marey’a, potgczonym z kaniulg tchawiczg, wykazaty, ze badany zwig-
zek dziata pobudzajgco na oddychanie tych zwierzat.

Juz dawka 0,0005 g/kg podana dozylnie wywoluje nieznaczne
przyspieszenie i pogtebienie oddychania zaréwno u kotdw, jak i u kroli-
kow. Dziatanieto jest jednak stosunkowo krotkotrwate. Dawki wieksze:
0,0025 g/kg i 0,005 g/kg sprowadzajg znateznie silniejsze i dtugotrwa-
te pobudzenie oddychania. Badany zwigzek chemiczny wywiera pobu-
dzajace dziatanie nie tylko na osrodek oddechowy, ale i na inne o$rod-
ki centralnego systemu nerwowego, albowiem dawka 0,005 g/kig bu-
dzita zawsze zwierzeta ze snu narkotycznego .

Budzenie myszek biatych z narkozy uretanowe;.

Podczas wykonywanych doswiadczer okazato sie, ze badane cia-
to w wiekszych dawkach, wskutek dziatania pobudzajgcego na central-
ny system nerwowy, budzi zwierzeta ze snu narkotycznego. Dla do-
ktadniejszego zaobserwowania tego dziatania, zbadano je na myszkach,
u ktérych wywotano narkoze podskdrnym wstrzyknieciem uretanu ety-
lowego w dawce 1,6 g/kg. Okre$lano u zwierzat tych najmniejszg daw-
ke alfa-aminopirydyny, ktéra wstrzyknieta podskérnie budzi myszke
z narkozy.
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Dawka 0,005 g/kg nie wywiera na myszke zadnego dziatania.
Dawka 0,01 g/kg wywotuje u zwierzecia powr6t odruchéw bélowych
i odruchu spojéwkowego.

Dawka 0,015 g/kg powoduje przebudzenie sie¢ zwierzecia na krotki
przecigg czasu. Ruchéw dowolnych brak, przymusowe bardzo stabe
I nieudolne. Wreszcie po podaniu dawki 0,03 g/kg wystepuje catkowite
obudzenie, mysz wykonuje ruchy przymusowe i dowolne. Okres prze-
burzenia trwa 15 minut, po czym mysz popada ponownie w narkoze.

llos¢ 0,015 g/kg badanego ciata jest najmniejsza dawka, powo-
dujaca u myszy zjawianie sie pierwszych, wyraznych objawéw budze-
nia z narkozy.

Dziatanie na cisnienie krwi w krazeniu duzym i matym.

Cisnienie krwi u kotdw i krolikow narkotyzowanych uretanem,
oraz u kotow dekapitowanych rejestrowano w tetnicy szyjnej wspolnej
manometrem rteciowym, cisnienie w tetnicy ptucnej manometrem
wodnym.

Dawki 0,0005 g/kg, 0,001 i 0,002 g/kg powodujg mierne (okoto
30 mm Hg wynoszace) ale dtugotrwate zwyzki ci$nienia tetniczego.

Krzywa ci$nienia w tetnicy szyjnej po podaniu zwierzetom dawki
0,005 g/kg zmienia nieco wyglad. Poczatkowo obserwujemy krétko-
trwaty spadek cisnienia krwi, pozniej dtugotrwate, niezbyt silne pod-
niesienie cisnienie krwi (dochodzace do 30 mm Hg).

Dawki wieksze od 0,005 g/kg obnizajg dtugotrwale ci$nienie krwi.
U kota dekapitowanego dawka 0,005 g/kg powoduje zwyzke cisnienia
krwi 0 60 mm Hg. niepoprzedzong okresem spadku cis$nienia.

Po wstrzyknieciu dawki 0,005 g/kg w okresie zwyzki cisnienia
w tetnicy szyjnej wystepuje nieznaczne 10 mm Hg. wynoszgce obnize-
nie cisnienia krwi w tetnicy ptucnej. Po dawce 0,01 g/kg krzywa cis$nie-
nia w tetnicy ptucnej przebiega rownolegle do krzywej cisnienia w te-
tnicy szyjnej, mianowicie réwnoczes$nie ze spadkiem cisnienia w a. ca-
rotis, wystepuje spadek cisnienia w a. pulmonalis. Obydwie krzywe
wracajg réwnoczesnie do poziomu wyjsciowego.

Wptyw na objetos¢ jelit i konczyn.

Badania onkometryczne wykonane na kotach narkotyzowanych
uretanem (1,4 g/kg) wykazaty, ze dozylne podanie 0,0005 g/kg
i 0,002 g/kg alfa-aminopirydyny powoduje czesto spadek a potem



zwiekszenie objetosci petli jelita cienkiego, zamknietej w onkometrze
Brodie’go. Na objeto$¢ konczyny, rejestrowang pletyzmografem wod-
nym, dawki te nie wywierajg wiekszego dziatania.

Perfuzja naczyn krwiono$nych zaby.

Perfuzje naczyn krwiono$nych zaby wykonano metodg Trende-
lenburga. Przez naczynia krwiono$ne zaby przepuszczano roztwory
ciata badanego w ptynie Ringera w stezeniach 1:100,000, 1:10,000
i 1:1,000. Przy przepuszczaniu przez naczynia krwionosne zaby ptynu
Ringera, zawierajgcego alfa-aminopirydyne w stezeniu 1:100,000, ilos¢
wyptywajacych kropel z zyly brzusznej zwigksza sie 0 31%, w porow-
naniu z iloscig ptynu, wyptywajacego z tej zyly przy przepuszczaniu
samego ptynu Rinigera. Stezenie 1:10,000 natomiast zmniejsza ilo$¢
wyptywajacego z naczyn krwionosnych ptynu, przy czyni to- zmniej-
szenie ilosci kropel dochodzi do 21°/0' w por6éwnaniu z wyptywem przy
przemywaniu naczyn samym ptynem Ringera. Wreszcie stezenie 1:1,000
powoduje ponowne zwigkszenie wyptywu o 13%.

Wyosobnione serce zaby.

Badania nad dziataniem alfa-aminopirydyny na wyosobnione
serce zaby wykonano wedlug metody Strauba. Badane ciato wywiera
stabe dziatanie na wyosobnione serce zaby. Stezenie 1:1,000,000 nie
wptywa wecale na akcje serca. Przy stezeniu 1:500,000 alfa-aminopiry-
dyny w ptynie Rinigera wystepuje bardzo nieznaczne obnizenie wysoko-
$ci skurczow. Wszystkie wigksze stezenia a wiec od 1:100,000 do 1:100
powodujg postepujgce, coraz silniejsze zmniejszanie sie zarowno wy-
chylern skurczowych, jak i rozkurczowych serca, ale nawet stezenie
1:100 nie zatrzymuje akcji serca, sprowadzajgc tylko gwattowny przy-
kurcz migsnia sercowego. Na czesto$¢ skurczOw sercowych wptywa
stezenie 1:10,000 i stezenie wieksze, powodujgc przyspieszenie pulsacji
sercowych, wowczas, gdy roztwor 1:50 nieco zwalnia skurcze sercowe.

Kardiometria serca kota.

Doswiadczenia kardiometryczne przeprowadzono na kotach nar-
kotyzowanych uretanem (1,4 g/kg), postugujac sie kardiometrem Hen
dersona.

Dawka 0,001 g/kg alfa-aminopirydyny podana do zyly udowej
powoduje dtugotrwate przyspieszenie akcji serca (ze 140 uderzeh na
minute na 160) przy réwnoczesnej zwyzce ci$nienia krwi, nie wywiera



zadnego wptywu na objeto$¢ serca. Po podaniu dawki 0,002 g/kg obok
przyspieszenia czynnosci serca i podniesienia cisnienia krwi, wystepuje
nieznaczne zwiekszenie' objetosci serca, oraz zmniejszenie wysokosci
wychylen skurczowych i rozkurczowych.

Dawka 0,005 g/kg wywotuje ju-Zz wyrazng depresje serca, wyste-
pujaca szczegoblnie silnie bezposrednio po zastrzyku. Obserwujemy wte-
dy zwolnienie akcji serca, zmniejszenie amplitudy ruchéw skurczowych
i wzrost objetosci serca. Cisnienie krwi po okresie krétkiego spadku
i krotkotrwatej zwyzki wraca do normy. Jeszcze silniejsze dziatanie
depresyjne wywiera dawka 0,01 g/kg, ktora silnie zwieksza objeto$¢
serca, zmniejsza 0 50% czesto$¢ akcji serca i sprowadza dtugotrwaly
niemiarowo$¢. W tym okresie cisnienie krwi spada znacznie.

DZIALANIE NA NARZADY, ZBUDOWANE Z MIESNI GLADKICH.

Wptyw na jelito cienkie i grube krélika ,,in situ*

Doswiadczenie to wykonano metodg manometryczng na kroli-
kach narkotyzowanych chloralozg (0,1 g/kg).

Dawka 0,002 g/kg badanego ciata podana w zastrzyku do zyly
szyjnej wywotuje zwiekszenie i przyspieszenie ruchow perystaltycz-
nych jelita cienkiego i grubego oraz wzrost napiecia miesni gtadkich
jelita grubego, nie wywierajac wptywu na napiecie foniczne jelita cien-
kiego.

Na jelita krolikow atropinizowanych (Atrop. sulf. 4 mg/kg) te
same dawki badanego zwigzku chemicznego wywierajg juz tylko bar-
dzo stabe dziatanie pobudzajgce. Atropina nie znosi jednak w zupetno-
$ci pobudzenia ruchoéw jelit i zwyzki napiecia fonicznego wywotanego
dziataniem alfa-aminopirydyny.

Dziatanie na pecherz moczowy i na oskrzela kota ,,in situ®

Ruchy pecherza moczowego i objetos¢ oskrzeli rejestrowano me-
todg Jakcsona. Doswiadczenia przeprowadzano na kotach dekapito-
wanych.

Zastrzyk dozylny dawki 0,002 g/kg nie wywiera wyraznego
wptywu na ruchy pecherza. Natomiast dawka 0,005 g/kg pobudza skur-
cze pecherza, zwiekszajac wysokos$¢ i czestos¢ jego skurczow. Dzia-
tanie to jest krétkotrwate.

Dawka 0,001 g/kg nieznacznie i przejSciowo rozszerza oskrzela
kota. W silniejsizym stopniu dziatanie rozszerzajagce na oskrzela wy-



wiera dawka 0,005 g/kg. Rozszerzenie oskrzeli wywolane podaniem
wymienionej dawki utrzymuje sie przez 2 minuty.

Dziatanie na wyosobniong macice szczura.

Stezenia od 1:1,000,000 do 1:2,500 powodujg stopniowe zmniej-
szanie sie¢ wychylen skurczowych macicy szczura i stopniowe niezna-
czne Obnizenie sie napiecia fonicznego.

Stezenie 1:2,500 hamuje skurcze perystaltyczne macicy. Areko-
lina w stezeniu 1:400,000 wywiera na te macice bardzo stabe dziata-
nie, powodujac powr6t ruchéw perystaltycznych o bardzo matej ampli-
tudzie.

Wplyw na wyosobnione jelito cienkie krolika.

Stezenie 1:1,000,000 wywotuje nieznaczny wzrost napiecia foni-
cznego miesni ghadkich wyosobnionego jelita ciektego krolika
i zmniejszenie amplitudy skurczéw perystaltycznych. Dziatanie takie
wywierajg takze i stezenia wieksze az do 1:100,000, przy czym to ostat-
nie stezenie powoduje zwigkszenie sie napiecia miesniowego i zmniej-
szenie wychylen skurczowych.

Jeszcze silniej dziata stezenie 1:50,000, ktére doprowadza wkorncu
do przykurczu fonicznego i do prawie catkowitego zniesienia ruchéw
perystaltycznych. Na czesto$¢ ruchéw perystaltycznych wyosobnionego
jelita cienkiego badane ciato nie wywiera wptywu. (Fig. 2).

Atropina w stezeniu 1:800,000 wydatnie obniza tonus jelita, nie
powoduje jednak jego catkowitego rozkurczu.

Dziatanie na wydzielanie moczu i zéikci.

Doswiadczenie przeprowadzono na krolikach narkotyzowanych
uiretanem (1,4 g/kg).

Krople wyptywajacego moczu z kaniuli wprowadzonej do peche-
rza (po podwigzaniu cewki moczowej) rejestrowano przy pomocy
zwyktego urzadzenia elektromagnetycznego. Wyptyw zokci rejestrowa-
no meltodg Suipniewlsktego.

Dawka 0,002 g/kg wywotuje szybkie wydzielenie kilkunastu kro-
pel moczu spowodowane prawdopodobnie skurczem pecherza moczo-
wego, pdzniej stabo zmniejsza wydzielanie moczu.

Dawka 0,005 |g/kg hamuje przez okres 3 imiinult zupetnie wyraznie,
a potem zwalnia wydzielanie moczu.

Dawki 0,002 i 0,005 g/kg preparatu nieznacznie tylko zwalniajg
wydzielanie zotci.
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Dziatanie na Zrenice oka kota.

Kotu wkroplono dospojéwkowo roztwor 1:1,000 alfa-aminopiry-
dyny. Stezenie to nie wywiera zadnego dziatania na oko kota. Stezenie
1:100 powoduje stabe Zwezenie Zrenicy kota, pojawiajgce sie¢ w 10 mi-
nut po wkropleniiu i utrzymujgce sie przez 2 godziny.

Cukier we krwi krolika i cieptota ciata krélika.

Oznaczanie cukru we krwi krolika przeprowdazono metodg Ha-
gedorn-Jensen’a. RGwnoczes$nie badano tez cieptote ciata zwierzat.

Alfa-aminopiirydyne podawano krélikom w. zastrzykach podskor-
nych w dawkach 0,01 g/kg i 0,035 g/kg.

Dziatanie alfa-amiinopirydyny na zawarto$¢ cukru we krwi wy-
kazujg nastepujace tabele
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Krélik 2,500 g. Norma 0,125% cukru we krwi. Temp. 38,6 st.
luj. s. c¢. 10 mg/kg alfa-aminopirydyny.

Po l/i godz. 0,130% cukru we krwi. Temp. 39,9 st.

y 72 » 0,135% i n > " 38,7
N " 0,137% n n >, " 38,8 ,

2 N 0,130% n » 2 » 386 ,
» 3, 0128% n n » 39,2,

molik 2,050 ig. Norma 0,134% cukru we krwi. Temp. 38,6
Ilj. s. c. 35 mg/kg alfa-aminopirydyny.

Po 7.1 godz. 0,200% cukru we krwi. Temp. 39,9 st.

21> 0211% non 402
"1, 0167% . n o , 399 ,
2 ) 0,120% n n y 38,6
W3, 0,129% . n W i 38,7
6 ; 0,147% » I n » 391
9 , 0,129% > . 394,
y 24, 0,158% n n » 385

Po podaniu dawki 0,01 g/kg poziom glukowy we krwi kroélika
praktycznie nie zmienia sie wcale. Dawka la, nie wywiera tez prakty-
cznie zadnego wptywu na cieptote ciata. Natomiast dawka 0,035 g/kg
sprowadza bardzo znaczne przecukrzenie krwi, zjawiajgce sie juz w 15
minut po zastrzyku. Niskie wartosci glukozy, ktore wykazuje tabela,
odpowiadajg okresom drgawek, ktdre co pewien czas u zwierzecia
wystepowaty. RAwnoczesnie z hipergliikemig wystepuje tez podwyzsze-
nie temperatury ciata.

WNIOSKI.

Badania nasze wykazaty, ze beta-aminopirydyna w odréznieniu od
amidu kwasu nikotynowego, jest ciatlem toksycznym, obdarzonym sil-
nymi wiasnosciami farmakodynamicznymi.

Pobudza ona silnie oSrodkowy uktad nerwowy. Podana podskor-
nie juz w dawce 0,01 g/kg wywotuje drgawki Kloniczne u zaby
i w dawce 0,03 g/kg, drgawki kloniczne u myszy. Podana dozylnie juz
w dawce 0,02 silnie pobudza osrodek oddechowy kota, zwiekszajac
i przyspieszajgc oddychanie.

Dawka 0,04 g/kg podana podskdrnie poraza osrodek oddechowy
myszy, a dawka 0,05 g/kg zabija zabe.
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Juz dawka 0,005 g/kg budzi z narkozy uretanowej myszy i koty.

Ciato to powoduje spadki cisnienia krwi i nastepcze zwyzki po
podaniu go dozylnym. Zniszczenie osrodka naczynioruchowego (deka-
pitacja) zmniejsza faze spadku tegoz cisnienia. Na cisnienie krwi
w tetnicy ptucnej dziata podobnie, jak na cisnienie w tetnicy szyjnej.
Powoduje ono do$¢ mato charakterystyczne zmiany objetosci jelit
i konczyn, poczatkowo wywotujac spadki, potem wzrosty objetosci
tych narzadéw. Roéwniez dziatanie na przemywane naczynia krwio-
nosne zaby jest mato charakterystyczne. Male stezenia tego ciata roz-
szerzajg, a duze kurcza te naczynia.

Cialo to jest mato trujgce dla wyosobnionego serca zaby, bowiem
nawet 1%-owy roztwor tego ciata nie hamuje jego ruchow. Mniejsze
stezenia przyspieszajg akcje serca, obnizajg systole a zwiekszajg dia-
stole. Rowniez beta-aminopirydyna podana dozylnie dziata miernie
toksycznie na serce ssaka. Male dawiki przyspieszajg akcje serca,
wieksze ostabiajg serce i powodujg arytmie.

Beta-aminiopirydyna dziata kurczgco na jelito cienkie i grube
ssaka ,,in situ“ i na jelito cienkie wyosobnione. Zwigksza ich skurcze
perystaltyczne, czesto podnosi ich tonus. Podobnie dziata na pecherz
»in situ“, W $rednich dawkach rozszerza oskrzela. Przeciwnie, na wy-
osobniong macice dziata depresyjnie. Obniza jej skurcze a wreszcie
w roztworze 1:2,500 hamuje ruchy tego narzgdu.

Mocny roztwor tego ciata rozszerza zrenice kota.

Na wydzielanie moczu i z6kci amina ta dziata stabo hamujgco.
Wywotuje ona hiperglikemie i zwyzki cieptoty ciata.

Toksyczno$¢ i wysoka aktywnos¢ farmakodynamiczna beta-ami-
nopirydyny zdaje sie przeczy¢ réli witaminowej tego ciata, witaminy
bowiem rozpuszczane w wodzie (Bi, B2, C itd.) sg cialami nietoksy-
cznymi i mato na ogo6t aktywnymi farmakodynamicznie.

Alfa-amiinopirydyna posiada podobne wiasnosci farmakologiczne,
jak pochodna beta, jest jednak mniej aktywna biologicznie i mniej
toksyczna.

Pobudza ona o$rodkowy uktad nerwowy zab i myszek, powodu-
jac drgawki foniczne u myszy juz w dawce 0,06 g/kg, u zab w dawce
0,009 g/kg. Dawiki $miertelne po podaniu podskérnym wynosza
0,06 g/kg dla myszy i 0,1 g/kg dla zaby. Alfa-aminoipirydyna jest wiec
dwukrotnie mniej toksyczng od zwigzku beta. Cialo to dziala trzy-
krotnie stabiej pobudzajgco na oddychanie, a takze dopiero w dawce
trzy razy wiekszej od dawiki beta-aminopirydyny budzi myszki z nar-
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kozy uretanowej. Podana dozylnie wywotuje gtownie zwyzki cisnienia
krwi, dopiero po podaniu wiekszych dawek, poprzeldizone miernymi
spadkami. Wywotuje ona spadki, a potem zwyzki objetosci jelit, na
objetos¢ konczyn dziata bardzo stabo. Na naczynia zaby dziata podob-
nie, jak zwigzek beta. Réwniez stabo dziata toksycznie na wyosobnione
serce zaby. Powoduje przyspieszenie akcji tego narzadu i zmniejszenie
systoli. Dopiero wieksze dawki preparatu podane dozylnie deprymujg
akcje serca. Podobnie, jak beta-aminopirydyna, powoduje ona skurcz
jelit cienkich i grubych, pecherza moczowego ,,in situ“ oraz wyoso-
bnionego jelita cienkiego krolika. Wywotuje depresje wyosobnionej
macicy szczura i rozszerza oskrzela kota. W przeciwienstwie do beta-
aminopirydyny zweza Zrenice kota. Wreszcie stabo obniza wydzielanie
moczu i z6kci, oraz podana w duzych dawkach powoduje hiperglikemie
i zwyzki cieptoty ciata.

J. V. SUPNIEWSK1 und M. GAJEWSKR.

iZUISAMMENFASISUNG.

Ueber die pharmakologischen Eigenschaften der Aminopiridine.

Unsere Untersuchungen dber das Beta-Aminopiridin haben er-
wiesen dass dieser Korper, im Gegenteil zum Nikoteinsdureamid, star-
ke phairmiakodynamische Eigenschaften belsilizt. Die untersuchte
chemische Verbindung ubt n&mlich eine stark anregende Wirkung
auf das Zentralnervensystem aus. Bei Froschen in Dosen von 0,01
g/kg und bei Mé&usen in Dosen von 0,03 g/kg ruft sie (bei subkutaner
Darreichung) starke klonische Krdmpfe hervor. Ebenso stark erregt
sie auch in Dosen von 0,02 g/kg (intravends injiziert) das Atmungszen-
trum der Katzen und Kaninchen. In Dosen von 0,04 g/kg fuhrt sie
eine Lahmung des Atmungszentrums der Mduse herbei und in Dosen
von 0,05 g/kg bewirkt sie auch den Tod der Frdsche.

Dank dieser zenitralerregenden Wirkung weckt sie in Dosen von
0,005 g/kg die Méause und Katzen aus der Urethannarkose.

Intravends injiziert bewirkt das untersuchte Aminopiridin eine
Blutdirucksenkung, der dann eine sekundére starke Blutsteigerung folgt
Diese anfangliche Blutdrucksenkungsperiode wird durch das Ausschal-
ten des Vasomotorenzentrums sehr bedeutend erschwacht. Der Blut-
druck in der Arteria pulmonalis wird im gleichen Sinne, wie der des
grossen Kreislaufs beeinflusst.
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Beta-Aminopiridin verkleinert zunéclits und vergréssert nachher
das Volumen des Dunndarms und das der Extremititen. Eine eben-
sowenig charakteristische Wirkung bt es auch auf die Froschgefésse
aus, welche durch kleinere Konzemtiraition erweitert, durch grossere
Konzentrationen daher verengt werden.

An isolierten Froschherzen bewirkt das untersuchte Praparat eine
Beschleunigung der Herztétigkeit und eine Verkleinerung der systo-
lischen Hiblhoben, wobei gleichzeitig die Diastoile des Herzens ver-
grossert wird. Selbst in einer Konzentration von 1:100 hemmt es die
Herzaktivitat nicht. Ebensowenig toxisch erwies sich das Beta-Ami-
nopiridin auch dem Katzenherz ,in situ“ gegeniber. In kleineren
Dosen intravends injiziert bewirkt es eine Beschleunigung der Herz-
frequenz, grdssere Gaben rufen eine Depression und Arrhytmien des
Katzenherzens ,,in situ“ hervor.

Der untersuchte Korper verstérkt die Bewegungen und erhoht
den Tonus des Diinn- und des Dickdarms, ferner auch der Harnblase
der Sauger ,,in situ®. Dieselbe Wirkung tbt er auch auf den isolierten
Dinndarm aus. Die Katzenbronchien ,,in situ“ werden durch die
mittleren Beta-Aminopiridindosen unbedeutend erweitert. Auf den
isolierten Rattenuterus bt es eine depressive Wirkung aus.

Grosse Konzentrationen des untersuchten Korpers verursachen
eine Erweiterung der Katzenpupille. Sie vermindern unbedeutend
Harn- und Gallensekretion und rufen eine Hyperglykdmie und Hyper-
thermie hervor.

Da die wasserldslichen Vitamine (Bi, B2 G u. s. w.) pharmakody-
namisch sehr schwach aktive Kdrper sind, scheint die grosse Giftig-
keit und die starke pharmakodynamische Wirksamkeit des Beta-Ami-
nopiridins daran hinzuweisen, dass diesem Korper keine vitaminar-
tige Rolle zukommt.

Was nun den weiteren Teil unserer Arbeit, das Alfa-Aminopiridin,
anbetrift, so koénnen wir schliessen, dass es qualitativ der Beta-
Verbindung &hnliche Eigenschaften besitzt, jedoch schwacher bio-
logisch wirksam als jenes und etwas weniger giftig ist. Es wirkt bei
Méusen in Dosen von 0,06 g/kg und bei Froschen in Dosen von 0,009
g/kg ikrampferregend. Subkutane letale Dosen betragen 0,06 gfikg fur
Mause und 0,1 g/kg fur Frosche. Dieser Korper ist also zweimal weniger
toxisch, als die Beta-Verbindung. Seine schwache pharmakodynamische
Wirksamkeit list auch die Ursache, dass er auch schwéacher auf dass
Respirationszentrum wirkt und erst in dreimal grosseren Dosen Katzen
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und Maduse aus der Urethannarkosse weckt. Intravends injiziert bewirkt
das Alfa-Aminopiridin eine Blutdrucksteigerung, welcher ein maéssiges,
kurzdauerndes Herabsetzen des Blutdrucks vorangeht. Das VVolumen des
Dinndarms wird durch diesen Korper zuerst vergrdssert und dann
vermindert, das der Extremitat wird zwar in demselben Sinne, aber
sehr schwach beeinflusst. Seine Wirkung auf die Froschgefasse, &hnelt
der der Beta-Verbindung. Auf das isolierte Froschherz wirkt es fre-
quenzbeschlleunigend und kontraktionsverkleinernd, ohne jedoch die
Tiefe der Herzausdehnung .zu vergréssern. Auf das S&ugerherz ,,in
situ” Ubt es eine depressive Wirkung aus, wobei diese Wirkung erst
nach grdsseren Dosen eintritt. Der Beta-Verbindung &hnlich verur-
sacht es starke Kontraktionen des Diinn- und Dickdarms, ferner auch
der Harnblase ,,in situ“ und beeinflusst auch auf dieselbe Weise den
isolierten Kainiincheindiinndarin. Es ruft eine Depression der isolierten
Rattengebdrmutter hervor, fihrt eine massige Erweiterung der Ka-
tzenbronchien herbei, verengt aber, im Gegenteil zu Beta-Verbindung/,
die Pupille der Katze.

Die Harn und Gallenausscheidung werden durch das Alfa-Ami-
nopiridin unbedeutend vermindert.  Grosse Gaben dieser Verbindung
bewirken eine mittelstarke Hyperglykemie und eine Hyperthermie.

(Aus dem Pharmakologischen Institut der Jagellonischen Universitat, Krakow ).
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ACTA VITAMINOLOGIAE. Vol. Il. Fasc. 5. 1939.

A. PRZEZDZIECKA.

ROLE DE LA VITAMINE A DANS LA REPRODUCTION
DES FEMELLES.

(Institut de Physiologie et d’Alimentation de I'Université de Wilno).

Introduction.

Le rble de la vitamine A comme facteur alimentaire nécessaire
pour tes fonctions normales de reproduction n'a pas encore été suffi-
samment étudié. Les expériences (EEvans, Verzar, Schermann,, Ma-
son, Mc Collum, Sure et d'autres mettaient toutefois en évidence que
le manque du facteur A dans le régime arrétait non seulement la
croissance mais aussi les fonctions des organes génitaux.

Le contenu des organes génitaux en, V. A est encore peu connu.
Mais comme par ailleurs lai reproduction n’est qu'une forme de la
croissance, dont la V. A est un des régulateurs, il était a supposer
que celle vitamine contribue au développement de l'oeuf fécondé et
qu’également des réserves de ce fadeur doivent se trouver dans les
organes produisant les oeufs et les spermatozoides. Gaehtgens signale,
que les glandes génitales contiennent de grandes quantités de V. A et
possedent la propriété de I'emmagasiner. D’autre part Euler et Klus-
smann ne trouvérent pas de V. A dans les ovaires des vaches (il s'y
trouvait du RB-carotene). Kaibaum ne découvrit point de V. A dans
le corps jaune. Les résultats obtenus par Karrer ét Willstatter indi-
quent que les corps jaunes des femelles saines et normalement
nourries contiennent des provitamines A, tandis que les corps jaunes
des femelles isoum&ses a un régime duquel la V. A fut exclue, ne
contenaient pas cette vitamine.

Korenchevsky et Carr établirent l'influence négative de la dé-
ficience du régime en, V. A sur la fonction des organes génitaux des
males (rats). Selon Eckstein I'absence de la V. A dans le régime des
males provoque des troubles de la spermatogenese et la dégénéres-
cence des testicules; Mitzkiewitsch a constaté (dans ces conditions)
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I'atrophie des vésicules séminales. Parkes et Drummond chez des
rats, dams les cas de stérilité provoquée pair I'avitaminose A, emplo-
yeérent la V. A thérapeutiquement; les animaux continuaient a rester
stériles, mais les recherches histologiques n’'ont pas établi dans les
glands génitales des altérations qui pourraient expliquer les troubles
de leur fonctionnement.

Selon Evcins et Bishop l'avitaminose A provoque chez les femel-
les des rongeurs uni retard du mdrissement des follicules. Suzuki
étudia I'action de grandes doses de V. A >sur la fécondité des souris.
La déficience en V. A trouble dans un temps relativement plus court
et a un plus haut degrés le fonctionnement normal des organes sexu-
els chez les males que chez les femelles. La différence de I'action des
déficiences en V. A sur les organes sexuels des maéles et des femelles
peut étre expliquée par la prédisposition du sexe & emmagasiner les
vitamines dans l'organisme (Ender).

Selon Karrer et Willstétter la cause de troubles dan’s le fonction-
nement des organes sexuels des fgjnelles peut étre la disparition de la
V. A du corps jaune.

Sure, Evans et Mason établirent que le manque de V. A peut
avoir une influence négative sur la progéniture. Selon Poulsson le
développement de I'embryon dépend de la quantité de V. A fournie
a l'organisme maternel. Chez les cochons on a observé que, si le régime
que subissaient les méres ne contenait point de V. A, cela provoquait
la résorption du foetus, soit la mise bais de morts-nés. Hoet ayant
fait des expériences sur des pigeons soumis a un régime déficient
en V. A observa gu’il advenait des troubles dans le développement
des embryons.

Il existe aussi une opinion, que les déficiences vitaminiques pro-
voquent une (influence sur le potentiel vital de I'embryon. Koren-
cheosky déclare que, dans les cas ou des femelles de rats, soumises
a un régime alimentaire de pleine valeur, étaient fécondées par des
males, qui subissaient un régime déficient en V. A, le développement
de I'emlbryon fut normal, mais les animaux nouveaux-nés démon-
traient une faible résistance.

Selon Vogt I'essentiel de nos connaissances sur l'influence
exercée par les vitamines sur la reproduction de I'hnomme se limite:
aux troubles constatés dans le développement de I'embryon, en cas de
déficience vitaminique, (en V. A et V. G) dans le régime maternel,
a l'influence exercée par les vitamines contenues danis le lait de la
meére (nourrice) sur la croissance des enfants dans la premiére période



de leur vie. Abels déclare que les déficiences vitaminiques du régime
maternel peuvent provoquer une croissance plus lente de I'embryon
ainsi qu’une réduction du poids des nouveaux-nes, les derniers mois
de grossesse étant décisifs. Selon Abels le poids plus élevé des
nouveaux-nés qu’on trouve souvent chez des femmes & couches
réitérées se rapporterait au métabolisme vitaminique: dans la premiére
phase de lia grossesse croissent non seulement Buterais et mamma,
mais aussi, et lles autres organes, I'organisme maternel emploie alors
a son profit une plus grande quantité de vitamines, en ne laissant
que des quantités respectivement réduites pour les besoins de
I’embryon;. C'est a cette cause qu’Abe/s- rapporte ile poids réduit des
nouveaux-nés chez de trés jeunes meres ,en premieres couches. Contre
tes opinions d’Abels se prononcérent certains auteurs, entre autres
Hellmuth et Schlossmann.

Les expériences faites sur des lapins par Nelson et Lamb
démontrent que I'exclusion de la V. A du régime alimentaire durant
la lactation provoque chez les jeunes animaux les symptdmes de
I'avitaminose A.

Gralka soutient, que chez les nourrissons, tétant des méres chez
lesquelles l'avitaminose A était constatée, advenait souvent la kéra-
tomalacie. De méme Thalberg a observé des cas de .kératomalacie
chez des nourrissons, tétant des meéres, dont la nourriture fut défi-
ciente un certain temps; dans ces cas le lait de vaches servi aux
nourrissons avait une action thérapeutique. Selon Mellanby et Vogt
la V. A servie prophylactiquement exerce une action positive sur la
grossesse, I'accouchement et la lactation. Strassmann servait a des fem-
mes durant lia lactation de I'huile de foie de morue (V.A-j-V. D) et
on constata chez les, nourrissons une croissance de poids en moyenne
de 26,22 /ig. journellement, tandis que les nourrissons dont les meres
n’obtenaient pas d’huile de folie de morue augmentaient en poids en
moyenne a peine de 17,45 g. journellement.

But des expériences.

Nos expériences avaient pour but d'établir (sur 'des femelles
adultes de rats stainradisés: 1) l'influence —sur les fonctions de
reproduction — exercée par I'exclusion de la V. A du régime alimen-
taire; 2) l'action exercée en ces cas par la V. A servie thérapeuti-
guement; 3) lI'examen de ('influence de la V. A sur l'organisme des
femelles, qui avaient subi—avant la période de maturité sexuelle—
I’'ovariotomie.
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La méthodique.

Les expériences ont été exécutée sur des rats (blancs, agés
de 5-6 mois, provenant d'une colonie d'animaux de laboratoire de
i'insltiltut de Phyisiollogie et d’Alimentation de I'Université de Wijillno.
Les animaux fuirent placés dans des icaiges. séparément. La tempéra-
ture ambiante des cages était de 16-18° C. Le contenu diu régime
déficient qui fuit employé était le suivant (Rigobello):

Cazéine épuUrée......ccccovcvvcvnerennnnne. 25
Huile €pureée........cccoveiiiiccnnnn. 10
DexXtrine.......ccccovvevevieiieeiee 45
Saccharose oo 15
Mélange de sels minéraux - - - 5
Papier buvard (cellulose) - - - 3

La composition du mélange des sels minéraux était la suivante:
Chlorure de sodium..........ccccccovneene. 2
Phosphate de sodium  _ _ _ _
" de potassium - - -

Phosphate de calcium . . . . 10
Lactate de calcium........................ 6
Sulfate de magnésium - _ _ _ 3

Citrate ferrique........ccccceevennne

Aux animaux de contréle on servait la V. A sous forme de préparat
étalonné. La construction des cages rendaient impossible la coi-
prophiagie.

Le contrble de la normalité des fonctions reproductives fut
exécuté, tenant avant tout compte du cycle oestnien caractéristique
pour lies femelles des rongeurs, lequel se présente dans la sécrétion
des muqueuses vaginales. Pour I'examen microscopique des frottis on
les coloraient par du bleu de méthyléne. On accoupla des femelles
.subissant un régime déficient en V. A avec des maéles obtenant une
nourriture de pleine valeur alimentaire, puis on soumit au con-
tréle la gestation, I'accouchement et la lactation. Ces expériences
furent exécutées sur des femelles qui, durant les deux mois précédents,
présentaient constamment un cycle oestrien normal.



Expériences.
Série |

Les femelles soumises aux expeériences furent divisées en deux
groupes. Le premier groupe était nourri de facon déficiente en V. A.
Le second groupe servait de contrdle, ayant pour but d’établir si le
régime du premier groupe était déficient uniquement en V. A. Danls
ce groupe on servait aux femelles, en outre d'un régime synthétique
insuffisant, encore une -solution de V. A (5 U. I. journellement).

Chez les femelles du | groupe (n'obtenant point de V. A) il
a été observeé un enrayement de croissance apres 45-60 jours. Le cycle
oestrien normal disparaissait encore a I'époque de la croissance nor-
male. Dans la secrétion des muqueuses vaginales on constatait de plus
ein plus souvent de»' cellules kératinisées; enfin le tableau des frottis
donnait constamment la méme phase, ressemblant au stade de I'oestrus.
Les observations suivantes démontraient que danls les cia» de l'avita-
minose pas trop avancée (6-8 semaines de régime déficient en V. A)
la gestation et I'accouchement étaient normaux, mais on a constaté des
troubles dans la lactation, les méres ne nourrissaient pas leurs petits.
Quand l'avitaminose était plus avancée (3 mois de régime déficient
en V. A) lles résultats de I'accouplement des femelles ainsi aittelintes
avec des males nourris normalement ont été négatifs. L’autopsie
démontra dans quelques cas des changements atrophiques des ovaires.

La stérilité observée chez les femelles subissant un régime
déficient en V. A devrait étre considérée comme ,stérilité primaire,
selon Drummond, advenant par suite de ,,dégénérescences variées dans
les cellules génitales* ou par isulite ,,de la pente de l'appetit sexuel*

Les observations faites sur le Il groupe des animaux (iservaint
de contrle) démontrent que le régime synthétique, qui y fut admini-
stré, complété par de la V. A, assurait une fécondité normale des
femelles. Les troubles des fonctions de reproduction qui furent consta-
tés chez lles femelles du premier groupe provenaient donc uniquement
du manque dans la nourriture de la seule vitamine A.

Série |Il.

Les expériences de cette série avaient pour but de contrdler
I'action thérapeutique de la V. A dans les cas de stérilité des femelles
provoqués par I'exclusion du régime de la V. A. Aux femelles chez
lesquelles on avait établi des troubles des fonctions reproductives on
administrait thérapeutiguement 5-15 unités de V. A journellement
sous la forme d’extrait concentré.
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Des données de la table Il il sen suit, que la V. A
administrée thérapeutiquement rendait normal le cycle oestrien
(sous restriction de l'avitaminose A pas trop avancée, et I'emploi
de la V. A utilement dosée durant le temps opportun). La ké-
ratinisation dans la secrétion des muqueuses vaginales, qui
fut constatée chez les femelles nourries de fagon déficiente en
V. A, résulte donc d’un était pathologique de la muqueuse du vagin
et ne peut pas étre identifiée, avec la phase de l'oestrus. Dans les
cas du isltade de I'avitaminose piafs trop avancée l'action thérapeutique
dé la V. A éloignait les troubles die la fonction reproductive, qui
provoquaient la stérilité primaire des femelles de rats.

Le graphique | démontre les changements moyens du poids des-
femelles de rats nourries de fagon déficiente en V. A (série I, groupe I)
et de celles qui obtenaient depuis le commencement des expériences un
régime complété (série I, groupe II) ainsi que de celles, auxquelles on
a administré de la V. A thérapeutiquement (série I1).

GRAPHIQUE |

— V. A administrée thérapeutiquement.
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Série Il

Daims cette série d’expériences a été étudiée I'action produite par
le manque ou la présence de la V. A dans la nourriture sur la secrétion
du vagin des femelles de rate, ovariotomisées avant I'’époque de leur
maturité sexuelle. Nous soumimes aux expériences 12 jeunes femelles
(45-60 g.). Une semaine apres I'ovariotomie on commenga & administrer
a ces animaux une nourriture ne contenant point de V. A, on examinait
en méme temps leurs frottis. Aprés 21 jours de ce régime alimentaire—
se montrerent dans les frottis, en outre du mucus et des leucocytes
qgu’on y trouvait précédemment, de plus en plus souvent des cellules
kératinisees. A des femelles, chez lesquelles au moins depuis une
semaine ion avait établi la présence dans les frottis de 100°/0 de cellules
epithéliales kératilnlisées, on commenca a administrer de la V. A en
solution, divisant chaque dose en. deux portions servies le méme jour.
Les frottis furent examinés chaque 8 heures (méthode Hohlveg, Dohrn,
modifiée par Laquer). Leis doisages furent employés plusieurs fois,
aprés avoir essayé chacun sur 4 femelles. L’essai comprenait trois
doses de I'extrait: Le 1 groupe de femelles de rats, chez lesquelles on
avait trouvé depuis 1 semaine dans les frottis 100% de cellules kéra-
tinisées non-granulées, obtenait pour chaque femelle la dose entiére
soit 0,0005 cm3 d'extrait de V. A, le 2 groupe obtenait 0,001 cm3:
le 3-me — 0,0025 cm3 d’extrait de V. A. La table Ill et le graphique
Il contiennent les résultats des expériences.

TABLE Il

. Cessation Réapparition
Ne du  QuUaNtte  Hoce de a Quantité  de I'apparition  de cellules
de rats . de cellules kératinisées
groupe ¢ olles V- A (cmj) dessais kératinisées (50-100%6)

(jours) (jours)

I 4 0,00C5 cmj 3 1 4
1] 4 0,001 cmjd 5 5-7 2 —3
i 4 0,0025 cmj} 3 3 7—9

Des données ci-dessus il s’en suit que I'extrait de V. A servi
men des doses suffisantes faisait disparaitre la kératinisation; la période
dans laquelle disparaissait la kératinisation (,,colpokératose”) corre-
spondait & la grandeur des doses administrées. (T. Ill, Graph. I11).

L’influence donc de la V. A est dem'ontrée non seulement dans
le changement du tableau des frottis de sécrétions vaginalels des fe-
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melles de rats normales mais aussi chez des femelles préalablement
ovariotomisées. Il s’en suit du précédent que la kératinisation qui se
manifeste dans le vagin des femelles ovariotomisées apres un régime
alimentaire manquant de V. A, est provoquée de méme, que chez
les femelles normales (nourries de fagon déficiente en V. A), par
I’état pathologique du valgiin.

Résumé des expériences.

Leis résultats de nos expériences indiquent qu'une déficience du
régime en V. A provoque des troubles datas le fonctionnement des
organes sexuels des femelles; ces troubles > traduisent avant tout par
la disparition du cycle oestrien normal. Nous avons établi, que (la
déficience da la V. A daims l'alimentation des femelles de rails ise
manifeste dans les frottis de sécrétions vaginales par I'apparition
constante des cellules kératiiimséeis aussi bien chez les femelles adultes-
normales, que chez les femelles jeunes ovariotomisées. Ces résultats sont:
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en accord avec les observations des autres auteurs. Aprés l'introduction
dans l'organisme de la quantité nécessaire de vitamine A, le tableau
des frottis de sécrétions vaginales redevient normal. Le manque
prolongé de V. A .dans lles aliments provoque probablement des troubles
dans l'iovulation; s'il N’y a qu'une déficience partielle de ce facteur ou
dans les cas de carence pas trop prolongée, I'ovulation peut se passer
normalement; des troubles ise manifestent aussi parfois durant
I'insémination ou, ce qui est relativement rare, dans le développement de
I'oeuf fécondé, ou dans la lactation. La stérilité des femelles provoquée
par la déficience du facteur A peut étre reconnue pour une ,stérilité
primaire*. L’action thérapeutique de la V. A dépend selon les cas du
stade de l'avitaminose (durée du régime déficient), ainsi que du dosage
respectif da la V. A.

En résumant tout ce qui a été précédemment exposé, on peut
constater, que la V. A est un des régulateurs de la reproduction chez
les femelles.

ZUSAMMENFASSUNG.

Die Bedeutung des Vitamins A fur die Fortpflanzungsfahigkeit der
Tieriveibchen.

Das Ziel vorliegender Arbeit war:

1) zu untersuchen, welchen Einfluss dais Verabreichen einer
A-Mangdlkost an geschlechtsreife Tierweibchen auf ihre Fortpflan-
zungsféhigkeit ausibt,

2) zu kontrollieren, ob in Fallen, wo durch vitamin-A-freie
Ehrnahrung der Weibchen Stérungen in ihrer Fortpflanzungsfahigkeit
eingetreten waren, das Anwenden von Vitamin A eine therapeutische
Wirkung hervoirrufen kénnte,

3) dein Einfluss des Vitamiins-A (lediglich der Nahrung entstam-
mend und zu Heilzwecken angewandt) auf den Organismus von
Tierweibchen zu untersuchen, welche man vor ihrer Geschlechtsreife
kastriert hatte.

Die Experimente waren an weissen Ratten ausigefihrt, welche
man der standarisierten Tierkolonie des Instituts der Physiologie und
Erndhrungskunde der Universitdt zu Wilno entnommen hatte.

Als vitaminfreie Didt wurde eine synthetische Mischung nach
Rigobello verwendet. Den Kontrolltierchen wurde ein Vitamin-A hal-
tiger' Konzentrat verabreicht. Bei der Prifung einer regelméssigen
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Fortpflanzungsféhigkeit .berticksichtigten wir den fur die Weibchen
der Nagetiere so charakteristischen 6strichen - Zyklus. Ferner, wur-
den die Weibchen, welche durch ungeniigende Viiitaminkost ernahrt
waren, mit vollwertig ernédhrten Mannchen zuisammengetian und eine
Kontrolle der Schwangerschaft, Geburt und Laktation durchgefihrt.

Die Ergebnisse der Untersuchungen zeigten, dass der Vitamin-A-
-Maingel in der Diat eine Funktionsstorung der Geschlechtsdriisen bei
-den Raltltenwdibchen verursacht und vor allem eine Stérung des 0Oslri-
schen Zyklus nach sich zieht. Bei andauerndem Mangel an Vitamin-A
stellte sich bei den Weibchen eine zeitweile Sterilitat ein. Die therapeu-
tische Wirkung des Vitamins-A hing in den erwdhnten Féllen von der
Phase der Avitaminoise, wie auch von entsprechender Dosierung des
Vitamins A ab.

(Aus dem Institut der Physiologie und Erndhrungskunde der Universitat zu Wilno).

STRESZCZENIE.

Znaczenie witaminu A dla funkcji rozrodczych samic.

Praca miata na celu: 1) sprawdzenie, jaki wplyw wywiera na
funkcje rozrodcze samic dieta niezaiwierajgca witaminu A, podawana
zwierzetom dojrzatym piciowo. 2) skontrolowanie, czy w przypad-
kach zaburzen w rozrodzie, powstajagcych na skutek braku w pozy-
wieniu samic witaminu A, zastosowanie leczniczo tego czynnika przy-
wraca normalng funkcje, 3) zbadanie wptywu witaminu A (wylacze-
nie z pozywienia i stosowanie leczniczo) na ustrdj samic, u ktdrych
przed okresem dojrzatosci piciowej przeprowadzono owariotomie.

Do doswiadczeh stuzyly biate szczury pochodzace z kolonii
standaryzowanych zwierzat Zaktadu Fizjologii i Nauki Zywienia
U. S. B. Jako diete niedoborowag stosowano mieszanke syntetyczng
w/g Rigobello. Zwierzetom kontrolnym podawano witamin A w po-
staci wzorcowego preparatu.

Przy sprawdzaniu prawidtowosci funkcji rozrodczych uwzgled-
niano charakterystyczny dla samic gryzoniéw cykl oestralny. Ponadto,
fgczono samice zywione niedoborowe z samcami otrzymujacymi po-
karm petnowartosciowy i przeprowadzano kontrole prawidtowosci
cigzy, porodu i laktacji.

Wyniki badan wskazuja, ze niedobor w diecie W. A powoduje
u szczurzyc zaburzenia w reprodukcji, przede wszystkim za$ zanik
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prawidtowego cyklu oesltrainego. Przy braku w pozywieniu W. A
stwierdzano wystepowanie Ikotipokeratozy zaréwno | u samfic nor-
malnych, jak ii z przeprowadzong owariotomig. Wylgczanie przez diuz-
szy okres czasu z diety witaminu A powodowalo czasowg nieptod-
no$¢ samic. Lecznicze dziatanie witamiilnu A w powyzszych przypad-
kach byto uzaleznione od stadium awitaminozy (okresu zywienia nie-
doborowo) oraz od odpowiedirtiego dawkowania W. A.

(Z Zakiadu Fizjologii i Nauki Zywienia U. S. B. w Wilnie).
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E. LELESZ.

RECHERCHES SUR LA TENEUR DU SANG EN VITAMINES
(V. A. DANS LE SANG DES ANIMAUX D’ELEVAGE).

(Institut de Physiologie et d’Alimentation de I’Université de Wilno).

Il a été démontré par les récents travaux que les vitamines
entrent dans la composition du sang. La V. A se trouve dans le sérum
et dans iles éléments figurés du sang. Schneider eit Widmann signalent
que le caroténe et la V. A entre dans la composition du sérum tandis
que les globules rouges et blancs n’en contiennent pas. Van Eekelen
et Wolff analysant les érytrocytes n'y trouverent pais de V. A.

La plupart des recherches concernent jusqu’a présent le saing
humain. Selon Kauffmann et Drigalski le sang humain contient dans
100 g. de 0,01-0,27 mg. de V. A. Selon Menken chaque 100 cm3 de
sang contiennent 10-84 unités L. de V. A (dans la plupart des cas
20-30 unités L.), selon v. Eekelen — 50 unités L. (de 10-80 unités
intern.). Marchionini établissait la teneur du sérum en carotene a 10-60 7,
de la V. A a 80 unités L. Wendt trouvait 80 unites L. de cairotéine et
14 unités L. de V. A. Selon, Menken, des quantités plus grandes de
caroténe elt de V. A (caroténe 30 7, V. A. 30-40 unités L.) se trouvaient
dans le sang des hommes appartenant aux classes plus aisées, mieux
nourries, en les comparant avec le sang de la population plus pauvre
(caroténe 19,3 7( V. A—<I127 unités L.). Généralement dans 10% des
cals étudiés le sang ne contenait point de V. A.

Les dosages de la V. A dans le sang humain (méthode p. E ek e-
len, Emmerieet Wolff) que nous avons exécutés dans l'institut
de Physiologie et d’Alimentation de VUniversité de Wilno — en hiver,
chez des individus des classes sociales moyennes, agés de- 20-30 ans,
démontrérent un contenu moyen en V. A de 30-50 unités dans 100 &m
du sang; dans plusieurs cas nous ne trouvames pas de V. A.; généra-
lement les oscillations du contenu en V. A étaient grandes.
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La quantité maximale de V. A. qu’on constate dans le .sang
humain fut trouvée chez leis individus approchant 40 ainls, dt était en
moyenne de 70 unités L., a I'dge de 80 ans elle baisse jusqu'a 38 unités
a peine; d'autre part le contenu en caroténe augmente avec I'age, il est
vers 20 ans de 33 unités et devient vers 60 ans de 43 unités, & 80 ans
de 80 unités L. en moyenne.

La diminution du contenu en V. A dans le sérum est considéré
comme isymptdme d’hypovitaminose. On pourrait méme envisager
cet abaissement du niveau comme symptdme d’hypovitaminose
plus précoce, que les symptdmes cliniques.

L'alnaflyse du sang exécutée pair Haas et ses collaborateurs sur
11 nouveaux-nés (ages de 7 semaines a 9 mois) et 16 enfants plus
agés (de 2-4 ans) atteints de xérophtalmie, donneérent les résultats
suivante: chez les nouveaiux-nés datas 6 cas la V. A ne fuit pas constatée
dans le sanlg, dans 3 cas quantités de V. A étaient trés réduites
4, 6, 8, unités intern. dans 100 cm3 de sérum, chez les 2 autres—-22 unités
intern. de V. A. Le contenu en caroténe oscillait entre 12 a 56 unites
intern. dans 100 cm3 du sérum, c’est a dire, gu'il était assez bas.
Chez les enfants plus 4gés— dans 13 cas on ne trouva pas de V. A dans
le sang, chez les autres la quantité (die V. A était de 2,14 et 38 un,
intern’. dans 100 cm3 du sérum. Quand on administrait la V. A théra-
peutiquement, lia quantité de cette vitamine dans le sérum augmentait
graduéllleiment au couiranlt de I'amélioration die la santé.

Des quantités miinimialés de V. A ise trouvent aussi dans le sérum
des femmes enceintes (Wendt déclare, que le contenu en carotene et en
V. A n’est pas anormal). Selon Menken, Debré elt Busson le niveau du
caroténe dans le sang des femmes enceintes est également bas, selon
Gaehtgens le caroténe s'y trouve en quantité normale, tandis qu'il
y a une abscence ou a peine des traces de V. A. La quajatité iréduit)e
de V. A dans (le sérum des femmes enceintes est expliquée par les
besoins de I'embryon en V. A ou par I'eimmagaisinement intense de la
V. A dans le foie et I'enrayement de la transformation du caroténe
en V. A; la V. A est en partie éliminée de I'organiisme dans l'urine,
Dans une série de cas, surtout dans la période finale de la grossesse,
on a constaté une diminution du contenu de V. A dans le sérum, tandis
que lia quantité de caroténe restait immuable ou augmentait de peu
(Gaehtgens).

La quafnitiitt de V. A dans le sérum dépend des réserves de
«jette vitamine dans les organes et surtout dans le foie wan Eekelen,
Emmerie, Wolff). La réduction des réserves dans le foie est suivie
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d'une diimfinution du contenu de la V. A dans. le sérum. Le contenu du
sang en carotene et V. A diminue également dans les cas de suractivité
de la thyroide. Dans des cas aigus de la maladie de Basedow disparais-
saient aussi les réserves de V. A emmagasinées (dans le foie (Wendt).

Il s’en suit du précédent, que généralement les quantités de V. A
dans le sang humain sont bien différentes. 1l est donc nécessaire
d’établir un dosage précis du contenu vitaminique dans le sang pour
le diagnostic et thérapeutique, entre autres dans les cas de transfusion,
quand il s'agit d’avoir du sang de valeur totale.

S'il s’aigit du contenu de la V. A dans le sang des animaux les
données qu’on posséde jusqu’a présent ne sont pas nombreuses.

Euler et Virgin étudiaient le sang des rats et des cobayes suif
leur contenu en V. A et ont obtenu des résultats négatifs. Selon van
Eekelen dans 10 cm3 du sérum de lapins se trouvent en moyene 2 U. |.
V. A, dans le sérum des chiens et des porcs — 0,5 U. I.

Nos recherches avaient pour but d'établir le contenu en V. A
dans le sérum de taureaux, de boeufs et de vaches de provenance dispa-
rate. 1l saigisisiait die s'assurer s’il y a des différences marquantes
dans fle niveau du contenu de la V. A dans le sang des animaux et
d’établir la grandeur des oscillations.

On avait pris le sang dans des ampoules spéciales, stérilisées et pa-
rafames. Le dosage de laV. A fut exécuté le plus vite possible aprés, avoir
obtenu le sang. Le contenu en V. A fut établi suivant la méthode
v. Eekelen, Emmerie, Wolff, en unités de Lovibond, qui furent ensuite
converties en unités internationales.

En tout, furent exécutées 31 désignations dans le sang de vaches,
18 désignations dans le sang de boeufs et 7 dans le sang de taureaux.
De la table | il s’en suit que 100 cm3 de sérum contenaient de V. A: chez
les vaches 51,2—268,8 U. L, chez les bouefs 179,2—275,2 U. L, chez les
taureaux 51,2—140,8 U. |I.

La désignation du contenu de la V. A en unités Lovibond donnait
par 10 cm} de sérum: chez les vaches 4-21 U. L, chez les boeufs
14-22 U. L., chez les taureaux 0-11 U. L.

Il eist & noter que leis taureaux dont on avait pniis le sang pour
nos expériences étaient trés jeunes, c’est ce qui a probablement été
cause de ce que nos résultats pour les taureaux comportent un contenu
moindre de celui qu’a obtenu Lundborg (taureaux 14-36 U. L., vaches
8-9 U. L. de V. A) Selon v. Euler chez les veaux le sérum ne contient
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TABLE 1

Boeufs

Quantité de V. A

\Vaches

Quantité de V. A

dans 10 cm3 dans 100 cm3 dans 10 cm3 dans 100 cmi dans 10 cm3 dans 100 cmj

du sérum
(V. L)

9.0
0.0
6.5
11.0
4.0
10.0
8,2

du sérum
. 1)

115.2
0.0
83.2
140.8
51.2
128.0
104.96

du sérum
(U. L)

16.0
145
175
0220
20.0
20.0
185
19.0
15.6
16.0
215
14.0
18.0
155
19.0
17.5
16.0
18.0

du sérum
. 1)

204.8
185.6
217.6
281.6
256.0
256.0
236.8
243.2
199.6
204.8
275.2
179.2
226.4
198.4
236.8
224.0
204.8
226.4

du sérum
(U. L)

10.0
115
16.0
6.0
8.5
14.0
11.0
12.0
10.0
16.0
45
9.5
12.0
6.0
8.5
18.5
14.0
4.0
16.0
18.5
21.0
125
17.0
10.0
115
7.0
12.0
8.0
6.0
21.0
205

du sérum
U. 1)

128.0
147.2
204.8

76.8
108.8
179.2
140.8
153.6
128.0
204.8

57.6
121.6
153.6

76.8
108.8
236.8
108.8

51.2
204.8
236.8
268.8
160.0
217.6
128.0
147.2

89.6
153.6
102.4

76.8
268.8
262.4



— 46 —

dans 10 cm3 que 0,5-1 U. L. V. A, chez les boeufs — 11-17 U. L. Selon
Gillame le isainig des taureaux contient en hiver dans 100 g.—0,051 mg
de V. A et lie sang des vaches a la méme époque 0,13 mg; en été les
dates respectives sont de 0,143 mg. pour les taureaux et 0,290 mg. poul-
ies vaches.

Nols résultats (indiquent que le contenu du sang eln V. A chez
les bovins est sujet a des oscillations, quii sontile plus manifestés chez
les vaichds. Les causes des différences du niveau de la V. A dans le
sang des animaux ne sont pais encore éclaircies. Probablement de
méme, que chez les hommes, une série de facteurs exerce ici son influ-
ence: ainsi—indépendamment de la race et du sexe—('état physiolo-
gique, les altérations pathologiques contigentes et les conditions d’éle-
vage (d'alimentation, etc) ; le contenu du isainly en V. A est connexe aux
réserves génerales de cette vitamine dans I'organisme.

L’examen sérologique des épreuves prises Chez des animaux
nourris de fagon déficielnite en V. A démontra que non seulement ces
animaux étaient pluls sujets aiux infections mais auissi que leur sang
avait une capacité réduite a produire des anticorps. Par ailleurs,
quoique la V. A, selon Jusatz, n’a pas d’action immuno-biologique, spéci-
fique, il est établi qu'elle agit thérapeutiquement dans le cas de
nombreuses infections. Ses réserves dans l'organisme, des lors,
et son niveau dans le sang, réglent ,I'immunité locale des tissus
contre les infections dites secondaires.

ilimportance pratique de la désignation du contenu de la V. A
dans le sang nous semble donc manifeste.

Il est & supposer que I'examen du sang sur so\n contenu en
vitamines pourrait amener peut étre un éclaircissement des causes en
certains états pathologiques ainsi que d’épizooties chez les animaux
d'élevage. Les paroles de Claude Bernarcl: ,,Cest dans le sang
que la médecine moderne cherche et doit chercher I'explication de
Ici plupart des phénomenes qu’elle observe* -semblent étre de plus en
plus justifiées.

ZUSAMMENFAIS'SUNG.

Blutuntersuchungen auf Vitamine-Gehalt.
(Die Bestimmung des Vitamins A im Blute).

Vorliegende Untersuchungen hatten als Ziel Gehaltsbestimmung
des Vitamins A im Blute der Kihe, Ochsen uhd Stiere durchzufih-
ren. Man prifte, oib im Viehblute grdssere Unterschiede des Vitamin
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A-Niveaus bestehen und in welchen Grenzen solche Schwankun-
gen auftreten konnen. Der Vitamiin-A-Gehalt wurde nach der
Methode von van Eekelen, Emmerie und Wolff in Lovibond-Ein-
heiten bestimmt und nachher in Intennationai-Einheiten tberfihrt.

Die erhaltenen Resultate ergaben, dass der A-Gehalt im Blute
des Hornviehes bedeutenden Schwankungen unterliegt; die deutlichs-
ten Niveau-Unterschiede konstatierte man im Kuhblute.

Im Zusammenhénge mit den friher bereits vollzogenen Bestim-
mungen der Vitamine im Menschen- und Tierblute dréngt sich hier-
bi die Ansicht auf, dass die Blutuntersuchungen auf Vitamine-Gehalt
vielleicht Licht auf die Sache gewisser pathologischer Zustédnde und
auf die Epizootie werfen konnten.

Es waére ebenfalls erwiinscht, genaue Vitaminebestimmungen
im Blute fUr die Diagnostik einzufiihren, sowie fir Falle, wo es sich
um Transfusionen vollwertigen Blutes handelt.

(Aus dem Institut der Physiologie und Erndhrungskunde der Universitat zu Wilno).

STKESIZCZENTtE.

Badania krwi na zawartos¢ witaminéw.
(Witamin A we krwi zwierzat hodowlanych).

Praca miala na celu sprawdzenie zawarto$ci witaminu A we
krwi kréw, buhajéw i wotéw. Sprawdzano, czy istniejg znaczniejsze
roznice poziomu W. A. we krwi bydlecej i w jakich granicach sg wa-
hania. Zawarto$¢ W. A. okre$lano metodg van Eekelen, Emmerie
i Wolffa, w jednostkach Lovibonda, ktdre przeliczano na jednostki
miedzynarddowe.

Otrzymane wyniki wykazujg, ze wahania zawartosci W. A. we
krwi bydta rogatego sg znaczne, przy czym najwyrazniejsze rdznice
stwierdzano we krwi kréw.

W zwigzku z wynikami poprzednich oznaczen witaminéw we
krwi ludzkiej i zwierzecej nasuwa sie przypuszczenie, ze badania krwi
na zawarto$¢ witaminbw mogtyby rzuci¢ Swiatto na niewyjasnione
dotychczas niektore stany patologiczne oraz na sprawy epizootii.

Niezbedna jest potrzeba wprowadzenia Scistych oznaczen wita-
minéw we krwi w celach idiaignostylki i w przypadkach, gdy chodzi
o transfuzje krwi petnowartoSciowej.

(Z Zaktadu Fizjologii i Nauki Zywienia U. S. B. w Wilnie).
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Streszczenia publikacji. — Extraits des publications.

WITAMINY t NOWOTWORY.

(Streszczenie zbiorowe).

W poszukiwaniu kryteriow, ktéreby moglty wyjasni¢ zagadnie-
nie nowotworéw zwrocono uwage na wplywy, jakie moze wywiera¢
na rozwdj schorzen dieta. W ostatnich latach przeprowadzono szereg
badan, majacych na celu wyswietlenie, czy istnieje zaleznos¢ pomie-
dzy powstawaniem oraz rozwojem raka a dziataniem witamindw.
Sprawdzano wptywy wywierane przez diety obfitujagce w witaminy
i diety niedoborowe, z uwzglednieniem poszczeg6lnych czynnikéw lub
tez dziatania zbiorowego kilku witaminéw. Do$wiadczenia przeprowa-
dzano przewaznie na myszach lub szczurach.

Niedobory witaminow.

Sakai i Fuljimaki podawali szczurom pozywienie nieza-
wierajgce witamindw, co pewien okres czasu przerywali zywienie nie-
doborowe i dostarczali zwierzetom pokarm obfitujacy w czynniki do-
petniajace. Przy histologicznych badaniach, przeprowadzanych po za-
biciu zwierzat, zaobserwowano, ze w zotgdku szczuréw wystepowaty
charakterystyczne zmiany, stwierdzano hiperkeratoze nabtonkéw ptas-
kich i proliferacje. Najwyrazniejsze zmiany zauwazono w zotadku i w
pecherzu, mniej wyrazne w miedniczkach nerkowych i w Glandtda
sublingualis, a stosunkowo najmniej wyrazne w Utérus, Oesophagus,
jezyku i skdrze. Bisceglie przeprowadzit badania na trzech se-
riach myszy. Grupa I-a otrzymywata mieszanke syntetyczng o skladzie
nastepujacym: 18% kazeiny, 66% dekstryny, 10% autoklawowanej oli-
wy, 4% mieszanki soli i 2% drozdzy, dieta grupy li-ej zawierala za-
miast drozdzy 2% tranu i masta, grupa lIll-a kontrolna otrzymywata
diete petnowartosciowa. Poniewaz pozywienie podawane grupie I-ej
i li-ej powodowato wycienczenie zwierzat, co 8—9 dzien wigczano do
diety mleko; 20 dnia wykonano przeszczepianie, zwierzeta kontrolne,
wskutek najszybszego rozwoju raka, padaty najwczesniej  Wedtug



Gereba pozywienie nie zawierajgce witaminéw i soli mineralnych
wptywa hamujaco na rozwdj nowotworéw u szczurdw i my-
szy. F raenikel i Gerelb stwierdzali, ze przy podawaniu ciezarnym
MysSzom z przeszczepiong sarcoimg pozywienia niedoborowego w wita-
miny i sole mineralne w poczatkowej fazie cigzy wystepowato wyraz-
ne zahamowanie rozwoju nowotworéw. Rowniez wedtug Kuw ab a-
ra dieta pozbawiona witaminéw stwarza warunki niekorzystne dla
rozwoju nowotworéw. Wedlug Funka rak u kur niie otrzymujg-
cych w pozywieniu witaminéw wzrastat bardzo wolno. Ludwig
stwierdzit, ze wylgczanie witaminéw z pozywienia myszy, u ktorych
juz rak byt w ipetni rozwoju, nie wptywato specyficznie na dalszy prze-
bieg schorzenia, myszy padaty po uptywie 6 tygodni. Natomiast w
przypadkach, w ktorych przeszczepianie wykonano dopiero w okre-
sie zywienia z wylgczeniem witamindéw, nowotwory nie rozwijaly sie.
Podobne wyniki otrzymano z do$wiadczen przeprowadzonych na szczu-
rach. U wszystkich szczuréw zywionych normalnie powstawaty duze
guzy, natomiast u. szczuréw zywionych niedoborowo w 35°/0 przypad-
kow transplantacja nie udawata sie, u pozostatych 65% nowotwory
rozwijaty sie, jednak szczury padaly znacznie pdzniej od kontrol-
nych.

Gordonoff i Ludwig sprawdzali wptyw niedoboru wita-
minéw na rozwéj hodowanej tkanki rakowatej. Przy zaktadaniu kultur
stosowano jako pozywke plazme szczuréw, ktore otrzymywaty pozy-
wienie nie zawierajgce witaminow. Ustalono, ze substancje niezbedne
dla wzrostu fibroiblastéw sa réwniez niezbedne dla wzrostu tkanki ra-
kowatej. Stwierdzono, ze w kulturach, do ktérych zastosowano plaz-
me nie zawierajgcg catkowicie witamindbw — wzrost byt czesciowo
op6zniony, w kulturach z plazma nie zawierajgcg witaminu A
wzrost byt wyraznie zahamowany, w kulturach nie zawierajgcych
witaminy Bx stwierdzono najsilniejsze zahamowanie wzrostu. Nato-
miast przy zastosowaniu plazmy nie zawierajacej witaminu C, D lub
E — wzrost byt niemal normalny, jakkolwiek nieznaczne zahamowa-
nie zaobserwowano przy braku w plazmie ktorejkolwiek z witaminow.
Badacze ci wypowiadajg poglad, ze wylaczenie z diety witamindéw
moze posiada¢ dla lecznictwa nowotworéw znaczenie praktyczne.

Matsudaira sprawdzal wptyw szeregu witaminéw na pow-
stawanie raka w woreczku zoétciowym u $winek morskich. Do worecz-
ka zotciowego zwierzat wprowadzano kamyk o ciezarze 0,1 do 0,3 g.
Mechaniczny ten czynnik draznigcy powodowat zmiany chorobowe.
U zwierzat odzywionych niedoborowe w witamin A stwierdzano
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'w tych warunkach podatno$¢ do powstawania nowotwordw, ktérych
jednak najszybszy rozwdj zaobserwowano przy pozywieniu obfituja-
cym w witamin A. Pewng podatno$¢ do schorzenia powodowata
dieta nie zawierajgca witaminéw C i D, nie mozna byto jednak stwier-
dzi¢ wptywow zupetnie wyraznych, natomiast niedobér W. B dziatat
hamujaco.

Cramer przeprowadzat badanie na szczurach otrzymujgcych
diete nie zawlierajaca W. A oraz W. B i w poréwnaniu ze zwierze-
tami na diecie petnowarto$ciowej nie stwierdzit rdznic we wzrastaniu
nowotwordéw. Do podobnych wnioskdw doszedt P assey na podsta-
wie doswiadczen przeprowadzonych na myszach nie otrzymujacych
lub otrzymujacych w pozywieniu witaminu A.

W yard przeprowadzat préby z ograniczeniem w pozywieniu
chorych na raka ilosci W. A, lecz réwniez nie zaobserwowat (specy-
ficznego wptywu na przebieg schorzenia.

Guerin stwierdzit jednak, ze niedobor W. A dziata przyspiesza-
jaco na rozwoj nowotworéw. Stocks podajac dla ,,British Empire
Cancer Campaign® statystyke dotyczacg wystepowania raka w Anglii,
wypowiada poglad, ze gtéwing przyczyne stanowig niedobory pokar-
mowe i nieodpowiednie odzywianie. Zwiaszcza niedob6r witaminu A
usposabia do powstawania raka zotadka, wywotujgc ostabienie i zwy-
rodnienie btony $luzowej zotadka. Autor proponuje przeprowadzenie
na wielka skale badan nad zdolnoscig przystosowania si¢ wzroku do
ciemnosci, (test umozliwiajacy stwierdzanie hiipowitaminozy i awita-
minozy A) w okolicach, w ktérych wystepuje duza Smiertelnos¢
na skutek nowotworéw zto$liwych.

Casparii Ollensooser ustalili natomiast, ze dieta nie-
doborowa w W. A, podawana w okresie poprzedzajgcym lub tez po
wszczepieniu nowotworéw, opOznia rozwéj. lhara przy prze-
szczepieniu raka szczurom otrzymat u zywionych niedoborowo w W. A
dodatnie wyniki tylko w 67°/0 przypadkéw, w grupie kontrolnych
u 88”0 zwierzat.

Wedtug niektorych badaczy specyficzng role w rozwoju raka
odgrywa niedob6or W. B. WVillara podaje, ze niedobor W. B
(w przeciwienstwie do niedoborow W. A) dziata hamujgco. Wedtug
Hopkinsa wielkos¢é guzéw nowotworowych u zwierzat odzywia-
nych niedoborowo w W. B wynosita zaledwie 1/4 w poréwnaniu z gu-
zami u zwierzat kontrolnych.

Z powyzszymi danymi nie sg zgodne wyniki badan Ihara, kté-
ry przy diecie niedoborowej w W. B, stosowanej na tydzien przed
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przeszczepieniem raka szczurom, stwierdzit dodatni wynik szczepieni
w 100% (u kontrolnych zwierzat tylko w 88%), oraz znacznie szyb-
szy rozwdj ognisk i szybsze tworzenie sie przerzutow, niz u zwierzat
nie otrzymujacych innych witaminéw oraz zywionych petnowartoscio-
wo. W serii szczurdéw, otrzymujacych diete, z ktorej wytgczono W. B-
dopiero w dniu przeprowadzenia przeszczepien, stwierdzono dodatni
wynik u 80% zwierzat.

Co sie tyczy witaminu C, to Woodward stwierdzit, ze-
li szczuréw z sarcoma znajdujg sie w watrobie, nerkach i rdzeniu wiek-
sze ilosci kwasu askorbinowego, niz u zwierzat normalnych, nadner-
cza zawiergjg natomiast mniejsze ilosci substancji o -dziataniu redu-
kujacym. Przy zastrzylkiwainiu zwierzetom w tych przypadkach kwasu
askorbinowego zawarto$¢ Wi. C w poszczeg6lnych narzadach oraz
w tkance nowotworowej nie ulega zmianie. Stepp i Schroder
podaja, ze tkanka rakowata (doSwiadczenie przeprowadzono na my-
szach) zawiera bardzo nieznaczne ilosci kwasu askorbinowego. Wyda-
lanie 'z moczem kwasu askorbinowego (wzglednie substancji reduku-
jacych) przy probach obcigzeniowych Wi. C, przeprowadzanych u cho-
rych z nowotworami, byly nieznaczne. Wedlug Boylainda, przy
doswiadczalnie wywotywanych miesakach u Swinek morskich, przy
stosowaniu diety niezawierajacej Wi. C zmniejsza- sie w watrobie za-
warto$¢ kwasu askorbinowego. Podawanie kwasu askorbinowego po-
woduje w tych przypadkach zwiekszenie sie rezerw Wi. C. Brak wi-
taminu G w diecie (lub podawanie duzych dawek W. A) nie wywiera
wptywu na szybko$¢ wzrostu guzéw, zaréwno przy nowotworach zto-
Sliwych jak i nieztoSliwych. Autor przypuszcza, ze podawanie matych
dawek Wi. C moze powodowac przedtuzenie okresu zycia zwierzat.

Nadmiar witamindw.

Wyniki prac, ktére miaty na celu sprawdzenie dziatania duzych
dawek witaminéw na rozwdj nowotworéw przedstawiajg sie naste-
pujaco:

Alatsuldaira podaje, ze pozywienie obfitujgce w witamiin
A stwarza warunki najpomyslniejsze dla rozwoju nowotworéw. ROw-
niez wedtug Funka, jesli w ustroju dojrzatym zachodzi niedosta-
teczny lub nie zachodzi rozpad witaminu wzrostu, czynnik ten kon-
centruje sie w pewnych narzadach lub tkankach, co moze sprzyjac
rozwojowi nowotworéw. Kuwabara utrzymuje, ze duze ilosci wi-
taminu A, na og6t, wzmagajg odpornos¢ przeciwrakowg ustroju, nalezy
jednak unika¢ zbyt duzego dowozu W. A, ktérego nadmiar w obec-
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nosci W. B wzmaga rozwoj guzéw. Wedlug Kuh i Clif|forfda
W. A dostarczany w dawkach dziennych wynoszgcych ponad 1.000
jednostek dziata przySpieszajgco na wzrost nowotworéw  zio-
Sliwych, mniejsze ilosci tego iwitaminu nie wywierajg wpltywu. Gor-
donoff i Ludwig, przeprowadzajac badania z kulturami tkanki
rakowatej i fibrOblastami, stwierdzili, ze W. A (Vogan) dodawany do
.pozywki w bardzo znacznym stopniu wzmaga wzrost tkanki.

Caspari i Ottensooser podajg, ze W. A nie pobudza
wzrostu nowotworéw, dlatego tez w dietach chorych na raka winien
by¢ uwzgledniany witamin A, jako czynnik wzmagajacy ogolng od-
porno$¢ ustroju. Imnra i T>0shiro stwierdzili dziatanie hamu-
jace tranu, otrzymanego z watroby surowej (W. A -j-W. D) na roz-
woj nowotworéw. Wedtug Harde i Kolbozieffa czestos¢ wy-
stepowania raka w generacjach myszy otrzymujacych W. A, W. D
i wapn jest znacznie mniejsza (z 45,9% zmniejsza sie do 12,7% przy-
padkdw) . Wedlug D ittm alra wplyiw W. A na rozwoj przeszcze-
pianej tkanki nowotworowej ogranicza sie tylko do przypadkéw, w kté-
rych witamin A jest podawany po uprzednim okresie zywienia niedo-
borowego; witamin A dziata w tych przypadkach hamujgco na wzrost
.guzow. L.ustig i Wachtel stosowali leczniczco W. A (injeikcje
podskorne) przy owrzodzeniach i otrzymywali wyniki dodatnie.
Wedtug tych badaczy terapeutyka powyzsza nasuwa jednak
pewne trudnosci, gdyz zbyt duze dawki W. A moga spowodowac hi-
perwitaminoze (niektérzy autorzy utrzymuja, ze hiperwitaminoza A
u ludzi nie wystepuje).

Ku wab ara podaje, ze czynnikiem niezbednym dla rozwoju
nowotworéw jest witamina B. Dodawanie do pozywienia wyciggow
z drozdzy powodowato szybszy rozwdj choroby, niz dziatanie wycia-
gbw zawierajagcych W. A. Wedtug Ulez ko -Strogan ove j wplyw'
hamujacy na rozprzestrzenianie si¢ nowotworéw wlywiera witamin A,
pobudzajacy i przyspieszajacy witamina B. Dziatanie W. B poteguje
sie przy jednoczesnym stosowaniu podskdrnych zastrzykéw 5% roz-
tworu cukru gronowego. Wedlug Matsudaira nadmiar W. B
sprzyja rozwojowi raka. Z badan Gaspari wynika, ze W. B poda-
wana w znacznych iloSciach pobudza wzrost raika, nawet w tych przy-
padkach, kiedy pozywienie nie zawiera dziatajgcego na wzrost wita-
minu A. Gordonoff i Ludwig w kulturach, w ktérych po-
zywka zawierata wigksze ilosci W. Bi stwierdzili bardzo silnie wzino-
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zony wzrost tkanki rakowatej. W. B2 dziatat stabiej, jednak wzrost
byt szybszy, niz w kulturach kontrolnych (normalna zawarto$¢ wita-
minéw w pozywce).

W zwigzku z powyzszym ciekawe sg wyniki otrzymane przez
Nakahara, ktéry podaje, ze watroba chorych na taka w po-
réwnaniu z watrobg osobnikow zdrowych zawiera wieksze ilosci
witaminy B. Zaobserwowano pozatem, ze u szczur6w z sarcoma
lub carcinomg watroby znajduje sie zaledwie dziesigta cze$¢ ilosci
W. B magazynowanej przez watrobe szczuréw zdrowyjch, tkanka
nowotworowa nie obfituje wiec specjalnie w W. B i dla jej wzrostu
nie sa niezbedne znaczniejsze ilosci tej witaminy. O i k e podawat kro-
likom pozywienie obfitujgce w W. B i w substancje biatkowe; zwie-
rzeta -te po przeszczepieniu raka padaty pézniej, niz otrzymujace po-
zywienie z duzg iloScig thuszczOw i zawierajace witaminy lub bez wi-
taminow.

Nadmiar Wi. C, wedlug HOrneri a, nie wzmaga rozwoju ognisk
raka zaszczepionego myszom. Kunos zastrzykiwat podskérnie
Wi. G myszom zywionym mlekiem, Chlebem, owsem i stwierdzit, ze
zastrzyki te przys$pieszaty jednak rozwdj nowotwordw, co wystepowato
jeszcze wyrazniej jezeli i pozywienie obfitowato w witamin C. Pollia
nie zgadza sie z powyzszymi wynikami, utrzymujac, ze witamin C,
dzieki swym wiasnosciom redukujgcym, w znacznej mierze oddziatywa
na odporno$¢ ustroju.

Corner, Sumi, B'rikker i Lazaris sprawdzali dzia-
fanie witaminu D. Wykazano, ze w spopielonej tkance rakowatej wy-
stepujg zwiekszone iloSci wapnia, zwiaszcza znacznie zwigkszajace sie
w tkance osobnikdw, ktorym podawano Vigantol (W. D); jednoczes$-
nie stwierdzano zmniejszanie sie zawarto$ci potasu. Istota dziatania
Vigantolu nie zostata wyjasniona i dotychczas nie wiadomo, czy zmia-
ny ilosci potasu i wapnia w spopielonej tkance rakowatej nastepuja
pod wptywem witaminu D, czy tez pod wplywem zawartego w pre-
paracie rozpuszczalnika. Duze dawki W. D wzmagalty wzrost nowo-
tworow (Toma-Kuwabara).

Engel, Zagami, Marchesi i Severi przeprowadzili
badania wptywu witaminu E na nowotwory zitoSliwe. Przy zastirzy-
kiwaniu witaminu E nie stwierdzono zmian w rozwoju. Wedtug
Zaglami niedob6r witaminu E nie hamuje wzrostu nowotworow.
Badania wykonane przez Marchesi potwierdzajg powyzszy poglad.
Severi jednak podaje, ze dieta niedoborowa w witamin E dziala,
hamujaco, nadmiarowa przyspiesza rozwdj carcinomy.
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Pozywienie obfitujace wszechstronnie w witaminy, wedtug
Villar a, wptywa dodatnio na rozwoj nowotwordw. Guggisberg
wypowiada poglad, ze nadmiar witaminéw w pozywieniu mozna uwa-
za¢ za jeden z czynnikdéw jezeli nie powodujacych, to wzmagajacych
rozwoj rajka. Fraenkel i Gereb badali wptyw pozywienia obfi-
tujgcego w witaminy A, B, C i D na wzrost sarcomy. Badacze ci wy-
kazali, ze u ciezarnych myszy przeciwnowotworowa odpornos$¢ ustroju
zostaje spotegowana przez dziatanie diety zawierajgcej nadmiar wita-
minow.

Z przytoczonych badan trudno jest wyprowadzaé¢ wnioski co do
istotnego  wpltywu witaminéw na rozwdj nowotwordéw, a zwiaszcza
raka. Wedlug Gugglisberga wyniki dotychczasowych prac
wskazujg, ze w kazdym razie nowotwory ztosliwe nie sg objawem
hiper — wzglednie awitaminozy.

Wielu autorow uwaza, ze zawarto$¢ witamindw w pozywieniu
przy leczeniu nowotworéw moze odgrywac duzg role i ze nalezy sto-
sowa¢ diete raczej nie obfitujgcg w witaminy. Wedlug Fraenkela
i Gereba najkorzystniejszg dla chorych na raka jest dieta nie
zawierajaca duzych ilosci witaminéw, lecz kalorycznie dostateczna.
Gaspari podaje, ze W. B i potas pobudzajg wzrost raka i w zwigzku
Z powyzszym pozywienie chorych na raka nie powinno zawierac: szpi-
naku, pomidoréw, ros$lin straczkowych, kasztandéw, migdatéw, watro-
by, buliondw, herbaty, kakao, natomiast wskazane jest uwzglednianie
produktow obfitujgcych w iwapri i magnez. Dieta bezwitamitnowa nie
jest odpowiednia dla chorych na raka, zwiaszcza np. witamin A wi-
nien by¢ dostarczany w dostatecznej ilosci.

Wedlug Aulera odpowiednie warunki dla wzrostu nowotwo-
row moze stwarza¢ zarébwno pozywienie niedoborowe, jak i nadmiar
witamindw, hamujgco na wzrost raka dziata spozywanie cebuli, porow,
seleréw, pokrzywy. Badacz ten zaleca diete mieszang, z uwzglednieniem
miesa, i ryb oraz ograniczeniem spozycia monosacharyddw i przeciw-
stawia sie pogladom Liecka, wedlug ktérego wystepowanie nowo-
tworéw ztosliwych jest coraz czestsze w miare rozwoju cywilizacji,
a bardziej prymitywny tryb zycia nie sprzyja powstawaniu carcinomy
u cztowieka.

Teilhaber przeprowadzat préby leczenia raka za pomoca
wyciggéw z narzadow obfitujgcych w witaminy, zasltrzykiwat wy-
ciagi np. z rdzenia pacierzowego, z grasicy itp.

O wiele jeszcze bardziej skomplikowang jest sprawa dietetyki
i zawartosci witamindbw w pozywieniu, w zwigzku z profildtykg nowo-



tworéw, brak jest bowiem dostatecznych podstaw doswiadczalnych.
Wedlug Guggisberga w wieku starszym nalezy wystrzegaC sie
»przewitaminizowania ustroju®.

A P.
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Mouriquand G. Hormones, vitamines, climat et puberté.
(Hormony” witaminy, klimat i dojrzewanie). Arch. Hospital. 16, 1
(,1938).

Zar6wno w okresie dojrzewania, jak w okresie wzrostu soma-
tycznego ' (poprzedzajagcym dojrzewanie) .zasadniczg role odgrywajg
hormony gonad (,,goinado-stimuline®), przedniego ptata przysadki
mozgowej oraz kortyna. Znaczenie hormondéw wytwarzanych przez
inne gruczoty wewnetrznego wydzielania jest dotychczas mniej zde-
finiowane. Prawdopodobnie, obecno$¢ w gruczotach dokrewnych
witaminéw dziata dodatnio na sekrecje. Stwierdzono juz, ze hormony
ptciowe, kortyna, hormon maskulinizujacy(?) nalezg, podobnie jak
i witamin D, do grupy steroli. Witaminy moga w pewnym stopniu
wzmaga¢ dziatanie hormondéw wywierajagcych wptyw na dojrzewanie
piciowe.

Przy rozwazaniu zagadnien hormondw i witamindw, stanowigcych
pochodne steroli i wptywu wywieranego przez nie na ustréj w réznych
okresach rozwoju, nasuwa sie co nastepuje: w okresie somatycznego
wzrostu (od urodzenia do okresu dojrzewania) ze steroli naj-
wieksze znaczenie dla ustroju posiada witamin D, niezbedny dla nor-
malnego rozwoju lkos¢ca. W okresie dojrzewania zasadniczy wptyw
wywierajg inne pochodne, a mianowicie hormony piciowe (andro-
steron, follikutina). W okresie nastepujagcym po wzrastaniu niezbedne
sg dila normalnej funkcji ustroju i witamin D (odwapnianie
kosci, starcza osteoporoza) i hormony piciowe. W dziataniu
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(w Okresie dojrzewania) witamindéw i hormonéw na poszczegélne
tkanki i narzady zachodzi korelacja, a zwlaszcza we wplywach
wywieranych na ustrdj przez hormony gruczotdw przytarczycz-
nych i witamin D. Autor podkre$la zalezno$¢ zachodzacg mie-
dzy wystepowaniem objawéw chlorozy a niedoborami w pozy-
wieniu witaminu C. Normalna funkcja ukladu nerwowego w
okresie dojrzewania uzalezniona jest rowniez od wptywéw hormonow
i witamindw, wsrdd tych ostatnich najwazniejszg role odgrywajg wi-
taminy Bj i D, znacznie mniejszg A'i C. W zwigzku z funkcjg przewodu
pokarmowego w tym okresie wazna jest zalezno$¢ metabo-
lizmu witaminéw A i D (mozliwe, ze réwniez Wi. C) od funkcji wat-
roby oraz korelacja w dziataniu W. B i inlsuliny na przemiane weglo-
wodanowa.

Réwnowaga hormonalno-witaminowa w ustroju jest niezbedna
dla utrzymania odpornosci ustroju przeciwko chorobom zakaznym,
naruszenie tej rownowagi powoduje nie tylko zmniejszenie sie ogdlnej
odpornosci ustroju, lecz szereg schorzerh o charakterystycznych obja-
wach i asyimptomatycznych.

Przy zaburzeniach réwnowagi hormonalno - witaminowej ustro-
ju (w znaczeniu nieprawidtowej funkcji gruczotow dokrewnych i za-
burzen w przemianie witaminowej) dodatnie dziatanie moze
wywrze¢ zmiana klimatu. W roku 1932 autor opisat zespot
zaburzen obserwowanych w okresie poprzedzajagcym i przy dojrzewa-
niu u niektorych dzieci t. zw. ,,inadaptés urbains®“. Wyrazne naruszenie
funkcji gruczotow wewnetrznego wydzielania, ani tez wyrazne niedo-
bory u tych osobnikéw nie sg stwierdzane, jednak wystepuja zabu-
rzenia w asymilacji i objawy intoksykacji. Czesto w tych przypadkach
obserwowana jest intoksykacja po spozyciu jaj, mleka, ttuszczow i in-
nych produktow pokarmowych, wystepuje nadmierna pobudliwos$¢ lub
apatia, zaburzenie we wzroscie i wadze, rozwdj seksualny jest zaha-
mowany, niekiedy jest stwierdzana atbuiminuria, glikozuria, acetonu-
ria, etc. Zmiana Kklimatu (wystanie z miasta na wie$) powoduje
poprawe zdrowia, objawy chorobowe ustepujg. Klimat nie jest bez
znaczenia dla rownowagi hormonalno-witaminowej ustroju, zwtaszcza
w okresie dojrzewania. Dla osobnikéw z niedofunkcjg tarczycy, tim-
fatycznych, osteolimfatycznych, o metabolizmie podstawowym zbyt
niskim najbardziej wskazanym jest wyjazd nad morze, natomiast dla
dzieci 0 zbyt szybkim wzroscie, zwigzanym z hiperfunkcjg przysadki,
tarczycy itp. klimat morski nie nadaje sie. Na dzieci anemiczne,
ze sktonnoscig do gruzlicy najlepiej wptywa w okresie dojrzewania
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klimat gorski. Zalezno$¢ réwnowagi pokarmowej ocl klimatu byta
dotychczas mato uwzgledniana, w zwigzku jednk z gospodarkg hor-
monalno-witaminowg ustroju czynniki klimatyczne winny by¢ bra-
ne pod uwage.

Jusatz H. J. Vitamine und Immunisierung. (Witaminy i im-
munizacja). Forsch, der Therapie, 14, 1 (1938).

Wobec stale wzrastajgcej ilosci badan, ktorych wyniki wskazy-
waly, ze dostateczny codziennny dow6z z pozywieniem witaminéw
posiada duze znaczenie dla odpornosci przeciwinfekcyjnej ustroju,
poczeto przy schorzeniach zakaznych stosowac terapeutycznie witami-
ny w chemicznie czystej postaci. Powyzsze znajdowato réwniez swe
uzasadnienie w stwierdzaniu objawdw hipowitaminoz w okresach po-
przedzajacych schorzenia zakazne oraz w zaobserwowaniu zwiekszo-
nego witaminowego .zapotrzebowania przez ustroj przy stanach go-
raczkowych, przy schorzeniach zakaznych oraz na skutek wptywow
wywieranych przez pewne patogeniczne drobnoustroje przewodu po-
karmowego. Terapia witaminowa przy infekcjach ma na celu uzupet-
nienie niedostatecznych rezerw i zaspokojenie zwiekszonego zapotrze-
bowania, pozostajgcegol w zwigzku ze wzmozong przemiang. Wita-
miny sg zatem czynnikiem wspdtdziatajacym przy utrzymaniu prze-
ciwinfekcyjnej odpornosci ustroju.

Z dawniejszych badan wiadomo, ze ogélne niedobory witaminowe
zmniejszajg odpornos¢ ustrojul.

Co sie tyczy poszczeg6lnych witaminéw ,to autor nie stwierdzit,
aby witamin A posiadat specyficzne ,,immuno-biologiczne* wiasnosci,
ktére natomiast wykazuje witamin D. Dziatanie witaminu D zalezy
od stezenia podawanych wyciggéw; mate i Srednie dawkii wywierajg
wptyw dodatni, przedozowanie W. D powoduje zmniejszenie sie zdol-
nosci ustroju do wytwarzania we krwi przeciwciat. Przy D-hiperwita-
minozie zwierzeta nie znoszg normalnie nieszkodliwych zastrzykow
matych dawek surowicy konskiej. Witaminy B (znajdujgce sie w droz-
dzach) wzmagaja dziatanie witaminu D, jednak same przez sie nie posia-
dajg specyficznych wiasnosci uodporniania ustroju. W ostatnich czasach
najwiecej badan poswiecono znaczeniu witaminu C w lecznictwie.
Wiadomo, ze przy schorzeniach infekcyjnych wzmaga sie zapotrze-
bowanie na witamin C. Czynnik ten winien by¢ dostarczany ustrojowi
w wiekszych ilosciach, niz pozostate witaminy, Hiperwitaminoza C nie
powstaje nawet przy bardzo znacznym dowozie Wi. C, gdyz nadmiar
Wi. C wydalany jest z ustroju za posrednictwem nerek. W zwigzku
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z powyzszym, prawdopodobnie, pozostaje dziatanie Wi. C, zwiegksza-
jacego w sposob specyficzny odpornos$¢ ustroju przeciwko czynnikom
powodujgcym infekcje. Wiltanrin C wywiera wpltyw na tworzenie sie
przeciwciat i jest czynnikiem niezbednym dla immunizacji ustroju.
Whyniki licznych badan wskazujg obecnie, ze reakcja ustroju zwierze-
cego tna wprowadzenie parenteralnie obcych, o charakterze antyge-
néw, substancji, jest zalezna od zawarto$ci w ustroju Wi. C, wzgled-
nie substancji redukujgcych. W przypadkach zmniejszenia sie odpor-
nosci ustroju na skutek hipowitaminozy C, najszybszy efekt tera-
peutyczny osiggng¢ mozna przez dowoéz parenteralnie Wi. G. W ogol-
nej terapii schorzeh zakaznych winny by¢ stosowane hormony nad-
nerczy, oraz zawierajagce kwas askorbinowy, wzglednie obfitujgce
w witamin G — soki z owocow.

Guilbert, Miller, Hughes. The minimum vitamin A
and carotene requirement of cattle, sheep and swine. (Minimum zapo-
trzebowania witaminu A i karotenu u bydta, owiec i $win). J. Nutr. 13,
543 (1937).

Minimum dziennego zapotrzebowania W. A u bydta, owiec i Swin
wynosi 6-8 mikrograméw, minimum dziennego zapotrzebowania ka-
rotenu 25-30 mikrograméw na kilogram zywej iwagi.

D e N. K. The possible use of red-palm oil in supplementing the
vitamin-A activity of common vegetable oils. (O mozliwosci zwigksza-
nia zawartosci witaminu A w zwyktych olejach roslinnych za pomocg
dodawania oleju palmowego). Indian. J. med. Res. 25,11 (1937).

Autor uwaza za wskazane dodawanie oleju palmowego do thu-
szczow pochodzenia roélinnego, stosowanych do przygotowywania
potraw. Dodajagc 6—12% oleju palmowego do olejéw roslinnych, moz-
na zwieksza¢c w nich zawarto$¢ prowit. A. Gram oleju palmowego
zawiera 30—70 7 karotenu, a wiec 1—3 razy tyle, ile wynosi przecietna
zawarto$¢ karotenu w dobrym masle.

Scheunert A, Wagner K. H. Weitere Untersuchungen
iiber einen angeblichen Synergismus zwischen Vitamin Ik und Vita-
min A. (Dalsze badania synergizmu witaminy I, i witaminu A).
Hoppe-Seylers Zsch. 256, 2, 3 (1938).

Do badan uzyto szczurbw w okresie wzrostu. Stwierdzono, ze
przy wigczaniu do pozywienia nawet bardzo znacznych ilosci wita-
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miny Bt, zapotrzebowanie ustroju na witamin A nie ulega zmianie.
Autorzy pracy wypowiadajg poglad, ze pomiedzy witaminami A i Bj
nie zachodzi synergizm ani antagonizm.

Westenbrink, Goucis mit. Ueber die Zusammenhang
zwischen Aufnahme und Ausscheidung von Aneurin beim gesunden
Menschen. (Zalezno$¢ pomiedzy pobieraniem i wydalaniem aneuryny
przez ustroj zdrowego cztowieka). Ned. Tijdschr. v. Geneesk. 81, 4056
(1937).

Ustroj ludzki, przy normalnym pozywieniu wydala dziennie
70-30 mg. aneuryny. Przy podawaniu dziennie 3 mg. aneuryny wy-
dalanie zwieksza sie do 600 mg.; w okresie pierwszych 24 godzin
ustrdj pozbywa sie okoto 15°/o pobranej witaminy, w ciggu nastepnych
24 godzin wydalanie nie jest zwiekszone. Wydalanie jest jednakowe
przy podawaniu aneuryny per os lub tez w postaci zastrzykéw $rod-
miigsniowych.

Morgan A F, Cook B. B.,, Davison H. G Vitamin B8
deficiencies as affected by dietary carbohydrate. (Objawy awitami-
nozy B2 przy wigczaniu do diety roznych weglowodandw). J. Nutrii. 15,
27 (1938).

Badania przeprowadzono na szczurach. Wystepowanie awitami-
nozy B2 u szczurdw pozostaje w zwigzku z brakiem trzech czynnikdw:
1) flawiny, 2) W. B6, 3) t. zw. ,Filtrate Factor*. Do diety wigczano
laktoze, skrobie z kukurydzy, lub cukier trzcinowy. Stwierdzono, ze
przy diecie zawierajacej wieksze ilosci laktozy dla normalnego wzro-
stu zwierzat niezbedny jest ,Filtrate Factor*. W przypadkach w kto6-
rych zawarto$¢ laktozy w pozywieniu nie wynosita 308/0, wystepowata
u szczurow katarakta, ktérg leczono podawaniem flawiny, W. BG oraz
»Filtrate Factor“. U szczuréw otrzymujacych pozywienie zawierajgce
skrobie z kukurydzy — stwierdzono dermatitis i ubytek na wadze,
katarakta nie wystepowata. Szczury na diecie z dodatkiem cukru trzci-
nowego wykazywaty bardzo wyrazne objawy awitaminozy B2 Z po-
wyzszego wynika, ze cukier trzcinowy nie zawiera flawiny, W. B§,
ani tez ,Filtrate Factor”, natomiast w skrobi kukurydzy ten ostatni
czynnik znajduje sie (w niewielkiej ilosci), wzglednie przy podawaniu
zwierzetom pozywienia zawierajgcego skrobie ,,Filtrate Factor* moze
wytwarza¢ sie w przewodzie pokarmowym.
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Scheunert A. Petz old R. Untersuchungen iber Bezie-
hungen der Hundestaupe zu Vitaminméngeln. (Badanie zaleznosci po-
miedzy wystepowaniem noséwki i niedoborami witaminéw). ,, Tierer-
nahrung” 9, 147 (1937).

Ciezarnym sukom w ostatnich dniach cigzy oraz w okresie lak-
tacji wigczano do pozyiwienia naswietlane drozdze. Niezaleznie od
podawania lub tez niedodawania drozdzy do diety w pdZniejszym
okresie stwierdzono, ze szczenigeta byly odporne na zakazenie nosowka.
Dalszg serie badan przeprowadzono na mtodych psach. W okresie po-
przedzajagcym infekcje wiaczano do pozywienia drozdze, podawano
duze dawki witaminy Bt lub tran. W wyniku nie stwierdzono uodpor-
nienia zwierzat przeciwko noséwce.

Skarzynski B. Badania spektrograficzne nad. macierzystymi
zwigzkami witciminu P. Rozprawy Wydz. Mat. Pfzyr. Polskiej Aka-
demii Umiejetnosci 71. Dz. A. (1938).

Praca miata na celu scharakteryzowanie najwazniejszych typow
zwigzkow flawonowych z punktu widzenia ich cech widmowych. W
wyniku przeprowadzonych badan autor stwierdzit, ze: ,1. Widmo
pochtonne Swiatta pozafiotkoiwego alkoholowych roztworéw flawonow
cechuje sie dwoma smugami, jedng w diugofalowej czeSci widma (mie-
dzy 2900-3800 A) — smuga 1, drugg w odcinku odpowiadajgcym fa-
lom krotszym (miedzy 2300 a 2800 A) smuga Il. Ten charakter
widma pochtonnego uwarunkowany jest strukturg uktadu benzopy-
ronowego i wyraznie zaznacza sie juz w widmie chromonéw. 2. Wpro-
wadzenie grup OH w ukiad flawonowy wptywa w wiekszosci wypad-
kéw batochromowo na smuge |. Najwyrazniej zaznacza sie¢ przesu-
niecie smugi | ku czerwieni w obecnosci grup OH w potozeniu 3 i 4.
Przesuniecie smugi | ku dtugofalowej czesci widma wzrasta z iloscig
grup OH. Smuga Il ulega przesunieciu ku czerwieni w obecnosci grupy
OH w potozeniu 5,6 lub 8,3. Grupa OH w potozeniu 3 przesuwajgc
w widmie pochtonnym smuge | ku czesci diugofalowej widma, w
wielu wypadkach powoduje ponadto pojawienie sie dodatkowej smugi
przy dtugosci fal ca 3100 A. Wszystkie 3-oksy-flawony czyli flawonole
bez wzgledu na rozmieszczenie pozostatych podstawnikéw wykazuja
mniej lub wiecej zaznaczone te cechy widma: smuga | zawsze znacznie
przesunieta ku czesci dtugofalowej widma, przy diugosci fal okoto
3100 A czesto wzmozona absorpcja. Wszystkie flawonole dajg widmo
pochtonne o wiekszej rozpietosci przestrzeni miedzy obiema smugami
niz w widmie flawondéw. 4. Eteryfikowanie grup OH w potozeniu 5,



6,7, 2 i 3 nie izmienia widma odpowiednich oksy-flawonow. Etery-
filkowanie grupy OH przy C4, w wielu wypadkach wywiera wptyw
hipsochromowy na smuge |. Eteryfikowanie grupy OH, znajdujacej
sie w potozeniu 3, zmienia zasadniczo charakter widma, cofajagc smu-
ge | w kierunku fal krotkich i przywracajac pierwotny charakter wid-
ma flawonu. 5. Acetylowanie grup OH ukiadu flawonowego odbiera
tym grupom wiasnosci auksochromowe lub tez nadaje drobinie nowe
spektralne cechy*

Z zebranego materiatu wynika mozliwo$¢ zastosowania pomiaréw
widma filaiwonéw dla wykrywania i identyfikowania (tych ciat oraz
ilosciowego oznaczania

Wac rholder K., Ilamel P. Ueber die Vitamin C-Bilanz
des Menschen. 1. II. Ill. IV. Mitteilung. (O bilansie witaminu C u czto-
wieka). (Komunikat: I, 1I. I1l. 1V). Klin. Wschr. 16, 10 (1937) 16, 32
(1937); 16, 50 (1937); 17, 1 (1938).

Badania miaty na celu sprawdzenie zapotrzebowania Wii. C u
cztowieka w zaleznosci od wykonywanej pracy (zawodu), uprawia-
nych sportéw itp. Dla ustroju nie sg niezbedne takie ilosci witaminu C,
ktére zapewniajg catkowite wysycenie. Optymalna dzienna dawka
Wi- G w pozywieniu cztowieka dorostego (wiek 18-50 lat) winna wy-
nosi¢ 50 mg. Zapotrzebowanie Wi. C u kobiet jest o 10-20°/0 mniejsze.

Kasahara Kawashima Die Resorption des Vitamin C
durch die Haut. (Wchtanianie witaminu C przez skére) Klin. Wschr.,
I, 135 (1937).

Do masci Wilsona dodawano 30% kwasu askorbinowego i przez
20 minut wcierano w skore ,na piersiach kobiety, bedacej w okresie
laktacji; stwierdzono zwigkszanie sie zawartosci Wi. C w mleku.

Goth A. Vitamin C-Stoffwechsel in pathologischen Fallen.
(Metabolizm witamina C w stanach patologicznych). Vit. Zschr. 7, 3/4
(1938).

Nastepstwem braku witaminu C w pozywieniu jest gnilec.
W praktyce o wiele czesciej od awitaminozy spotyka sie hipowita-
minoze C. P'rzyczyny t. zw. absolutnych hipowitaminoz stanowig
niedobory w diecie, zaburzenia w resorbcji, antagonistyczine dzia-
fanie innych skfadnikow pozywienia, natomiast t. zw. iwzigledne hipo-
witaminozy powstajg na skutek wzmozonego zapotrzebowania w ustro-
ju w okresach intensywnego wzrostu, cigzy itp.



Aultor opracowat modyfikacje metody Harris-Jezler-Niederber-
gera, ktéra umozliwia rozpoznawanie hiipowitaminozy C. Badany
osobnik przez dwa dni otrzymuje diete nieobfitujagca w witamin C,
trzeciego dnia oznacza sie zawarto$¢ Wi. C w moczu (z 24 godz.),
czwartego dnia rano podaje doustnie 150—300 mg Wi. C (dzieciom
50—100 mg.), w przypadkach zaburzen w resorbcji Wi. C wprowa-
dza sie przy pomocy injekcji domiesniowych lub dozylnych; pig-
tego dnia podaje sie réwniez Wi. C i sprawdza jakg ilos¢ Wi. G
ustroj wydala. Kwas askorbinowy oznacza si¢ metodg miareczkowg
z zastosowaniem dwuchlorofenolo-indofenolu (wkrapla sie mocz do
roztworu dwuchlorofenolo-indofenolu). Metoda ta pozwala na ozna-
czanie 0,01 mg. Wi. C, blad nie przewyzsza 10%.

Autor stwierdzit: 1) przy sztucznie ‘wywotanym podwyzszeniu
cieptoty — nie powstaje hipowitaminoza C, 2) przy allergii nie wzma-
ga sie zapotrzebowanie ustroju na Wi. C, dziatania leczniczego kwasu
askorbinowego w tych przypadkach nie stwierdzono, 3) przy krwo-
tokach kwas askorbinowy wywieral wptyw dodatni tylko wtedy,
o ile wystepowata jednocze$nie hipowitaminoza C.

Kietanowski T. Przyczynek do zagadnienia hipowitami-
nozy C ta gruzlicy. Polsk. Gaz. Lek. 7 (1939).

Autor zajgt sie zagadnieniem hipowitaminozy C u chorych na
gruzlice, leczonych w Akademickim Domu Posanatoryjnym ,,Opieki
Zdrowotnej* we Lwowie. W wyniku przeprowadzonych badan stwier-
dzit u studentéw chorych na gruzlice wyrazng hipowitaminoze C.
Hipowitaminoza byfa wyraZniejsza w marcu niz w czerwcu, stopien
jej nie byt zalezny od postaci gruzlicy. Podawanie doustnie synte-
tycznego kwasu l—askorbinowego powodowato zwiekszanie sie re-
zerw Wi. C w ustroju. U wiekszo$ci chorych wystapita w ciggu mie-
sigca po wyréwnaniu hipowitaminozy C poprawa samopoczucia,
taknienia oraz przyrost wagi.

Pfleger, Scholl. Diabetes und Vitamin C. (Cukrzyca i wi-
tamin C). Wiem Arch. inn. Mediz. 31, 219 (1937).

Stwierdzano u diabetykéw objawy hipowitaminozy C. Jedno-
czesne stosowanie insuliny i Wi. C wzmagato dziatanie insuliny na
przemiane weglowodanowa, podawanie wyfacznie Wi. C nie wywie-
rato wptywu na zawarto$¢ cukru we krwi i w moczu. Badania prze-
prowadzone w celach poréwnawczych na osobnikach zdrowych daty
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podobne wyniki. W zwigzku z powyzszym nalezatoby zwrdécié¢ uwage,,
aby diabetykom, ktorych dieta zwykle nie obfituje w Wi. C, byly
podawane niezbedne ilosci tego witaminu.

Knapp A W. La vitamin D dans les matiéres &limentaires
Une discussion de politique sanitaire. (Witamin D w produktach zyw-
nosciowych. Rozwazania z dziedziny polityki sanitarnej). Hygiene
Aliment. XXVI, 367 (1938).

Zawarto$¢ witaminu D w nastepujacych produktach wynosi:

Tran fletanowy 2.000—4.000 jednostek mn. w gramie
watlusza 60— 300 R
£ 0s0$ 1,9-8 » » »
Z6kko jaja 1,55 » , »
Masto 0,2—4 » » »
Ser 03 » »
Watroba wotowa 0,47 » » n
wieprzowa 0,44 a n
barania 0,17 »
kurza 0,55 ” » »
Smietanka 0,50 1 R ) »
Mleko 0-0,4 , » »
Ostrygi 0,06 »

Watroba cieleca, watroba gesia, stonina, tluszcz wielorybi, oleje
roslinne nie zawierajg W. D. W wigkszosci produktéw roslinnych wi-
tamin D nie wystepuje, wyjatek stanowig ziarna kakaowe, Produkty
pochodzenia zwierzecego zawierajg na ogot niezbyt duze ilosci W. D.
Zwiegksza¢ zawarto$¢ W. D w ustroju mozna w dwojaki sposob:
1) przez zadzialanie promieniami ultra-fmietowymi, 2) przez dostar-
czanie produktéw obfitujagcych w W. D. Przecietne zapotrzebowanie-
dziennie na W. D u cziowieka dorostego wynosi 500 jedn. mn. Zapo-
trzebowanie W. D u (kobiet ciezarnych i karmigcych jest znacznie
wieksze.

Dalsze rozwazania autora pracy odnosza sie do warunkéw an-
gielskich. Biorac pod uwage, ze przecietny Anglik spozywa codziennie
nastepujgce produkty pokarmowe, zapewniajagce dowdz witaminu D:
0,57 litra mleka (0,1 jedn. mn. w gramie) co odpowiada 114 jedin. mn.
W. D; 1 jajko (przecietnie 3 jedn. mn. w gramie zéttka) = 54 jedn. mn.
W. D; 15 uncji masta (1 jedn. mn. w gramie) = 42 jedn. mn., co
razem wynosi 210 jedn. mn. W. D; mozna stwierdzi¢, ze codzienne
pozywienie Anglika nie pokrywa zapotrzebowania ustroju na W. D.
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Zrédlem W. D dla dziecka (w okresie do roku zycia) jest mle-
ko, spozywane w ilosci 1/4 litra dziennie, co odpowiada 57—114 jedn.
mn. W. D. Poniewaz dla zapobiegniecia krzywicy u dziecka dawka
minimalna wynosi 135—750 jedn. mn. W. D dziennie, dzieci w An-
glii pozbawione sg wystarczajgcego dowozu W. D w pozywieniu.
llosci W. D, ktére moga by¢ syntetyzowane w skoérze pod wptywem
naswietlanie, nie sg dokfadnie znane, w kazdym razie, w warun-
kach klimatu umiarkowanego sg zbyt male dla pokrycia zapotrze-
bowania ustroju cztowieka.

Szereg produktéw zywnoSciowych zawierajgcych prowitaminy
D pod wplywem naswietlania staje sie bogatym Zrédtem W. D. Wo-
bec trudnosci technicznych zwigzanych z naswietlaniem szeregu pro-
duktow i wobec réznych wynikéw naswietlan, zachodzi konieczno$¢
wyboru produktu, ktérego dodatek do codziennej racji pokarmowej
zapewniatby dostateczny dowéz W. D. Cel powyzszy moznaby
osiggnac¢ przez podawanie mleka, w ktéorym zawarto§¢ W. D mozna
zwiekszy¢ przez: 1) naswietlanie krow, 2) naswietlanie mleka, lub
3) naswietlanie paszy krow.

Z. K.

The consumption of meat (Spozycie miesa). Internat. Rev. Agri-
culture. 28, 397 E (1938).

W ostatnim stuleciu spozycie miesa zwiekszyto isic. Do roku
1870 eksportowano z Ameryki i z Australii tylko skéry bydlece
i thuszcz, nastepnie poczeto jednak wywozi¢ (do Europy) row-
niez mrozone migso. Poglady wygtaszane w potowie ubiegtego stulecia
przez wielu badaczy, z Liebigem, Moleschottem i Playfairem
na czele, przyczynity sie do wzmozenia spozywania miesa. Liebig
utrzymywat, ze mieso jest ,najszlachetniejsza czescig skladowa
pozywienia i jedynym Zrodtem sity miesni“,

Obecnie najwieksze ilosci miesa (1—2,5 kg. dziennie na glo-
we) spozywane sg przez mieszkancoéw krajow pétnocnych, prowadza-
cych prymitywny tryb Zzycia. Znaczne spozycie migsa jest rowniez
w krajach, w ktorych jest rozpowszechniona hodowla bydta. W Ar-
gentynie spozycie miesa na gtowe rocznie wynosi 121 kg., w Nowej
Zelandii — 104 kg., w Australii — 92 kg. Narody europejskie prze-
cietnie spozywajg na gtowe 30—60 kg. migsa rocznie. Spozycie w An-
glii wynosi 60 kg., w Rosji, Polsce, Rumunji i Italii 16—23 kg. Cyfry
powyzsze winny by¢ przyjmowane jednak z zastrzezeniem, gdyz



przecietnie spozycie miesa waha sie w szerokich granicach w zalez-
nosci od klimatu, uprzemystowienia, stopy zyciowej itp. Arabowie
spozywajg zaledwie 3—10 kg. miesa rocznie na gtowe.

W krajach europejskich, w ostatnich czasach spozywajg sto-
sunkowo wiecej miesa biedniejsze warstwy ludnosci, natomiast lud-
no$¢ zamozniejsza ogranicza w diecie ilosci miesa ze wzgledéw zdro-
wotnych. Prawdopodobnie, w zwigzku z rozwojem hodowli i popu-
laryzacjag nauk weterynaryjnych, mieso bedzie coraz dostepniejsze
i ogblne spozycie tego produktu bedzie stale zwigkszac sie.

Nowe wydawnictwa. — Publications récentes.

BREDEREGK H,, MITTAG R. Vitamine und Hormone und
ihre technische Darstellung. Erster Teil. Ergebnisse der Vitamin-und
Hormonforschung. Leipzig. Hirzel S. 1938.

Po ogblnym wstepie, w | czesci ksigzki autorzy omawiajg szcze-
gotowo witamin A, witaminy grupy B (obszerniej Bx i B2), wita-
min C, D oraz E. Ponadto, podane sg krotkie opisy wiasnosci wita-
mindéw H, J, K i P. Najobszerniej zostaty uwzglednione wiadomosci
dotyczgce technicznych metod otrzymywania witamindw.

W drugiej czeSci omowiono hormony ptciowe meskie: andros-
teron, trans-dehydroaindrosteron, testosteron i adrenosteron (z uwzgle-
dnieniem metod wyodrebniania oraz budowy technicznej i syntezy)
oraz hormony piciowe zenskie: oistron, oistradiol, oisttriol, ekwiline,
ekwillening, hippuline i dwuhydroekwilening. W nastepnych rozdzia-
fach zebrano szereg wiadomosci o progesteronie, pochodzeniu hor-
mondéw piciowych, insulinie, adrenalinie, kortynie, tyroksynie, hor-
monach przytarczyczek i przysadki, grasicy i szyszynki, o hormo-
nach serca, 0 czynniku przeciwdziatajacym anemii ztosliwej (znajdu-
jacym sie w watrobie) oraz hormonach roslinnych.

MELLANBY E., RUZICKA L. Ergebnisse der Vitamin- und Hor-
monforschung. B. 2. Akademische Verlagsgesellschaft M. B. H.
Leipzig. 1939.

Poszczegolne rozdziaty dzieta opracowane zostaty przez roz-
nych autoréw. Rozdziat | p. t. ,,Witaminy i préchnica zebéw" opra-
cowali M. Mellanby i J. D. King. Oprocz wiadomosci og6lnych
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o W. D, autorzy uwzglednili zagadnienie znaczenia witaminu D
w zwigzku z zapobieganiem i leczeniem préchnicy. W nastepnym
rozdziale napisanym przez H. Brockmanna — ,,Chemia przeciwrachi-
tycznego witaminu“ zostaty doktadnie omoéwione prowitaminy D, wi-
taminy D2, D3 i D4 oraz inne substancje dziatajgce przeciwkrzywicowo,
0 nie zbadanej dotychczas budowie chemicznej. Ponadto, autor poda-
je metody oznaczania W. D, z uwzglednieniem testow biologicznych
oraz metod chemicznych (kolorymetrycznych) ii fizyko-chemicznych.
Jako trzeci zamieszczono referat E. Romingera — ,Fizjologia i pa-
tologia witaminu D*. Oprocz szczegotowych wiadomosci o Klinicz-
nych objawach awitaminozy D, krzywicy dos$wiadczalnej u zwierzat
oraz hiperwitaminozie D, autor stara sie wyjasni¢ mechanizm dzia-
fania witaminu D, zalezno$¢ dziatania tego czynnika od innych wi-
taminéw oraz hormondéw, uwzglednia niespecyficzne wplywy, ktoére
moga by¢ wywierane na Ustréj przez W. D. Nastepna praca p. t.
»,O chemizmie kwasu askorbinowego' (witaminu C)“ napisana zostata
przez W. N. Hawortha. W pigtym rozdziale ,,O znaczeniu fizjologicz-
nym manganu i innych sktadnikéw, ktorych w ustroju znajdujg sie
tylko Slady“ G. Bertrand podaje dotychczasowe wyniki badan w tym
zakresie. J. W. Cook jest autorem pracy szostej ,,0 chemicznych i bio-
logicznych wiasnosciach substancji wywotujacych raka“, w siod-
mym rozdziale — ,,Zalezno$¢ pomiedzy hormonami piciowymi i wy-
stepowaniem raka“ A. Lacassagne zreferowat obszernie badania i ob-
serwacje dotyczace dziatania hormondw oestrogenicznych oraz podat
wiadomosci o wptywach wywieranych przez progesteron i meskie hor-
mony piciowe. Osma praca nosi tytut ,,Chemia i sekrecja insuliny
(autorzy: B. A. Houssay i V. Deulofeii), w rozdziale nastepnym ,,0 fi-
zjologii i chemii ro$linnych hormonéw wzrostu* J. A. Haagen-Smit
zapoznaje nas z ‘wiasnosciami i mechanizmem dziatania czynnikow
wzrostu i hormondéw ro$linnych. Laureat Nagrody Nobla — P. Karrer
jest autorem rozdziatu dziesigtego — ,,Chemia ftawin®“, w ktérym
opisuje historie wykrycia W. B? i laktoflawiny, wasnosci chemiczne,
fizyczne i biologiczne laktoflawiny i innych flawin. Na zakonczenie
zamieszczono w omawianym dziele prace V. Korenchevsky’ego o hor-
monach piciowych meskich i zenskich.

SEITZ F. Vitamine und Hormone und ihre technische Darstel-
lung. Zweiter Teil. Darstellung von Vitaminpraparaten. Wyd. Hiir-
zel S. Leipzig. 1939.
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Autor podaje ogoélne wiadomosci o witaminach oraz zbiér prak-
tycznych metod otrzymywania wyciggéw o duzej aktywnosci i wyod-
rebniania czynnikow dopetniajagcych. Ksigzka zawiera szczeg6towy
spis, wedtug patentdw, preparatow witaminowych wyrabianych w 19
panstwach, miedzy innymi, i w Polsce.

Redakcja otrzymata: — Publications obtenues par la Rédaction:

Archives Hospitaliéres. (Red. Dir. M. Delort). 1938.

Biuletyn Oddziatlu Warszawskiego Zwigzku Lekarzy Panstwa
Polskiego (Red. Dr. A. Swiszcz). Nr 2, 1939.

Kosmos. (Red. Prof Dr. St. Kulczynski). T. LXIII. Z. 111, IV.
1938.

Medycyna Praktyczna. (Red. Dr. Med. K. Bross) Z. I. R. XIl.
1930.

Nutrition Abstracts and Reviews. The Aberdeen Universitv
Press. Vol. 8, No 1, 2, 3. 1938.

Pediatria Polska. (Red. Dr. M. Wierzbowska). T. XVIII. Nr 11
12. 1938; T. XIX. Nr 1. 1939.

Przeglad Antropologiczny. (Red. Prof. Dr. A. Wrzosek). T. XII.
Z. 11, 1V. 1938.

Ruch Przeciwgruzliczy. (Red. Dr. L. Wegrzynowski). R. V. Z. 11,
12. 1938; R. VI. Z. 1, 2. 1939.

Wiadomosci Terapeutyczne. (Red. Mgr. S. Sabiniewicz). R. IX.
Nr 11. 1938; R. X. Nr 1, 2. 1939.

Warszawskie Czasopismo Lekarskie. (Red. Dr. Z. Srebrny).
Nr 45, 46, 47, 48. 1938. Nir 1, 2, 3, 4, 5, 6, 7. 1939.

Zycie Miodych. (Red. Dr. E. Hryniewicz). R. VII/I. Nr 12, 13.
1938.

Achmatowi¢z 0. ,Strychnine and brucine. Part XXXVIII.
Exhaustive methylation of N(b)-MethylchanoDihydroneoStrychn!
dine and its dihydro-derivative®. J. Chem. Soc. 280 (1938).

Achmatowicz 0., Dybowski C. ,,Strychnine and brucine. Part
XXXIX. Final stages of the Hofmann degradation of dihydrostrychni-
dine-A. Elimination of trimethylamine and isolation of desaza-strych-
nidiine-B.” J. Chem. Soc. 281 (1938).
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Achmatoivicz 0., Dybowski C. ,Strychnine and brucine. Part.
XL. A note on the Hofmann degradation of dimethyl-des-brucidine®
J. Chem. Soc. 282 (1938).

Achmatoivicz 0., Lindenfeld K. ,,0 katalitycznym uwodornie-
niu czwartorzedowych soli amoniowych“. Roczn. Chem. 18 (1938).

Achmatoivicz 0., Lindenfeld K. ,,0 produktach chlorowania
P-metylonaftalenu. Roczn. Chem. 18 (1938).

Achmatoivicz O., Racinski B. ,,Przyczynki do poznania budowy
womicyny. O wyczerpujgcym metylowaniu dwuhydrowomicydyny*.
Roczn. Chem. XVIII, 315—335 (1938).
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