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WSTĘP 

Uszkodzenia ośrodkowego układu nerwowego w okresie 

okołoporodowym wywołują szereg ciężkich zaburzeń neurologicz

nych. Występują one w postaci trzech głównych zespołów klinicz

nych: padaczki, dziecięcego porażenia mózgowego i upośledzenia 

umysłowego (Brand, Bignami 1969, Bailey 1958, Towbin 1969, 

Schwartz 1961). 

W ostatnich latach wyodrębniono czwartą postaó uszkodze

n i a  u k ł a d u  n e r w o w e g o  p o d  n a z w ą  z e s p o ł u  m i n i m a l 

n y c h  z a b u r z e ń  m ó z g o w y c h  ( S y n d r o m e  o f  

Minimal Brain Dysfunction) (Clements 1966, Conners 1967)• 

Charakteryzują go dyskretne rozsiane objawy neurologiczne, 

którym towarzyszą niewielkie zaburzenia psychiczne (Rosen 1969). 

Dyskutowany jest ostatnio związek tego zespołu z trudnościami 

wychowawczymi i społecznymi wśród dzieci i młodzieży (Conners 

1967). Istotne znaczenie ma w tej sytuacji prowadzenie wielo-

planowych badań nad sprecyzowaniem charakteru podłoża opisa

nych zaburzeń neuropsychicznych. 

Uważa się, że niewielkie uszkodzenia mózgu powstające 

w życiu płodowym pod wpływem asfiksji mogą ujawniać się w 

formie zespołu minimalnych zaburzeń mózgowych (Towbin 1971)* 

W związku z tym nabierają znaczenia badania doświadczalne nad 

następstwami asfiksji dla dojrzewającego mózgu. Z dotychczas 

opublikowanych prac wynika, że kształtowanie się zmian w mózgu 

zależy przede wszystkim od wrażliwości podłoża (Lampert 1961, 

Scholz 1963), dla której istotne znaczenie ma dojrzałośó układu 

http://rcin.org.pl



- 4 -

nerwowego w chwili zadziałania uszkodzenia (Eicke 1956, 

Dąmbska 1967), a ponadto od siły działającego bodźca i czasu 

jego trwania (Myers 1968, 1969^*0« 
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CZYNNIKI TKANKOWE KSZTAŁTUJĄCE OBRAZ USZKODZEŃ MÓZGOWYCH 

1« Ogólne cechy wrażliwości podłoża 

Pierwszą próbą tłumaczenia wy "biorczej wrażliwości pewnych 

okolic mózgu na działanie czynników szkodliwych "była teoria 

patoklizy wysunięta przez Vogt*ów w roku 1922. Współcześni 

autorzy wiążą to zjawisko z intensywnością i charakterem prze

mian metabolicznych danej struktury oraz ze stanem układu 

naczyniowo-krążeniowego ustroju (Elliot, Heller 1957, Scholz 

1963, Ridge 1967ab),0kolice o najbardziej nasilonym metaboliz

mie ulegają zwykle najcięższym uszkodzeniom. Nie bez znaczenia 

pozostaje również spektrum enzymatyczne, charakterystyczne 

dla danej struktury. Według Lamperta (1961) obeonośó w niej 

wysokiej aktywności enzymów biorących udział w beztlenowej 

przemianie glukozy, zabezpiecza w pewnym stopniu przed wpływa

mi hipoksji. Ogólny stan układu krążenia (Brierley 1966, 

Brockman, Jude 1960, Lampert 1961, Linderberg 1959) i wtórne 

uszkodzenia ścian naczyń mózgowych (Ames i wsp. 1968, Koweda 

i wsp. 1968) wpływają w znacznym stopniu na obraz morfologicz

ny zmian po niedotlenieniu. Zaburzenia hemodynamiczne powsta

jące na pograniczu unaczynienia głównych pni tętniczych warun

kują często lokalizację uszkodzeń w określonych rejonach mózgu 

(Zülch 1954, Stefanko i wsp. 1965). Zagrożone pod tym względem 

obszary mózgu znajdują się na pograniczu unaczynienia tętnicy 

środkowej mózgu z tętnicą przednią i tylną mózgu oraz z tętnicą 

naczyniówkową (Zülch 1955, Zülch, Behrend 1961), a w móżdżku 
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między unaczynieniem tętnicy górnej i dolnej tylnej (Lindenberg 

1963, Adams i wsp. 1966). Nie znaleziono natomiast dostatecz

nych dowodów na współzależnośó między zagęszczeniem sieci 

naczyń włosowatych, a wrażliwością zaopatrywanego przez nie 

podłoża (Lierse 1963). Ogólnie biorąc łatwiej dochodzi do 

uszkodzeń w obrębie istoty szarej niż "białej mózgu (Meyer 

1963, Blackwood 1963)« 

Do najbardziej czułych na niedotlenienie formacji szarych 

u człowieka należą: kora mózgu w warstwie III, pole rogu 

Ammona, struktury zwojów podstawy (prążkowie, gałka blada, 

wzgórze) i komórki Purkinjego w korze móżdżku (Meyer 1963). 

2. Rozwój odczynowości tkanki mózgowej 

W niedojrzałym układzie nerwowym odczynowośó podłoża jest 

zmienna w czasie (Jacob 1959). Fakt ten w sposób zasadniczy 

rzutuje na topografię i obraz morfologiczny odczynu tkankowego 

kształtującego się stopniowo w procesie dojrzewania (Brierley 

1966, Jilek i wsp. 1964). 

Im wcześniejszy jest moment działania urazu tym mniej 

zróżnicowana jest reakcja tkanki i tym bardziej niezależna od 

charakteru tego urazu (Hallervorden, Meyer 1956). Nieodwracalne 

uszkodzenie danej okolicy mózgu we wczesnym okresie rozwoju 

prowadzi do jej zaniku. Martwica tkanki mózgowej z szybkim 

wchłanianiem produktów rozpadu a bez odczynów właściwych mózgowi 

dojrzałemu jest charakterystycznym objawem tego okresu. Obraz 

wady powstający w wyniku postępującego procesu rozwojowego 
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polega na braku struktur, które miały rozwinąć się z komórek 

uszkodzonego obszaru (embriopatia) (Otto 1961, Pia 1963, 

Seitelberger 1960). 

U człowieka pierwsze przejawy reakcji obronnej obserwowano 

pod koniec drugiego miesiąca życia płodowego i miały one 

charakter reakcji histiocytarnej oraz okołonaczyniowego odczynu 

erytroblastycznego (Eicke 1956, Zollinger 1945). Dopiero 

między szóstym a siódmym miesiącem spotyka się u płodu zmiany 

morfologiczne, które można porównać z podobnymi u dorosłych. 

Uszkodzenie mózgu powstające w późniejszym okresie rozwoju 

prowadzi do fetopatii, która łączy obraz uszkodzenia i procesu 

odczynowo—reparacyjnego niektórych formacji z nie zaburzonym 

rozwojem struktur sąsiednich (Hallervorden 1956, Eicke 1956). 

3. Tolerancja niedoborów tlenowych 

Konieczność dopływu tlenu do rozwijającego się zarodka 

przejawia się od pierwszych chwil po zapłodnieniu (Ostrowski, 

Kras s owski 1969). 

Płody i noworodki różnych gatunków wykazują jednak 

wyraźną tolerancję na niedobory tego gazu w swoim środowisku. 

Wiąże się to z niewielkim zapotrzebowaniem energetycznym 

niedojrzałego organizmu, również jego układu nerwowego, który 

charakteryzuje się małym stopniem zróżnicowania morfologicz

nego i funkcjonalnego (Thurston, Mc Dougal 1969). Niskoenerge-

tyczna przemiana glikolityczna może przez dłuższy czas pokry

wać wymaganie tej tkanki w sytuacji zagrożenia. W początkowym 
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okresie rozwoju zażycie tlenu ograniczone jest niską aktyw

nością określonych enzymów. Charakterystyczną cechą dojrze

wania metabolicznego jest wcześniejsze pojawianie się w ustro

ju enzymów związanych swą czynnością z "budową jego struktury 

a znacznie później tych, które dotyczą funkcji danej tkanki 

(Seiler 1969)• 

Badania in vitro dowodzą, że zużycie tlenu przez skrawki 

tkanki mózgowej noworodków szczurzych stanowi zaledwie 60# 

tej wartości jaka charakteryzuje osobniki dorosłe (Seiler 1969, 

Vahvelainen, Oja 1969). 

U trzydniowego szczura tylko 36$ glukozy spala się z 

udziałem tlenu natomiast 45$ w łańcuchu przemian glikolizy 

beztlenowej (Mandel i wsp. 1957). Tym tłumaczy się wyjątkową 

wrażliwośó młodych osobników na inhibitory tej dominującej 

drogi metabolicznej (Himwich i wsp. 1942). Wraz z rozwojem 

spada intensywnośó przemiany glikolizy beztlenowej. Zjawisko 

to jest równoległe do narastania przemiany tlenowej glukozy 

w danej strukturze (Seiler 1969). 

4. Rozwój układu naczyniowego mózgu 

Niewielkie zapotrzebowanie tlenowe mózgu płodowego 

znajduje swój wyraz w stanie sieci naczyniowej tego narządu 

(Eayars 1954, Craigie 1955, 1961). 

Rozwój jej i lokalizacja oraz dojrzewanie elementów ścian 

naczyniowych są równoległe do rozwoju morfologicznego i czyn

nościowego danej struktury. Dynamika rozwoju sieci naczyniowej 
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zależy od gatunku "badanego zwierzęcia i tempa rozwoju jego 

mózgu. 

Początek formowania się unaczynienia w mózgu człowieka 

przypada na okres gdy długość jego zarodka wynosi zaledwie 

8-13 mm. Rozwój unaczynienia półkul mózgowych nasila się od 

trzeciego miesiąca życia płodowego i jest najżywszy w warstwie 

IV kory wzrokowej (Lierse 1963, Niemineva, Tervila 1953). 

U szczura w momencie porodu siec naczyniowa kory jest 

jeszcze "bardzo uboga (Eayrs 1954). W ciągu pierwszych pięciu 

dni życia postęp rozwoju unaczynienia struktur jego mózgu 

jest nieznaczny, dopiero w następnych dniach zachodzi przys

pieszenie tego procesu. Między 10 a 21 dniem życia następuje 

gwałtowny rozwój naczyń w obrębie większości struktur, za 

wyjątkiem kory. Unaczynienie kory dojrzewa u szczura znacznie 

później niż u innych zwierząt (np. świnki morskiej). Dzieje 

się tak ze względu na wolniejsze pojawianie się szeregu 

funkcji u tego zwierzęcia (Craigie 1955, 1961). 

Według badań Craigie*a topografia unaczynienia mózgów 

dorosłych osobników różnych gatunków wykazuje minimalne tylko 

odchylenia. 

Zachodzi natomiast odwrotny stosunek między wielkością 

mózgu i gęstością jego sieci naczyniowej - zjawisko związane 

z intensywniejszym tempem przemian metabolicznych ustroju 

małych zwierząt (Horstmann 1959)• 
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5« Pojęcie "okresu krytycznego" 

Szybko różnicujące się struktury komórkowe i intensywnie 

mielinizujące się drogi nerwowe są najbardziej podatne na 

uszkodzenie (Davison, Dobbing 1966). Procesy te dla każdej 

struktury mózgu przebiegają w określonym czasie rozwoju. 

Obowiązuje ogólna zasada, że struktury filogenetycznie naj

starsze, najwcześniej uzyskują swą dojrzałośó. Okres rozwoju, 

w którym dochodzi do zbieżności czasowej dojrzewania wielu 

struktur mózgowych nosi nazwę "okresu krytycznego" (Flexner 

1952). 

Czas jego występowania uwarunkowany jest tempem dojrze

wania mózgu danego gatunku zwierząt. U świnki morskiej okres 

krytyczny przypada na drugą połowę ciąży, u szczura rozciąga 

się na drugi i trzeci tydzień życia osobniczego (Mc IIvain 1955) 

Wybitna tolerancja niedoborów tlenowych charakterystyczna 

dla młodej nie zróżnicowanej tkanki mózgowej przekształca się 

w tym czasie w szybko narastającą nadwrażliwośó (Seiler 1969). 

Zużycie tlenu gwałtownie wzrasta i idzie w parze z szybkim 

narastaniem ilości mitochondriów w komórkach, formowaniem się 

tigroidu i wypustek oraz z procesem mielinizacji w istocie 

białej (Schonbach i wsp. 1968). Kształtuje się jednocześnie 

obraz przestrzeni międzykomórkowych (Sumi 1969) i skład 

wodno-elektrolitowy tkanki (Wender, Hierowski 1960). Wraz 

z tymi zmianami pojawia się regularna aktywnośó bioelektryczna 

tkanki mózgowej (Woodward i wsp. 1969). 
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Podział procesu rozwojowego na cztery etapy zaproponowany 

przez Mc Ilvain'a (1955) stworzył dogodną płaszczyznę do porów

nywania zmian zachodzących w mózgach różnych gatunków. Uwzględ

nił on morfologiczne, funkcjonalne i chemiczne aspekty rozwoju 

tego narządu. Podobny podział przedstawili Koch i Koch (cyt. 

za Seiler 1969). Zgodnie z nim I etap rozwoju u świnki morskiej 

obejmuje 3/4 okresu jej życia płodowego. U szczura trwa do 
»jeszcze, 

porodu, a jak wykazują badania ostatnich latYdośó długo po 

porodzie (Altman 1969, Bass i wsp. 1969o>b)4 

Etap II i III są "okresem krytycznym" rozwoju mózgu, 

który u szczura trwa do 25 dnia życia, u świnki morskiej do 

momentu porodu, a u człowieka do końca czwartego miesiąca 

życia (Rappoport i wsp. 1969). 

Etap IV jest okresem uzyskiwania pełnej dojrzałości mor

fologicznej, biochemicznej i funkcjonalnej (Rappoport i wsp. 

1969). 

Badania autoradiograficzne i izotopowe dowodzą, że procesy 

rozwojowe nie wygasają całkowicie i proliferacja komórek ner

wowych i glejowych w mózgach niektórych gatunków zwierząt, 

między innymi szczura trwa praktycznie przez większość życia 

(Altman 1966, 1969, 1972a,1972b, Altman, Das 1965, 1965 , 1966j 

Bass i wsp. 1969). 
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ASFIKSJA - ZŁOŻONE ZABURZENIE GAZOWE 

Asfiksja jest jedną z najczęstszych przyczyn uszkodzeń 

mózgu w życiu śródciążowym i w okresie porodu (Bailey 1958, 

Nyka 1973). Fizjologiczne pojmowanie słowa "asfiksja" nie 

pokrywa się z jego znaczeniem etymologicznym (Saling 1968). 

Powszechnie jednak słowem tym określa się złożone zaburzenie 

gazowe, na które składa się niedobór tlenu (hipoksja) i wzrost 

ponad normę ciśnienia parcjalnego dwutlenku węgla (hiperkapnia) 

(Walawski 1969). 

Hipoksja 

Mózg jest tkanką najbardziej wrażliwą na niedostateczny 

dopływ tlenu. Wiąże się to z dużymi wymaganiami energetyczny

mi oraz brakiem endogennych zapasów związków wysokoenergetycz

nych, które zabezpieczałyby go przed zaburzeniami metabolicz

nymi (Mc Dougal i wsp. 1968, Lowry i wsp. 1964, Lolley, 

Samson 1962)• 

W warunkach prawidłowych pełny metabolizm glukozy 

poprzez cykl glikolityczny, cykl kwasów trójkarboksylowych 

i łańcuch oddechowy jest źródłem powstawania wiązań fosforo

wych magazynujących energię (Tschirgi 1960). 

W sytuacjach niedoborów tlenowych droga przemian glukozy 

kończy się w zakresie cyklu Ebdena-Mayerhoffa, gdzie zysk 

energetyczny jest niewielki (Albaum i wsp. 1953, Cohen 1966, 

Thurston, Mc Dougal 1969). 
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Uruchomione zostają konkurencyjne drogi przemian tego 

cukru prowadząc do wzrostu stężenia kwasu mlekowego (Lowry 

i wsp. 1964, Cohen i wsp. 1964), wzrostu syntezy aminokwasów 

na drodze transaminacji substratów cyklu Krebsa (Atkinson, 

Spetor 1964, Tews i wsp. 1963), wzrostu aktywności enzymów 

cyklu Leloir'a i do wzmożonej syntezy glikogenu. Gromadzenie 

się glikogenu obserwowano w komórkach glejowych po niedotle

nieniu (Mossakowski i wsp. 1968, Rivera i wsp. 1969). Wystę

puje również wzrost aktywności enzymów cyklu pentozowego 

towarzyszący spadkowi aktywności enzymów oddechowych w obrę

bie pobudzonego i odczynowego gleju astrocytarnego (Domańska-

Janik 1972). 

Nie zdołano ustalió co jest rozrusznikiem zaburzeń meta

bolicznych w hipoksji. Szereg teorii usiłuje rozwikłaó ten 

problem. Jedna z nich sugeruje, że momentem tym jest rozkoja

rzenie funkcji oddechowej mitochondriów na skutek blokowania 

procesów oksydatywnej fosforylacji np. przez gromadzące się 

wolne kwasy tłuszczowe (Cohen 1962, Cohen, Hartman 1964, 

Bazan, Cummings 1969, Ozawa i wsp. 1966, Bazan 1970). Za 

potwierdzenie tego rozumowania można uznać zmiany morfologicz

ne powstające w mitochondriach po niedotlenieniu (pęcznienie, 

fragmentacja grzebieni)(Hills 1964, Bakay, Lee 1967). 

Inna teoria za pierwotną przyczynę zmian w niedotlenieniu 

uważa zaburzenie procesów syntezy białka, które ma prowadzió 

do wyczerpywania się białek enzymatycznych i przejawiaó się 

spadkiem aktywności szeregu enzymów (Mc Donald, Spector 1963, 

Spector 1965). 
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Wreszcie uszkodzenie "błon biologicznych obserwowane 

przez Nowikoff'a (1967) ma prowadzić do uwalniania się 

katabolicznych enzymów lizozomalnych i samotrawienia białka 

komórkowego. 

Hiperkapnia 

Oddziaływanie dwutlenku węgla na tkankę mózgową zależy 

od wartości ciśnienia parcjalnego tego gazu w ustroju i czasu 

jego działania. Niskie stężenia CO^ w powietrzu oddechowym 

wywołują spadek pobudliwości kory i obniżenie jej wrażliwości 

na leki padaczkorodne i elektrowstrząsy (Wollman, Dripps 1970). 

Stężenie powyżej 20% CO2 w powietrzu oddechowym pobudza 

ośrodki podkorowe wysyłające włókna projekcyjne do kory, więc 

chociaż bezpośredni wpływ na korę jest depresyjny wypadkowa 

działania przejawia się pobudzeniem kory w postaci gotowości 

do reakcji drgawkowej (Wollman, Dripps 1970). 

Stężenie 30$ CO^ prowadzi do wybitnej depresji ośrodków 

korowych i pödkorowych (Schindler 1971)• 

Aneste tyczne właściwości CO^ ujawniają się przy stężeniach 

40% w powietrzu oddechowym. Stężenie 50# powoduje śmierć 

(Schindler 1971, Wollman, Dripps 1970). 

Hiperkapnia może wywierać na metabolizm mózgowy wpływ 

bezpośredni oraz poprzez układ krążenia. 

Oddziaływanie bezpośrednie przejawia się w postaci ostrej 
i 

i przewlekłej. 
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Ostra hiperkapnia (15-45 min) prowadzi do zakwaszenia 

ustroju i spadku wartości pH we krwi, płynie mózgowo—rdzenio

wym i środowisku wewnątrzkomórkowym mózgu. Biochemicznie pos-

taó ta charakteryzuje się spadkiem stężenia mleczanów, pyro

gronianów, alfa-ketoglutaranów, glutaminianów i fosfokreatyny 

we wnętrzu komórki. Stosunek mleczanów do pyrogronianów ma 

przy tyra wartości wysokie (Messeter, Siesjö 1971a). 

W hiperkapni przewlekłej (3-72 godz) wartości pH są 

niemal prawidłowe (Messeter, Siesjö 1970, 1971b\ Stężenie 

kwasów organicznych w środowisku wewnątrzkomórkowym wzrasta 

za wyjątkiem kwasu glutaminowego• Stężenie fosfokreatyny 

pozostaje przy niskich wartościach. Stosunek stężeń mleczanów 

do pyrogronianów jest prawidłowy (Messeter, Siesjö 1971a). 

Pośredni efekt działania dwutlenku węgla na mózg odbywa 

się poprzez układ naczyniowy. Mechanizm tego działania nie 

został w pełni wyjaśniony. Wiadomym jest, że wzrost przepływu 

mózgowego w hiperkapni odbywa się na drodze rozszerzenia 

światła naczyń mózgowych, przy zachowaniu prawidłowego prze

pływu włośniczkowego (Prosenz i wsp. 1971, Wasserman, 

Patterson 1961, Ackerman i wsp. 1971). Regulacja naczyniowa 

odbywa się prawdopodobnie poprzez wpływ CO2 na ścianę arterioli 

mózgowych (Severinghaus, Larssen 1967 ; Cunningham i wsp. 1966) 
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UZASADNIENIE PODJĘTYCH BADAŃ 

.niedojrzały, 
Wpływ asfiksji naVukład nerwowy badany "był wielokrotnie. 

t śród ciążowe .i, 
Do najczęściej spotykanych modeli wywoływania asfiksjiYnależą: 

1. Obniżanie ciśnienia atmosferycznego (Ingalls i wsp. 1952); 

2. Podwiązywanie naczyń zaopatrujących łożyska w krew (Bailey, 

Windle 1959); 3. Chirurgiczne odklejanie łożyska (Ranek, Windle 

1959); 4. Podwiązywanie sznura pępowinowego z pozostawianiem 

płodu w izolacji od powietrza atmosferycznego (Windle 1961); 

5. Umieszczanie zwierząt w komorach przepływowych o różnym 

składzie powietrza oddechowego (Glauser 1966, Morava, Han 

1968); 6. Podawanie związków chemicznych wywołujących: a) obni

żenie poziomu ciśnienia krwi, b) nasilenie akcji skurczowej 

macicy ( Bondareff i wsp. 1970). 

W bogatym piśmiennictwie dotyczącym asfiksji zwrócono 

głównie uwagę na ciężkie, trwałe jej następstwa dla tkanki 

mózgowej, Mało jak dotychczas miejsca poświęcono badaniom 

wpływu umiarkowanej asfiksji na mózg płodu a publikowane wyniki 

mają charakter doniesień często przypadkowych i fragmentarycz

nych. Dokładna analiza powyższych zjawisk możliwa jest przy 

użyciu odpowiednio dobranych modeli doświadczalnych. 
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BEZPOŚREDNI CEL PRĄCI I PLAN PROWADZONYCH BADAŃ 

Wyodrębnienie zespołu minimalnych zaburzeń mózgowych 

zwróciło uwagę na celowość prześledzenia wpływu asfiksji na 

mózg płodu w okresie jego stosunkowo dużej tolerancji na 

niedobory tlenowe. Postanowiono przebadaó wpływ ewentualnych 

zaburzeń na rozwój i kształtowanie się wybranych struktur: 

kory mózgu i móżdżku. 

Podjęto przebadanie: 

A. Wpływu wielokrotnej asfiksji przebytej przez samice 

ciężarne w 18, 19 i 20 dniu ciąży na dojrzewanie struktur 

mózgowych ich potomstwa. 

B. Wpływu jednorazowej asfiksji płodów na dojrzewanie ich 

tkanki mózgowej. 

W obu grupach doświadczalnych materiał badano trzema 

metodami. Przeprowadzono: 

1. Badania chemiluminescencyjne - oznaczanie katalitycznej 

aktywności homogenatów mózgowych w procesie emisji fal 

elektromagnetycznych oksydoredukcyjnej reakcji modelowej. 

2. Morfologiczne badania struktur mózgowych w kolejnych 

dniach rozwoju. 

3. Histochemiczne badania aktywności fosfatazy kwaśnej oraz 

wybranych enzymów oksydoredukcyjnych: 

- dehydrogenazy mleczanowej 

- dehydrogenazy bursztynianowej 

- oksydazy cytochromowej. 
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MATERIAŁ I METODY 

Badania przeprowadzono na samicach ciężarnych - szczurach 

białych rasy Wistar o wadze ciała w 18 dniu ciąży od 340 do 

420 g. 

Asfiksję wywoływano w dwóch układach doświadczalnych: 

^ 2fiks^a^wie1okrotna 

Samice ciężarne w 18, 19 i 20 dniu ciąży zamykano w 

szczelnej komorze szklanej o pojemności 800 ml i przetrzymy

wano do momentu wystąpienia bezdechu. Po 5 sekundach od ostat

niego ..ruchu oddechowego zwierzęta wyjmowano. Palpacyjnie 

stwierdzano zwykle zachowaną jeszcze akcję serca. 

Sztuczne oddychanie i udrożnienie górnych dróg oddecho

wych powodowało powrót samoistnego oddechu, a po kilku minu

tach następowała pełna normalizacja czynności oddechowych. 

Przez następne 2-3 godziny samice wykazywały mniejszą 

ruchliwość w stosunku do zwierząt kontrolnych. 

a) Analiza składu gazowego powietrza komory doświadczal

nej dokonana została na aparacie Astrupa z użyciem pompy 

o zamkniętym, podwójnym wymuszonym obiegu. Schemat tego układu 

ilustruje ryc. 1. 

Do pomiarów ciśnienia parcjalnego tlenu (p 02) użyto 

elektrody tlenowej Clarka, wartości ciśnienia parcjalnego 

dwutlenku węgla (p C02) określano przy pomocy nomogramu 

- według metody Astrupa (Astrup 1960). 
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S 

mm 

•S 

p-pompki gazowe 
E-eLektrody 
ZP-zestaw pomiarowy 

Ryc. 1. Schemat układu doświadczalnego do pomiaru składu 

gazowego powietrza zawartego w komorze w czasie 

wywoływania asfiksji samic ciężarnych. Układ 

o wymuszonym obiegu powietrza z zastosowaniem 

przepływowej pompy gazowej. 
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Przeprowadzono siedem doświadczeń na samicach ciężarnych« 

Ciśnienie parcjalne tlenu i dwutlenku węgla oznaczano w odstę

pach 5 minutowych do momentu wystąpienia u zY/ierząt bezdechu. 

Czas przebywania samic w komorze wynosił 45-65 minut. Typowy 

przebieg zmian składu powietrza zawartego w komorze przedsta

wia ryc. 2. 

Bezdech występował w warunkach gdy ciśnienie parcjalne 

tlenu p C>2 spadało do 23-41 mm Hg a ciśnienie parcjalne 

dwutlenku węgla pCO^ wzrastało do 117-132 mm Hg. 

b) Jako wykładnik nasilenia asfiksji przyjęto wartości pH 

krwi, które oznaczano w mikroaparacie Astrupa według metody 

Astrupa (i960). 

Do badań użyto 20 samic ciężarnych. U 10 wywoływano 

asfiksję przez zamknięcie w komorze według wyżej opisanej 

metody, a pozostałe 10 samic stanowiło grupę kontrolną. 

Krew do analizy pobierano z serca samic natychmiast po 

wyjęciu zwierzęcia z komory w stanie bezdechu, a w grupie 

kontrolnej po krótkotrwałej narkozie eterowej. 

Krew wprowadzano do strzykawek typu Luer, przepłukanych 

heparyną. Próbki krwi zabezpieczone przed dostępem powietrza 

przechowywano w temp. +4°C do momentu wykonania oznaczeń. 

U płodów krew pobierano z serca po poprzecznym nacięciu 

mięśnia sercowego, bezpośrednio do 100 jil standardowych rurek 

kapilarnych. Czas zabiegu nie przekraczał 2 minut* 

http://rcin.org.pl



21 -

rrv H ß 

PCO2 

i i i i i i i i i i i i i i 

0 10 20 30 40 50 60 70 min 

Rye, 2. Prze"bieg zmian w składzie powietrza zawartego 

w komorze doświadczalnej podczas wywoływania 

asfiksji u samicy Nr 4. 
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II. Asfiksja jednorazowa płodów 

Doświadczenie wykonywano w 19 dniu życia śródmacicznego. 

Samicę ciężarną usypiano eterem. Otwierano jamę brzuszną 

wzdłuż kresy "białej z zachowaniem warunków jałowości. Zakładano 

zaciski na naczynia maciczne zaopatrujące łożyska w krew. Po 

upływie 60 minut zaciski usuwano, zamykano jamę "brzuszną szwem 

ciągłym, zakładano opatrunek. Pozostawiano samicę w warunkach 

standardowych do wystąpienia porodu. 

a) Badania wartości pH krwi w tej części pracy przepro

wadzono na 20 samicach ciężarnych, w tym 7 kontrolnych. Zwie

rzęta kontrolne poddawano 60 minutowej narkozie i pozorowanemu 

zabiegowi operacyjnemu. Próbki krwi od samic i płodów pobiera

no pod koniec trwania doświadczenia, metodą jak przy stosowa

niu asfiksji wielokrotnej. 

1) Metoda chemiluminescencyjna 

Zasada metody polega na wzmacnianiu emisji fal elektro

magnetycznych, powstających w przebiegu wybranej reakcji mode

lowej przez dodanie do środowiska tej rśakcji homogenatu tkan

kowego zawierającego enzymy oksydoredukcyjne (Grabiec i wsp. 

1968, 1969). Intensywność emisji wzrasta proporcjonalnie do 

aktywności enzymów oksydoredukcyjnych użytego homogenatu 

(Halicka i wsp. 1969, 

Halicka-Ambroziak 1972). 
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Do badań użyto aparatury w zestawie: 

- fotopowielacz 

- zasilacz wysokonapięciowy PZS-5A 

- przelicznik elektronowy PEL-5A 

Zestaw zasilany "był prądem zmiennym z sieci (50 okr./sek), 

przy napięciu 220 Y, stabilizowanym wstępnie przez stabilizator 

lampowy. Czułość spektralna fotokatody wynosiła 300-600 m)i. 

Fotopowielacz pracujący przy napięciu 1000V wzmacniał chwilowy 

fotoprąd powstający w wyniku emisji fal elektromagnetycznych. 

Dyskryminacja licznika elektronowego wynosiła 5. Czas jednego 

pomiaru = 30 sek. Reakcja chemiczna, podczas której dochodziło 

do emisji rejestrowanych fal elektromagnetycznych zachodziła 

w środowisku o składzie: 

- Pyrogalol 1# - 0,2 ml 

- woda utleniona 1% - 0,2 ml 

- bufor fosforan. pH 7|4 - 1 ml 

Pomiar rozpoczynano wstępnym oznaczeniem emisji fal reakcji 

modelowej (3 pomiary w czasie 1,5 min). Następnie dodawano 

0,1 ml homogenatu tkanki mózgowej i notowano emisję fal 

elektromagnetycznych przez 5 minut w 10 pomiarach. Uzyskane 

wartości przeliczano na 1 mg suchej masy tkanki. 

Dla scharakteryzowania katalitycznych właściwości użytych 

homogenatów prześledzono wpływ cjanku potasu na przebieg pomia

rów. Roztwór cjanku potasu dodawano do środowiska reakcji uzys

kując stężenie końcowe 10"~%, hamujące w 80-90% oddychanie 

tkankowe (Baldwin 1958). 

Badania wykonano na 73 samicach ciężarnych. U 29 zwierząt 

wywoływano asfiksję v/ zamkniętej komorze (wg met. I), a u 26 
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samic przez założenie zacisków na naczyniach macicznych 

(wg met, II). Pozostałe zwierzęta wchodziły w skład 4 grup 

kontrolnych. 

Badania homogenatów tkanki mózgowej płodów wykonywano 

w 0, 2, 4, 6, 8, 12 i 24 godziny od zakończenia doświadczenia. 

Po porodzie oznaczenia przeprowadzano w 3, 7, 9, 15 i 20 dniu 

życia. 

Dla wyjaśnienia, jaki wpływ na uzyskane wyniki wywiera 

krew pozostająca w układzie naczyniowym mózgu wykonano dodat

kowo pomiary chemiluminescencyjne na grupie zwierząt perfun-

dowanych przyżyciowo roztworem soli fizjologicznej według 

techniki Cammermeyer'a (1960) w modyfikacji Sumi (1969). 

Użyto 6 zwierząt siedmiodniowych, 3 po przebytej asfiksji w 

życiu płodowym (met. I) oraz 3 kontrolne. 

Przygotowanie materiału: 

Zwierzęta zabijano przez dekapitację. Mózg po wyjęciu 

z czaszki ważono i homogenizowano w szklanym homogenizatorze 

typu Elvehjema-Pottera w środowisku wodnym przy temp. 0°C, 

przez 1 minutę. Przyjęto stały stosunek: 100 mg tkanki na 

0,5 ml wody destylowanej. Od momentu dekapitacji do wykonania 

pomiaru upływało około 10 minut, w czasie których utrzymywano 

tkankę w temp. 0°C. 

Z. Badania histopatologiczne 

Badania histopatologiczne przeprowadzano na 350 młodych 

szczurach w 3, 5, 7, 9, 15, 20 i 30 dniu ich życia. 
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140 zwierząt pochodziło od samic, u których wywoływano 

asfiksję podczas ostatnich dni ciąży. 140 innych zwierząt 

należało do miotów, w których asfiksję wywoływano przez zaciś

nięcie naczyń macicznych. 70 zwierząt stanowiło grupę kontroln« 

U połowy zwierząt z każdej grupy mózgi utrwalano przez 

perfuzję 10# roztworem formaliny w roztworze soli fizjologicz

nej według techniki Cammermeyer'a (1960). Pozostałe mózgi 

utrwalano przez zanurzenie w 10# roztworze wodnym formaliny. 

Przy przeprowadzaniu perfuzji na najmłodszych zwierzętach 

(3-15 dnia życia) posługiwano się techniką Cammermeyer'a (i960] 

modyfikacja Sumi (1969). Zwierzęta w narkozie eterowej układane 

na grzbiecie i unieruchamiano przez przywiązanie kończyn. 

Otwierano klatkę piersiową i po odsłonięciu serca wprowadzano 

igłą do lewej komory (grubośó igły dobierano stosownie do wieki 

perfundowanego zwierzęcia). Igła połączona była zestandardowym 

zestawem perfuzyjnym. Po nacięciu mięśnia przedsionka prawego 

rozpoczynano perfuzję. Płyn utrwalający spływał z wysokości 

70-75 cm przez okres 10 minut. Ogólna ilośó zużytego każdora

zowo płynu wynosiła 50-100 ml. Wskaźnikami prawidłowo przebie

gającej perfuzji były: wypływ czystego płynu perfuzyjnego z 

otworu w prawym przedsionku, oraz zmiana zabarwienia wątroby 

na kolor żółto-różowy. Po zakończonej perfuzji zakładano klesz

czyki naczyniowe na otwory w mięśniu sercowym zapobiegając 

wypływowi płynu. Przykrywano zwierzę mokrą ligniną i po 3-4 

godzinach wyjmowano mózg z czaszki i umieszczano w 10% roztwo

rze wodnym formaliny. 
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Utrwalone mózgi zatapiano w parafinie i krojono na 

skrawki grubości 10 jü w płaszczyźnie czołowej. Seryjnie kra

jano mózgi zwierząt 2 i 5 dniowych, a od starszych szczurów 

pobierano skrawki przez początek zwojów podstawy, przednie, 

środkowe i tylne wzgórze oraz 1—3 skrawki przez śródmózgowie, 

móżdżek i pień. Wszystkie preparaty barwiono fioletem krezylu, 

hematoksyliną-eozyną, a niektóre dodatkowo metodą Holzera. 

3. Badania histoenzymatyczne 

Badanie hisojtenzymatyczne przeprowadzono na 280 młodych 

szczurach w 3, 5, 7, 9, 15, 20 i 30 dniu życia. 

W każdej z badanych grup użyto 105 zwierząt. 70 zwierząt 

należało do dwóch grup kontrolnych. 

Szczury dekapitowano, mózgi zamrażano w suchym lodzie 

i krojono w kriostacie typu "Pearse" w temp. -20°C na skrawki 

grubości 14 Przekroje w płaszczyźnie czołowej wykonywano 

na analogicznych poziomach jak przy badaniach morfologicznych. 

Badano aktywnośó następujących enzymów: dehydrogenazy 

bursztynianowej (SDH), dehydrogenazy mleczanowej (LDH), oksy

dazy cytochromowej (CYO) i fosfatazy kwaśnej (AcP). 

Odczyny histochemiczne na aktywność dehydrogenaz oparto 

na metodach podanych przez Hessa i wsp. (1958) oraz Novikoff'a 

(1963). Środowisko inkubacyjne do badania aktywności dehydro

genazy mleczanowej składało się z następujących roztworów: 

0,1 M buforu fosforanowego o pH 7,4, soli tetrazolowej (NBT) 

1 mg/ml, 0,05 M chlorku magnezu (MgCl2), 0,1 M cjanku sodu 

(NaCN), 0.6 M mleczanu sodu oraz dwunukleotyd nikotynamido-
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-ade ni nowy (NAD) w ilości 4 mg/10 ml płynu inku "bacy jnego • 

Płyn inkubacyjny do badania aktywności dehydrogenazy 

bursztynianowej zawierał roztwory: 0,1 M "buforu fosforanowego 

o pH 7,4, soli tetrazolowej (NBT) 1 mg/ml, 0,004 M chlorku 

wapnia (CaCl^), 0,004 M chlorku glinu (AlCl^) oraz substrat 

- bursztynian sodu w ilości 40 mg/3 ml płynu inkubacyjnego• 

Do płynów inkubacyjnych dodawano menadionu w stężeniu 

końcowym 4 x 10 według Hashimoto i wsp. (1964). 

Czas inkubacji dla dehydrogenaz wynosił 45 minut. 

Aktywnośó fosfatazy kwaśnej określano według metody 

Burstone w modyfikacji Barka (1965). 

Płyn inkubacyjny o pH 5 zawierał: roztwór pararosaniliny 

w 2 N roztworze kwasu solnego, 4% roztwór wodny azotanu sodu, 

roztwór podstawowy buforu Michealis'a oraz roztwór fosforanu 

naftolu AS-B1 10 mg/ml dwuetyloformamidu. Czas inkubacji 

trwał 60 minut. 

Dla kontroli powyższych metod używano płynu inkubacyjnego 

pozbawionego substratu. 

Aktywnośó oksydazy cytochromowej badano według metody 

Burstone*a (1962). Używano płynu inkubacyjnego o składzie: 

p-aminodwufenylamina, p-metoksy-p-aminodwufenylamina, etanol 

95$, woda destylowana, roztwór 0,2 M buforu TRIS-HC1 o pH 7,4. 

Czas inkubacji trwał 45 minut. 

Skrawki kontrolne inkubowano wstępnie w 0,1 M roztworze 

azydku sodu. 

Dla wszystkich enzymów temperatura inkubacji wynosiła 37°C 
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Stosowane skróty: 

SDH - dehydrogenaza "bursztynianowa /E.C.1 •3.99.1 / 

LDH - dehydrogenaza mleczanowa /E.C.1.1.1.27/ 

NAD - dwunukleotyd nikotynarnido-adeninowy 

AcP - fosfataza kwaśna /E.C.3.1.3.2/ 

CYO - oksydaza cytochromowa /E.C.1 .9.3.1/ 

Użyte odczynniki: 

1• Bursztynian sodu prod. Sigma 

2* Mleczan sodu " Sigma 

3« dwunukleotyd nikotynarnido-adeninowy prod# Sigma 

4. fosforan naftolu AS-B1 prod. Sigma 

5. p-aminodwufenylamina " " 

6. p-metoksy-p-aminodwufenylamina prod. Sigma 

7. dwuetyłoformamid 

8. Pozostałe odczynniki pochoidziły z PPH - Gliwice. 
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WYNIKI 

śmiertelność samic w trakcie wywoływania asfiksji 

metodą I Y/ynosiła 24,2%. W czasie zabiegu operacyjnego (meto

da II asfiksji^lub w pierwszej dobie po nim zginęło 9% zwie

rząt. 

Przebyta asfiksja, bądź zabieg operacyjny nie wpływały 

na czas trwania ciąży. Samice rodziły o czasie w 21-22 dniu 

ciąży. Liczba noworodków w miotach wahała się od 7 do 16. 

Dla ujednolicenia grup i zmniejszenia różnic w odżywieniuy 

przy matce pozostawiano 7 noworodków. Nadliczbowe zwierzęta 

w miocie oddawano na wychowanie matkom zastępczym. 

Obserwowano zjawisko pożerania własnych noworodków przez 

samice. W miotach kontrolnych występowało ono sporadycznie, 

natomiast w miotach po przebytej asfiksji dotyczyło 18,5% 

nowonarodzonych zwierząt. Ogółem śmiertelnośó noworodków w 

miotach doświadczalnych wynosiła w pierwszym tygodniu życia 

23,5%, w miotach kontrolnych 3%. Waga ciała^noworodków v/ mio

tach kontrolnych wahała się od 4,2 g - 5,4 g. W miotach doś

wiadczalnych Y/y no siła 3,9 - 5,2 g. 

Waga mózgów badanych nov/orodkÓY/ zarÓY/no z miotów doświad

czalnych jak kontrolnych zawarta była w granicach 0,226-0,211 g 

Noworodki po przebytej asfiksji nie różniły się od kontrolnych 

wyglądem zewnętrznym, uciepleniem skóry i żywotnościa^. Obser-

woY/ano natomiast opóźnienie w otY/ieraniu się szpar powiekoY/ych 

u tych zv/ierząt (17-19 dzień życia) w porównaniu z kontrolą 

(14 dzień życia). 
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Badania pH krwi 

pH krwi pobranej od sarnio w grupie kontrolnej po krótko

trwałej narkozie eterowej wynosiło 7,35 - 7,45, a krwi płodo

wej 7,26 - 7,31. 

Krew samic w stanie asfiksji (użycie I metody asfiksji) 

wykazywała pH 7,10 - 6,88, natomiast krew pobrana w tych 

warunkach od płodów miała pH 7,05 - 6,61. 

W grupach doświadczalnych, w których asfiksję wywoływano 

według metody II, pH krwi płodowej wynosiło od 7,00 do 'war

tości poniżej 6,60« 

W grupie kontrolnej z pozorowanym zabiegiem operacyjnym 

(60 minutowa narkoza i laparatomia) v/artości pH krwi wynosiły 

odpowiednio: u samic 7,30 - 7,48, u płodów 7,23 - 7,35. 

7/ y n i k i  b a d a ń  c h e m i l u m i n e e c e n c y j -

n y c h przedstawiają tabele 1, 2, 3, 4 oraz ryc. 3. 

Uzyskane wyniki wskazują na istnienie różnic w katali

tycznym oddziaływaniu homogenatów mózgowych po przebytej 

asfiksji w porównaniu do homogenatów tkanki mózgowej zwierząt 

kontrolnych. 

A. Badania wykonane na 60 płodach od samic poddanych asfiksji 

według metody I wykazują mniejszą liczbę rejestrowanych 

impulsów niż u płodów kontrolnych w tym samym dniu życia 

śródmacicznego. Różnice te są istotne statystycznie w 0, 2, 

4, 6 i 8 godzinie po wyjęciu samic z komory, a po 12 godzi

nach zbliżają się do wartości kontrolnych (tabela 1). 
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B. Homogenaty mózgowe 70 płodów po przebytej asfiksji według 

metody II wykazywały różnice istotne statystycznie w odnie

sieniu do kontroli w ciągu pierwszych 8 godzin po zdjęciu 

zacisków z naczyń macicznych. Powrót do wartości kontrolnyct 

następował po 12 godzinach. 

C. Tabela 3 jest zestawieniem wyników uzyskanych po wykonaniu 

oznaczeń na młodych szczurach w ciągu trzech pierwszych 

tygodni ich życia. Są to zwierzęta od samic poddanych 

asfiksji (met. i) w ostatnich dniach ciąży oraz z miotów, 

które przeszły asfiksję w życiu płodowym według metody II. 

W 3 i 7 dniu po urodzeniu obserwuje się istotne statystycz

nie różnice w ilości rejestrowanych impulsów u zwierząt 

doświadczalnych w porównaniu do wartości kontrolnych bada

nych w analogicznych dniach życia. Zmniejszenie ilości 

impulsów w 9 i 15 dniu po urodzeniu nie jest istotne sta

tystycznie, a w 20 dniu życia następuje powrót do wartości 

kontrolnych. 

D. Perfuzja wykonana u zwierząt 7-dniowych wywołała osłabienie 

właściY/ości katalitycznych (3 kontrolne i 3 po asfiksji 

wg met. i) oddziaływania homogenatów mózgowych na przebieg 

reakcji modelowej. Różnica między zwierzętami kontrolnymi 

a doświadczalnymi została zachowana. Obserwowano mniejszą 

ilość rejestrowanych impulsów w zestawieniu z wartościami 

uzyskanymi od zwierząt nieperfundowanych w tym samym dniu 

życia (tabela 3 i 4). 
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E. Wpływ cjanku potasu na przebieg reakcji katalitycznej. 

Dodanie 0,15 ml cjanku potasu i uzyskanie końcowego stę-

—3 r żenią 10 M znosiło katalityczne właściwości homogenatów 

mózgowych« Ilość impulsów obniżała się do poziomu charak

terystycznego dla czystej reakcji modelowej (ryc. 3). 
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Tabela 1 

Asfiksja samic ciężarnych« Średnie ilości impulsów rejestrowanych po dodaniu 

do reakcji modelowej horaogehatów tkanki mózgowej płodów (po przeliczeniu na 

1 mg suchej masy tkanki) 

.Ł] »«*» i 2 godz 'l 1 1 

4 godz j 6 godz j 8 godz i 
i L J 

12 godz 

Kontrola „nn + _ 
płody 5.700 » 39.200 

|Asfjksja j 67.400 
! Płody j 
•(met.I) j- 43.800 

J jp<0,01 

79.400 

- 62.300 

p<0,01 

i 
76.800 

-50 .100 

| P<0,01 

1 ~ •" 
83.200 1 96.600 

-77.000 j -71.000 
1 

P< 0,01 i p< 0,05 

r — 
114«500 

- 59.400 

P> 0,05 

http://rcin.org.pl



Tabela 2 

średnie ilości impulsów rejestrowanych po dodaniu do reakcji modelowej 

homogenatów tkanki mózgęwej płodów (po przeliczeniu na 1 mg suchej masy tkanki) 

II metoda asfiksji 

Czas ! | j 
"badania j 0 godz j 2 godz j 4 godz j 6 godz j 8 godz j 12 godz 

i 

24 godz 

Kontrola 

płody 107.000 + 41.600 

Asfiksja 
płody 1 65.700 

(met.II) J ±38.300 

j p<0,01 

1 

68.700 

-36.500 

p< 0,01 

. , 

80.500 

±64.500 

P<0,01 

n 

80.100 

±65.700 

p < 0,01 

90.700 | 106.700 j 102.500 j 

-59«200 j - 76.000 | -51.500 
i l i 

p < 0,05 j p > 0,05 j p > 0,05 
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Tabela 3 

średnie ilości impulsów rejestrowane po dodaniu do reakcji modelowej homogenatów 

tkanki mózgowej zwierząt w podanych dniach rozwoju (po przeliczeniu na 1 mg 

suchej masy tkanki) 

Dni | 3 

życia j 7 

• ' I 
15 

i 
i i 

i 
i i 

i 
rv>

 
O
 

I! 1! 

1 

Kontrola j 129.000 

j - 51.300 

156.000 

- 78.700 

298.200 

±190.000 

351.700 ' 

-181 .500 

• -i 
269.500 

. i 
-138.200 

Asfiksja j 92.600 

(met.l) I - 72.500 
1 

i p < 0,01 

115.800 

- 93.600 

p< 0,01 

270.100 

ii 60.600 

! i 

312.600 

-193.500 ' 

! 
260.000 j 

I 

±1 53.000 

i 
-J 1 

Asfiksja j 85.800 

(met.II) I " 64,600 
l P < 0,01 

125.500 

- 87.200 

P< CjOJ 

276.600 ] 317.000 j 289.800 j 
-181.600 ! ^189.500 i ^116.000 

i I : 

u 
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Tabela 4-

Ilość impulsów rejestrowana po dodaniu do reakcji modelowej homogenatów 
tkanki mózgowej zwierząt perfundowanych przyżyciowo roztworem soli 

fizjologicznej (po przeliczeniu na 1 mg suchej masy tkanki) 

i F~ 

t SZ°^Ti- i 1 szczur 7-my dzień 
I życia j 

2 szczur 
r~ i 

3 szczur 

l 

i kontrola i 124.900 
i 

i i 
135.000 j 139.000 

i 
! 

! asfiksja 

j (met. I) j "-800 

! 
93.500 107.600 
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Rye. 3. Wykres ilustrujący aktywowanie reakcji modelowej 
przez homogenaty tkanki mózgowej oraz blokowanie 

właściwości katalitycznych tych homogenatów przez 

roztwór KCN 10""%. 
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W y n i k i  b a d a ń  m o r f o l o g i c z n y c h .  

Przy interpretacji topografii struktur mózgowych w uzyskanych 

preparatach posłużono się atlasami Zeman, Innes (1963), 

Kappers i wsp. (1939) oraz König, Klippel (1963). 

Odchylenia morfologiczne od stanu prawidłowego obserwo

wano w 73% badanych mózgów. 

Najczęściej obserwowano zmniejszenie liczby komórek 

nerwowych dające obraz przerzedzeń utkania komórkowego struk

tur korowych. Dotyczyło to przede wszystkim górnych warstw 

kory półkul mózgowych (neocortex) w tym głównie warstw II i 

III. Stopień ich nasilenia był indywidualnie bardzo zmienny 

(ryc. 4 - 7). 

W grupie zwierząt po asfiksji wywołanej według metody I 

przerzedzenia komórkowe występowały dodatkowo w V warstwie 

kory. Opisane obrazy spotykano najczęściej w zakresie kory 

czuciowej w skrawkach pobranych na poziomie przednich zwojów 

podstawy. Interpretacji pól korowych dokonywano w oparciu o 

prace Krieg'a (1945). 

W kilku przypadkach przerzedzeniom korowym towarzyszyły 

objawy uszkodzenia komórek nerwowych tych okolic oraz obrazy 

rozpadu struktur jądrowych w postaci karriorexis w obrębie 

przykomoro#ych skupisk macierzy. 

W mózgach pobranych od zwierząt w pierwszym tygodniu 

życia świeże wynaczynienia występowały w obrębie spoidła 

wielkiego i kory amonalnej - na pograniczu pól i EU, 

(ryc. 8). 
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Przerzedzenia komórkowe w korze amonalnej występowały 

sporadycznie i dotyczyły głównie komórek nerwowych na 

pograniczu pola i subiculum (ryc. 9). 

W korze móżdżku obserwowano zmniejszenie populacji 

komórek Purkinjego wyraźnie widoczne w głębi rowków. W są

siedztwie tych przerzedzeń komórki Purkinjego były często 

jasneNrozpadające się,lub ciemne i obkurczone (ryc. 10 - 11). 

Dojrzewanie warstw korowych móżdżku następowało z (późnie

niem kilku dni w stosunku do kontroli i przejawiało się póź

niejszym formowaniem jednowarstwowego układu komórek Purkinje

go na zewnątrz od warstwy ziarnistej wewnętrznej oraz później

szym zanikaniem warstwy rozrodczej Obersteiner'a (ryc. 12 - V. 

W y n i k i  b a d a ń  h i s t o c h e m i c z n y c h ,  

1. Kora mózgu (neocortex) 

W preparatach od zwierząt kontrolnych słabszą aktywność 

dehydrogenaz (LDH i SDH) w pierwszych dniach życia zaobserwo

wano w górnej połowie kory oraz w obrębie dużych komórek pira-

midowych warstwy V. W miarę dojrzewania aktywność tego enzymu 

skupiała się w cytoplazmie komórek nerwowych warstw IV i V, 

oraz w neuropilu warstw II i III. Gwałtowny wzrost aktywności 

enzymów oksydoredukcyjnych (SDH, LDH, CYO) w korze mózgu 

szczura następował między 8 a 10 dniem życia. 

Aktywność fosfatazy kwaśnej obserwowano początkowo w 

dużych komórkach piramidowych warstwy V kory mózgu oraz w 
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dużych komórkach nerwowych leżących na pograniczu kory i 

istoty białej. W miarę rozwoju stwierdzano jej obecność w 

większości komórek nerwowych kory, 

U zwierząt po przebytej asfiksji aktywność badanych 

dehydrogenaz była ogólnie niższa na całym przekroju kory w 

pierwszym tygodniu życia. W następnych dniach rozwoju szybko 

narastająca aktywność w neuropilu warstw II i III utrudniała 

śledzenie aktywności enzymatycznych w miejscach przerzedzeń 

komórkowych. Nie stwierdzano nigdy ogniskowych ubytków aktyw

ności. Natomiast aktywność fosfatazy kwaśnej w komórkach 

sąsiadujących z miejscami przerzedzeń była przeważnie obni

żona (ryc. 14). 

2. Kora amonalna 

Aktywność enzymów oksydoredukcyjnych występowała w korze 

Ammona u zwierząt kontrolnych już od pierwszych dni życia i 

narastała stopniowo w następnych dniach życia. w 15 dniu 

osiągała poziom i rozmieszczenie topograficzne właściwe dla 

kory zwierzęcia dorosłego. Najwyższą aktywność obserwowano 

w polu Dendryty komórek piramidowych tego pola wykazywały 

wysoką aktywność oksydazy cytochromowej i dehydrogenazy 

bursztynianowej. 

W mózgach zwierząt po przebytej asfiksji stwierdzono 

mniejszą aktywność wszystkich badanych enzymów. Najwyraźniej-

szy był spadek aktywnośdi dehydrogenazy bursztynianowej w 

polu h-j. Obejmował on całe to pole lub niektóre jego fragment 

(ryc. 15 - 17). Niższa aktywność fosfatazy kwaśnej w tych 
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miejscach miała charakter odczynu lekko dyfuzyjnego (ryc. 

18, 19).  

3. Kora móżdżku 

U zwierząt kontrolnych aktywność badanych enzymów 

w pierwszych dniach życia ograniczała się do komórek Purkinje 

go. Aktywność dehydrogenaz pojawiała się następnie w dendry-

tach tych komórek. W 15 dniu życia aktywność obejmowała dolną 

połowę warstwy molekularnej, a około 20 dnia stwierdzało się 

ją na całej szerokości tej warstwy. 

Podobnie w warstwie ziarnistej aktywność enzymów oksy-

doredukcyjnych pojawiała się 9 dnia życia, a narastała gwał

townie 15 dnia. Aktywność oksydazy cytochromowej naśladowała 

zachowanie się aktywności dehydrogenazy bursztynianowej. 

U zwierząt w pierwszym tygodniu życia wyraźna aktywność 

fosfatazy kwaśnej w wielu jądrach pnia i środmózgowia 

kontrastowała ze słabą aktywnością komórek Purkinjego w 

móżdżku. W czasie rozwoju aktywność tego enzymu narastała 

szczególnie w jądrach i w niektórych rejonach istoty białej 

móżdżku. 

W grupach zwierząt po przebytej asfiksji obserwowano 

opóźnienie tempa dojrzewania enzymatycznego poszczególnych 

warstw kory móżdżku (ryc. 20 - 23). Wypadnięcia aktywności 

występowały w miejscach przerzedzeń komórek Purkinjego 

(ryc. 24 - 26). Sąsiednie komórki wykazywały spadek aktyw

ności enzymów tlenowych i podwyższony, dyfuzyjny odczyn na 

fosfatazę kwaśną (ryc. 27). 
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OMÓWIENIE 

W ostatnich latach, jak wspomniano na wstępie w niniej

szej pracy szczególne zainteresowanie budzi wpływ umiarkowa

nej asfiksji na rozwój mózgu i jego uszkodzenia. Obserwacje 

dotyczące niewielkich zmian powstających wówczas w ośrodkowym 

układzie nerwowym są nieliczne (Hicks i wsp. 1962), a mają 

duże znaczenie w badaniu przyczyn występowania objawów kli

nicznych składających się na obraz zespołu minimalnych zabu-
i schfii rp ąr 'a (1953) 

rzeń mózgowych. Prace Meier'a , Bunch'a (1950) ,yMeier a, 

Menzel'a (1955) nad behaviorystycznymi zmianami u szczurów, 

które przebyły anoksję w życiu płodowym wykazały, że zwierzęta 

te posiadają mniejszą sprawność umysłową. Pod wpływem tych 

danych postanowiono skoncentrować badania na strukturach bio

rących czynny udział w wyższych czynnościach nerwowych u tego 

zwierzęcia (Jackson, Strong 1969; Segal, Olds 1972; Stevens, 

Cowey 1973). 

Badania przeprowadzono na szczurach, które okazały się 

zwierzętami najbardziej odpowiednimi do tego celu, ze względu 

na dynamikę rozwoju układu nerwowego (Berry, Rogers 1965; 

Hicks, D'Amato 1968; Bass i wsp. 1969). Asfiksję wywoływano 

w ostatnich dniach (18,19,20) życia płodowego szczura. Na ten 

okres przypada intensywne namnażanie się neuroblastów w ognis

kach macierzy okołokomorowej i ich migracja do miejsc przez

naczenia w korze (Berry, Eayrs 1963; Hicks, üAmato 1968). 

Badania autoradiograficzne Berry'ego i Rogers'a (1965) usta
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liły ścisłą zależność czasową między wędrówką neuroblastów 

do poszczególnych warstw kory mózgu szczura. Zgodnie z uzys

kanymi danymi, 16 i 17 dzień ciąży jest okresem przesuwania 

się tych komórek, które później utworzą warstwę VI i V kory. 

W 18 dniu wędrują komórki dla warstwy IV, a 7/ 19, 20 i 21 

dniu populacja komórek dla uformowania warstw II i III. Podob

ne wyniki uzyskali Angevine i Sidman (1961) dla mózgu myszy. 

W podjętych badaniach zastosowano dwie metody wywoływa

nia asfiksji, aby ustalić jakie znaczenie może mieć różny 

mechanizm powstawania tego zaburzenia dla obrazu zmian morfo

logicznych w mózgu. Pierwszą z użytych metod wywoływano 

asfiksję samicy ciężarnej przez zamknięcie w hermetycznej, 

bezodpływowej komorze. Identyczną metodę stosowali De Souza 

i Dabbing (1972) dla wywołania przedłużonej asfiksji u szczu

rów, u których obserwowali następnie zaburzenia wodno-elektro-

litowe w mózgu. Przeprowadzona przez nas analiza składu gazo

wego powietrza znajdującego się w komorze podczas trwania 

doświadczenia wykazała, że działanie na ustrój wybitnego 

spadku zawartości tlenu (p02 23-41 mm Hg) i wysokiego ciśnie

nia parcjalnego dwutlenku węgla (117-132 mm Hg) prowadzi do 

ciężkich zaburzeń oddechowych kończących się śmiercią zwie

rzęcia. Zjawisko to kontrastuje wyraźnie z danymi literatury 

dotyczącymi wpływu poszczególnych składowych asfiksji na 

zwierzęta doświadczalne. Wynika z nich, że nawet bardzo niskie 

ciśnienie parcjalne tlenu w powietrzu oddechowym wywołuje 

u szczura jedynie krótkotrwałe zaburzenia biochemiczne i 
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histochemiczne (Ibrahim i wsp. 1970). Według danych Wollmana 

i Drippsa (1970) śmierć z powodu zwiększonego stężenia dwu

tlenku węgla następuje dopiero przy 50% zawartości tego gazu 

w powietrzu oddechowym. 

Skojarzony wpływ niedoboru tlenu i nadmiaru dwutlenku 

węgla - czyli asfiksja okazuje się szczególnym zagrożeniem 

dla ustroju i przewyższa swą szkodliwością proste niedobory 

tlenowe nawet dużego stopnia. Fakt ten znajdował już potwier

dzenie w pracach doświadczalnych (Goldberg i wsp. 1961; 

Bakey, Bendixon 1963; Cutler, Bardów 1966; Bakay, Lee 1968), 

nie mniej należy podkreślić jego znaczenie dla płodu, który 

w warunkach patologii ciąży ma do czynienia najczęściej z 

tym typem zaburzenia (Saling 1968; Nyka 1973). 

Wywołując asfiksję u samic ciężarnych unikano stosowania 

narkozy i unieruchomienia, aby wywołać możliwie najbardziej 

naturalną reakcję ustroju tych zwierząt na warunki doświad

czenia. 

Na podstawie przeprowadzonych badań pilotowych stwier

dzono, że samice uśpione padają znacznie wcześniej, prawdopo

dobnie na skutek nakładania się depresyjnego działania narko

zy i wysokich stężeń dwutlenku węgla na czynności ośrodka 

oddechowego. Potwierdzeniem tego spostrzeżenia jest fakt, że 

zwierzęta użyte przez De Souza i Dabbinga (1972), mimo 

dwukrotnie większej pojemności komory padały wcześniej niż 

w opisanych doświadczeniach. 

Dzięki zastosowanym warunkom udało się wywołać u samic 
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ciężarnych długotrwałe zaburzenie, które dawało prawdopodo

bieństwo uszkodzenia płodu. 

Druga metoda wywoływania asfiksji polegała na ominięciu 

ustroju samicy i zamknięciu krążenia w naczyniach macicznych 

przez nałożenie zacisków. Metodę tę stosowali na świnkach 

morskich Windle i wsp. (1958) i stwierdzali ciężkie uszkodze

nia mózgu u tych zwierząt. 

Wyniki uzyskiwane w obecnej pracy u zwierząt z tak 
/ 

wywołaną asfiksją porównywano z grupą kontrolną, na której 

przeprowadzono pozorowany zabieg chirurgiczny (narkoza 60 

minut i laparatomia). 

Wskaźnikiem przebytej przez płody i samice asfiksji 

były wartości pH krwi pobieranej natychmiast po zakończonym 

doświadczeniu. 

Przeprowadzenie oznaczeń pełnego zestawu parametrów krwi 

(pC02, PC>2> wskaźniki buforowania krwi) na płodach szczurów 

było niemożliwe ze względu na bardzo niewielką ilość krwi 

jaką można było uzyskać do bädania. Windle (1940) podaje, że 

całkowita ilość krwi płodu pod koniec ciąży stanowi około 

10% jego wagi wraz z łożyskiem. W naszym materiale doświad

czalnym waga płodu szczura wynosiła 2,6 - 3,6 g, a waga wraz 

z łożyskiem 3,3 - 4,5 g. Z prostego wyliczenia wynika, że 

całkowita ilość krwi u płodu powinna wynosić od 0,2 - 0,3 ml. 

Praktycznie nie udawało się pobrać więcej niż 0,1 ml krwi 

płodowej. Taka ilość krwi umożliwiła wyłącznie pomiar pH. 

Od samic wyjętych z komory jedyną możliwą drogą szybkiego 
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pobrania krwi było nakłucie serca, ponieważ na obwodzie 

ciśnienie krwi było bardzo niskie. Takie pobranie nie gwaran

towało otrzymania zawsze jednakowego rodzaju krwi (tętniczej 

lub żylnej). W związku z tyra oznaczanie pH w otrzymanych 

próbkach krwi wydawało się parametrem najbardziej obiektywnym 

i powtarzalnym. Otrzymane w ten sposób wartości wykazują, że 

płody od samic po trzykrotnej asfiksji śródciążowej, jak i 

płody poddane asfiksji przez podwiązanie naczyń macicznych 

niiały wyraźne obniżenie pH krwi. Wahało się ono od 7,05 -

6,6i w pierwszej metodzie asfiksji do poniżej 6,6 w metodzie I] 

Tak niskie wartości pH obserwował Myers i wsp. (1969o)u małp 

przy doświadczalnym wywoływaniu asfiksji. U zwierząt tych 

ten duży spadek pH krwi wiązał się z ciężkimi i rozległymi 

uszkodzeniami mózgu. 

Skutki działania asfiksji na mózg badano przy użyciu 

trzech metod. 

Metody chemiluminescencji użyto jako szybkiego testu, 

ogólnie informującego o stanie tkanki mózgowej po działaniu 

na nią asfiksji. Chemiluminescencja, zjawisko powszechnie 

występujące w przyrodzie i właściwe wszystkim żywym komórkom 

(Sławiński 1967) towarzyszy procesom utleniania biologicznego. 

Natężenie jej i skład widmowy mogą informować o sprawności 

energetyki organizmu, stopniu wykorzystania energii biosub-

stratu, uszkodzeniu określonych funkcji lub struktur komórki 

(Goedheer, Vegt 1962; Bellamy, Tweet 1963; Zuravlev 1965). 

Wstępne opublikowane poprzednio badania (Maślińska,Honowska 1971 

i obecnie otrzymane wyniki wskazują na bezpośredni i odległy wpływ 
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asfiksji na zachowanie się homogenatów mózgowych w układzie 

reakcji modelowej. 

Bez względu na sposób wywoływania asfiksji stwierdzono 

jej bezpośredni wpływ na tkankę mózgową płodów w pierwszych 

8 godzinach po doświadczeniu oraz utrzymywanie się tych zabu

rzeń u noworodka w pierwszych dniach adaptacji do nowych 

warunków samodzielnego życia. 

Zniesienie katalitycznych właściwości homogenatów tkanki 

mózgowej po dodaniu do reagującego środowiska roztworu cjanku 

potasu w stężeniu blokującym oddychanie tkankowe pozwoliło 

przyjąć, że czynnikami nasilającymi intensywność promieniowa-

nia elektromagnetycznego były enzymy związane z tlenową prze

mianą w mózgu. 

Przeprowadzenie oznaczeń z tkanką mózgową perfundowaną 

nie dało odpowiedzi, jaki wpływ na wartości pomiarów może 

mieć krew pozostająca w układzie naczyniowym mózgu £o dekapi-

tacji. Spadek ilości impulsów rejestrowanych przy wykonywaniu 

oznaczeń z homogenatami perfundowanych mózgów mógł być wyni

kiem usunięcia resztek krwi z układu naczyniowego tego narządi 

można go jednak także wiązać z niewielkiego stopnia hipoksją 

w czasie 10-minutowej perfuzji. Niezależnie od przeprowadzonej 

perfuzji zachowana była różnica wyników między mózgami doś

wiadczalnymi a kontrolnymi. Oznaczenia te wskazały na bezpoś

rednie oddziaływanie asfiksji na tkankę nerwową, a nie tylko 

na krew zawartą w naczyniach mózgowych. 

Niedojrzałość mózgu szczura w momencie działania asfiksjj 
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oraz fakt, że nie podlega on wówczas procesom mielinizacji 

stwarza dogodne warunki do śledzenia wpływu tego zaburzenia 

na młode komórki nerwowe formujące struktury korowe (Berry, 

Rogers 1965; Bass i wsp. 1969a,b)»Z badań histopatologicznych 

wynika, że działanie asfiksji doprowadziło przede wszystkim 

do zmniejszenia populacji komórek, zwłaszcza w górnych warst

wach kory II i III. Zestawiając moment działania asfiksji z 

okresem namnażania i migracji neuroblastów można przypuszczać, 

że do przerzedzeń komórkowych w tych warstwach doszło wskutek 

zahamowania proliferacji w ogniskach macierzy lub wskutek 

zahamowania wędrówki komórek na miejsce przeznaczenia. Oba 

procesy wymagają dopływu energii i mogą ulec zaburzeniu w wy

niku działania asfiksji (Barańska 1969). Uszkodzenia komórek 

które osiągnęły już miejsce przeznaczenia w paśmie kory były 

w stosunku do przerzedzeń niewielkie. W obrębie kory amonal-

nej bardzo rzadko spotykano ubytki komórek nerkowych, które 

osiągają w tej strukturze swoje stałe miejsce pobytu bardzo 

wcześnie w życiu płodowym. Uszkodzenie i rozpad neuronów w 

tej okolicy były również niewielkie. Wynikało to prawdopodob

nie ze stosunkowo niskiej aktywności metabolicznej komórek 

w korze amonalnej w czasie działania asfiksji. Komórki Pur-

kinjego w korze móżdżku były stosunkowo dojrzałe w momencie, 

gdy poddano je skojarzonemu działaniu hipoksji i hiperkapni. 

Wynikiem są obrazy ubytków tych komórek stwierdzone w korze 

móżdżku młodych szczurów oraz objawy różnego stopnia ich 

uszkodzenia. 
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Wyniki badań histoenzymatycznych łączą się w logiczną 

całość z obserwacjami morfologicznymi. Najmniej ewidentne 

różnice w nasileniu aktywności enzymatycznej między grupą 

kontrolną a poddaną doświadczeniu stwierdzono w korze mózgu 

(neocortex) mimo wyraźnych przerzedzeń populacji komórek 

nerwowych. 

Pakt tej rozbieżności można jednak tłumaczyć szybkim 

narastaniem aktywności w neuropilu warstwy II i III oraz 

faktem narastania aktywności badanych dehydrogenaz w komór

kach glejowych przerzedzonych warstw. Ponadto niewielkie 

przerzedzenia mogą być kompensowane metabolicznie przez ko

mórki zdrowe. 

W odniesieniu do kory amonalnej należy przypomnieć, że 

jej rozwój metaboliczny następuje szybko po porodzie. Mimo 

braku rozległych zmian morfologicznych u zwierząt po asfiksji 

stwierdzono w tej okolicy wyrażać odchylenia w zachowaniu 

się badanych enzymów oksydoredukcyjnych. Zjawiska te wskazy

wały, że w aktywności enzymatycznej kory amonalnej wystąpiło 

opóźnienie narastania aktywności enzymów związanych z tlenową 

przemianą w polu , co być może wiąże się z opóźnieniem 

dojrzewania komórek tego pola w wyniku przebytej asfiksji. 

Zachowanie się aktywności fosfatazy kwaśnej wskazuje 

również na niedojrzałość jej reakcji; dyfuzyjny słaby odczyn 

jest charakterystyczny dla wczesnych etapów rozwojowych 

niektórych enzymów (Janata i wsp. 1967). 

Na zmiany enzymatyczne stwierdzone w korze amonalnej 
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mogły wpłynąć również zaburzenia migracji komórek z ognisk 

macierzy (Altman, Anderson 1972). Badania izotopowe przeprowa

dzone przez Altmana (1966, 1965) wykazały "bowiem, że mimo 

wczesnego ukształtowania tej struktury, uzupełniająca wędrówka 

małych neuronów do kory amonalnej szczura trwa przez szereg 

dni po porodzie. 

Badania aktywności enzymów oksydoredukcyjnych i fosfatazy 

kwaśnej w korze móżdżku zwierząt kontrolnych wykazywały ścisłą 

współzależność dojrzewania histoenzymatycznego od postępu roz

woju morfologicznego tej struktury. Aktywność "badanych enzymów 

obserwowano już w pierwszych dniach życia, głównie w komórkach 

Purkinjego i wraz z kształtowaniem się ich dendrytów występo

wało rozszerzanie się tej aktywności na warstwę molekularną. 

Równocześnie namnażanie się komórek w warstwie macierzystej 

Obersteinera i ich wędrówka do miejsc przeznaczenia kształtowa

ły warstwową strukturę kory. Dane czasowe stwierdzane w przeba

danym materiale u zwierząt kontrolnych są zgodne z doniesienia

mi Friede'go (1959, 1966), Altman'a (1972a,bc)Das 'a, Kreutzberg'a 

(1967), O'Leary i wsp. (1971), Tewori'ego, Bourne (1963)• 

W grupach zwierząt po przebytej asfiksji opóźnienie 

dojrzewania enzymatycznego poszczególnych warstw kory móżdżku 

należy wiązaó z wypadaniem aktywności metabolicznej zanikłych 

i chorych komórek Purkinjego oraz z ogólnym opóźnieniem roz

woju kory móżdżku, wyrażającym się dłuższym utrzymywaniem się 

czynności warstwy ziarnistej zewnętrznej (Del Cerro, Snider 

1972). 
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Należy podkreślić, że komórki Purkinjego należą do 

struktur szczególnie wrażliwych na niedobory tlenowe (Meyer 

1963; Blackwood 1963). Spadek aktywności enzymów oksydoreduk-

cyjnych i wzrost aktywności fosfatazy kwaśnej w tych komór

kach w zestawieniu z opisywanym obrazem morfologicznym wydaje 

się być przekonywującym dowodem działania asfiksji na mózg 

płodu. 

Niezależnie od stosowanej metody wywoływania asfiksji 

zwierzęta wykazywały prawie identyczne zaburzenia morfologicz

ne i histoenzymatyczne. Wiąże się to prawdopodobnie z ograni

czonymi możliwościami odpowiedzi tkankowej na działanie bodące 

szkodliwego, i potwierdza wnioski nasuwające się z analizy 

dotychczasowych badań, że przy wywoływaniu tego samego zabu

rzenia gazowego rodzaj stosowanej techniki ma znaczenie mniej 

istotne. 

Przeprowadzone przez nas badania są kontynuacją prac 

Hicks'a i wsp. (1962), którzy badali zmiany morfologiczne i 

biochemiczne powstające w mózgu młodego szczura w okresie 

niewielkiej jego wrażliwości na niedobory tlenowe. 

Zestawienie wyników trzechnużytych metod badania mózgów 

płodów i noworodków szczurzych po zastosowanej transłożyskowo 

asfiksji wskazuje, że ten czynnik uszkadzający wpłynął na 

obniżenie metabolizmu tkanki nerwowej, co doprowadziło do za

burzeń w migracji neuroblastów do struktur korowych, opóźnie

nia dojrzewania histoenzymatycznego i morfologicznego tych 

formacji oraz do dyskretnych, nieodwracalnych uszkodzeń 
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neuronów. W sumie powstał obraz opóźnienia rozwoju i niewiel

kiego uszkodzenia mózgowego. Wydaje się, że powyższe zmiany 

mogą być podłożem zaburzeń stwierdzanych w pracach behavio-

rystycznych przez Meier'a , Bunch'a (1950), Meiert, Menzel'a 

(1955) i innych, którzy obserwowali, że szczury po przebytej 

asfiksji śródmacicznej są mniej sprawne ruchowo i umysłowo, 

Z całokształtu niniejszej pracy wynika jednak, że mózg 

płodu szczura jest wyjątkowo odpornym na działanie asfiksji. 

Zjawisko to stoi w jaskrawym kontraście z badaniami przepro

wadzonymi na innych gatunkach zwierząt (Myers 1969ab,Bailey 

1959), a tłumaczyć je można niedojrzałością struktur mózgo

wych szczura w momencie porodu, z czym wiąże się także odmien

na niż u innych gatunków lokalizacja opisywanych zmian (Bass 

i wsp. 1969). 

Na osobne omówienie zasługuje spostrzeżenie, że zmiany 

morfologiczne występowały tylko u 73% badanych zwierząt. 

Niejednakowe reagowanie płodów w miotach szczurzych na czynni

ki uszkadzające było obserwowane między innymi przez Morava i 

Han (1968), a znalazło również potwierdzenie w pracach naszegc 

zespołu nad przechodzeniem przez łożysko czynników infekcyj

nych (Dąmbska i W5p^3'T3, Wilmowska 1973) oraz toksycznych 

(Bryłko 1973).Morava i Han(1968) próbowali tłumaczyć te odmier: 

ne reakcje różnym stopniem dojrzałości morfologicznej i meta

bolicznej poszczególnych płodów oraz niejednakową budową 

samych łożysk. 
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Wspomnieć też należy, że użyte w tej pracy metody 

wywoływania asfiksji mogą nasuwać przypuszczenie występowania 

obok zaburzeń czasowej wymiany gazowej między matką a płodem, 

również i trwałych zaburzeń hemodynamicznych w krążeniu łożys 

kowym. Odpowiedź na tę wątpliwość znaleziono w pracy Aoba 

i wsp. (1972), którzy stosując na szczurach metodę zamykania 

krążenia macicznego przez podwiązanie naczyń badali wielogo

dzinny wpływ tego stanu na funkcję metaboliczną i funkcjonal

ną łożyska. Stwierdzili oni, że dopiero po 4 godzinach utrzy

mywania podwiązek na naczyniach macicznych występują niewiel

kie zaburzenia w funkcjach metabolicznych łożyska. 
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wnioski 

1. Zarówno wielokrotna asfiksja ciężarnych samic szczura, jak 

bezpośrednia transłożyskowa asfiksja płodów wpływa uszka

dzaj ąco na dojrzewający układ nerwowy płodu. 

2. Technika stosowanej asfiksji ma znaczenie drugorzędne dla 

kształtowania się obrazu uszkodzeń. 

3. Mózgi płodów po przebytej asfiksji wykazują zmniejsze

nie zdolności katalitycznych w przebiegu oksydoredukcyjnej 

' reakcji modelowej, 

4. Morfologicznym wyrazem przebytej asfiksji jest przerzedze

nie populacji komórek nerwowych w korze półkul mózgu i 

móżdżku związane z zaburzeniem fazy migracji i uszkodzenie 

neuronów w warstwach o szybszej dynamice wzrostowej. 

5. Przebyta przez płody asfiksja wywołuje opóźnienie w dojrze

waniu enzymatycznym struktur korowych, szczególnie wyraźnie 

w korze móżdżku, oraz spadek aktywności enzymatycznej w 

okolicach uszkodzonych. 

6. Noworodki po przebytej w życiu płodowym asfiksji wykazują 

obniżenie zdolności przystosowania do nowych warunków 

środowiskowych. 

7. Zespół obserwowanych zmian pozwala przypuszczać, że obcią

żone nim osobniki mogą wykazywać zaburzenia sprawności 

układu nerwowego. 
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/ 4» *'*, 'J* *- » /"* 4 9 dzień życia. Asfiksja met.I. 

# / * * ' • r. . z1 * . Fiolet krezylu. Pow. 200 x. 
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Ryc» 7« 

Miejsca przerzedzeń komórkowych 
1 w III warstwie kory. Uszkodzeni* 

komórek nerwowych. 15 dzień 

życia. Asfiksja met. II. 

J Fiolet krezylu. Pow. 60 x# 

http://rcin.org.pl



Rye# 8« 

Świeże wynaczynienia kiwi do 

kory amonalnej na pograniczu 

pola i fi2» 7 dzień życia. 

Asfiksja met. II« 

Fiolet krezylu. Pow, 100 x. 

^ ^ 

Przerzedzenie komórkowe w korze 

na pograniczu H^i 

15 dzień życia. 

Asfiksja met. I. 

Fiolet krezylu. Pow« 100 x. 

http://rcin.org.pl



<"•, -! v Rye# 1 0 .  
• •# 

Prawidłowe utkanie komórkowe 

kory móżdżku w 15 dniu życia« 

,i k ; Fiolet krezylu. Pow. 200 x. 

Ryc. 11. 

Przerzedzenie komórek Purkinjego, 

pozostałe ciemne, obkurczone. 

15 dziea życia. Asfiksja met.I. 

Fiolet krezylu. Pow. 200 x. 

http://rcin.org.pl
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Ryc« 12. 

Prawidłowy obraz warstwy 

Obersteiner*a w korze móżdżku. 

20 dzień żyoia. 

Fiolet krezylu. Pow. 200 x 

jk 4«  - •  # ;  

- ' ;• \ 9>1 •, 

13,«IPP®PPII1P! 
( \ >' •' ' 'Przelała warstwa Obersteiner'a • •u i 

,*•, w korze móżdżku w 20 dniu życia, 
i Ti Asfiksja met. IX. 

Fiolet krezylu. Pow# 200 x. 

http://rcin.org.pl



rye. 14. 

Słaba aktywność fosfatazy 

kwaśnej (AcP) w sąsiedztwie 

pól przerzedzeń w warstwie III 

kory mózgu. 15 dzień życia. 

Asfiksja met. IX. 

Paw. 200 X# 

Ryc. 15. 

Prawidłowe rozmieszczenie 

aktywności dehydrogenazy 

bursztynianowej (SDH) w 

poszczególnych polach kory 

amonalnej (H^ - H^) • 

15 dzień życia. 

Pow. lupowe. 

http://rcin.org.pl



Rye. 16« 

Niska aktywność dehydrogenazy 

bursztynianowej (SDH) w polu 

kory amonalnej. 15 dzień życia. 

Asfiksja met. II. 

Pow. lupowe. 

Ryc. 17« 

Fragment pola kory amonalnej -

niska aktywność dehydrogenazy 

"bursztynianowe j (SDH). 15 dzień 

życia# Asfiksja met. II. 

Pow. 200 x. 

http://rcin.org.pl



Rye. 18. 

Prawidłowa aktywność fosfatazy 

kwaśnej (AcP) w polu kory 

amonalnej. 15 dzień życia. 

Pow. 200 x# 

/vy. ^ 

Ryc. 19. 

Słaba aktywność fosfatazy 

kwaśnej (AcP), odczyn lekko 

dyfuzyjny w polu kory 

araonalnej. 15 dzień życia. 

Asfiksja met« I. 

Pow. 200 x. 

http://rcin.org.pl



Hyc# 20. 

Prawidłowa aktywność dehydroge

nazy bursztynianowej (SDH) w 

korze móżdżku. Cała warstwa 

molekularna wykazuje aktywność 

tego enzymu. 20 dzień żyoia. 

Pow. 60 x. 

».v äflft&di 

i v&5 
lis'«'' • /: 

> Ife 

Ryc. 21. 

Aktywność dehydrogenazy 

bursztynianowej (SDH) obecna 

tylko w 2/3 szerokości warstwy 

molekularnej kory móżdżku, 

20 dzień życia. Asfiksja met.I. 

Pow. 60 x. 

http://rcin.org.pl



Rye. 22« 

Prawidłowa aktywność oksydazy 

cytoehromowej (CYO) w korze 

móżdżku. 9 dzień życia. 

Pow. 60 x. 

cyto 

- * 

„ Ryc. 23. 

Niska aktywność oksydazy 

chromowej (CYO) w korze 

móżdżku. 9 dzień życia. 

Asfiksja met.II. 

Pow. 60 x. 

http://rcin.org.pl



v 

Ryc. 24. 

Wypadanie aktywności (SDH) 

w uszkodzonych komórkach 

Purkinjego. 7 dzień życia. 

Asfiksja met# I. 

Pow* 400 x. 

Ryc# 25. 

Prawidłowa aktywność dehydro

genazy mleczanoweJ (LDH) w 

korze móżdżku. 7 dzień życia. 

Pow. 200 x. 

http://rcin.org.pl
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Ryc# 26« 

Zanik aktywności dehydro

genazy mleczanowej (LDH) 

w miejscu wypadnięcia 

komórek Puzkinjego. 

7 dzień życia. Asfiksja 

met. II« Pow, 200 x. 

http://rcin.org.pl
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