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Studia nad metamorfozg plazéw

Researches on the Metamorphosis of Amphibians

CZESC 1. Wyzwalanie przeobraienia u aksolotla kwantytatywnym bloko-
wanliem ukladu siateczkowo-srodblonkowego czynnikiem obojetnym.

PART 1. The eliciting of the metamorpheosis in axolotls by means of a quan-
titative blocking of the reticalo-eadothelial system with an indiflerent flactor

..Zycie w materii odzywnej w po-
wszechno$ci jest ciagla przemiana formy;
w danej formie ciagcla przemiana materii.

Jedrzei Sniadecki:
Teoria Jestestw Organiczaych. Tom 1, § 148 — r. 1804.

1. Zagadnienie.

Metamorfoza plazéw, jako zwierzat ziemno-wodnych zwinzana jest
zazwyczaj z wyisciem przeobrazonego zwierzecia z wody na lad. Nawet
jesli to ostatecznie nie zachodzi, to obok innych zmian, charakteryzuje si¢
ona utrata skrzel a wyksztalceniem pluc. Wyjatek od tego stanowia
pewne gafunki plazéw (np. rodzina Plethodontidae) nie posiadajace wcale
pluc, a oddychajace po przeobrazeniu tylko jama gebowa i skéra, W kaz-
dym jednak razie forma larwalna r6zni sie do$¢ znacznie od postaci de-
finitywnej. Zazwyczaj rowniez dopiero forma ostateczna ma wyksztal:
cone gruczolv rozrodcze i jest zdolna do rozmnazania sie. ,led.nakox.vo.z
mamy tu pewne zasadnicze wyjatki: dojrzalo$¢ plciowa moze mianowicie
czasami wystepowac juz u form larwalnych: mamy wéwczas do czy-
nienia z neotenia lub progeneza.

Biorac jako kryterium podzialu naturalna zdolnoSé'do metamorfozy
moznaby ptazy podzieli¢ na pewne fizjologiczne grupy (Zb. Stuchly).
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Pierwsza grupe¢ stanowi¢ beda plazy przechodzace naturalna meta-
mmorfoze i dojrzewajace ptciowo jako formy ostateczne (np. Zaba trawna—
Rana temporaria).

Do drugiei grupy nalezy zaliczy¢ plazy ulegajace w pewnych wa-
runkach czasowemu wstrzymanin, wzglednie op6znieniu metamorfozy

z silniejszym lub slabszym rozwojemn gonad (np. Grzebiuszka ziemna —
Pelobates fuscus).

Trzecia grupe tworzyé beda plazy przechodzace rozwéj skrécony
czyli tachygeneze. Zaleznie od warunkéw skricenie rozwojowe moze sie
mniej lub wigcej zaznacza¢. W krancowej postaci z jaja moze si¢ wy-
legaé catkowicie rozwinieta forma. Czasem moze zachodzi¢ zyworodnosé
form definitywnych (Salamandra atra) lub larw juz dobrze wyksztal-
conych jak np. u Salamandry plamistej -— Salamandra salamandra.

Czwartaq grupe stanowia plazy neoteniczne, ktdre ulegaja przeobra-
zeniu tylko w specjalnych warunkach, zazwyczaj cale zycie przechodzac
jako formy neoteniczne. Przykladein tu bedzic aksolotl, nazwa polska:
wyrybnik (A. W aga) — Ambystoma mexicanum.

Piata grupa to ptazy stale neoteniczne, ktérych form przeobrazonych
nie odnaleziono dotad w przyrodzie, ani nie udato sie przeobrazié¢ Zad-
nymi sposobami w hodowli. Przykjadein jest Odmieniec jaskiniowv —
Proteus anguineus.

Podzial na tych pie¢ grup nie jest ani podzialem systematycznym
ani podzialem S$ciSle rozgraniczajacym. Jest to raczej zarys obrazu wiel-
kiej réznorodnosci i plastycznosci rozwojowej u plazow.

Pierwsze doswiadczalne badania nad mechanizmem metamorfozy
u plazéw przeprowadzil Gudernatsch w roku 1912; karmiac kijanki
¢<ab Swiezym gruczolem tarczykowym bydlecym. znacznie przys$pieszy!
ich metamorfoze. W roku 1913, ta sama metoda, Babak przeobrazil
aksolotla w amblistome.

Prace z tej dziedziny moznaby podzieli¢ ogdlnie na dwie grupy za-
gadnien:

1) zbadanie w ogéle mechanizmu metamorfozy u ptazéw;

2) poznanie czynnikéw wyzwalajacych metamorfoze u plazéw neo-

tenicznych.

W odniesieniu do pierwszej grupy zagadnien wiemy dzi§, biorac
rzecz ogoblnie, Ze warunkiem metamorfozy ptazéw jest wchlon tarczycy,
ktérego hormonem nadrzednym jest inkret thyreotropowy przedniego
plata przysadki mézgowej.

Natomiast poznane czynniki a raczej bodzZce, wyzwalajace metamor-
foze u plaz6w neotenicznych mozna podzieli¢ na nastgpujace grupy:
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1) czynniki fizyczne: wplyw temperatury, doplyw powietrza, nor-
mowanie ilosci wody (Chauvin, Shufeldt)

2) czynniki chemiczne: kwas salicylowy (Laura Kaufman)
zwiazki jodowe, jod (Hirschler)

3) czynniki biochemiczne: tyreoidyna (Laufberger, L. Kaufi-
man).

Tu nalezy zaznaczy¢, ze czynnik biologiczny taki jak glodzenie moze
wywiera¢ na proces metamorfozy u plazéw dzialanie r6zne. Samo glo-
dzenic u plazéw neotenicznych nie wyzwala przeobrazenia (L. Kau f-
'man). U plazéw przechodzacych normalne przeobrazenie 'glodéwka
zastosowana po- rozpoczeciu wlasciwego procesu dziala przys$pieszajaco,
natomiast zastosowana przed rozpoczeciem inwolucji organéw larwal-
nych, dziala opéZniajaco na metamorfoze.

Inwolucja organdéw larwalnych, w czasie procesu metamorfozy po-
lega na réwnoczesnej histolizie i fagocytozie. Histoliza warunkowana jest
obecnoscia w ustroju zwierzecia swoistych cial. Nie wchodzac w istote
tych cial ani w zagadnienie przebiegu samej reakcji histolitycznej, trzeba
jiednak podkresli¢, ze jest ona wybitnic swoista. Histolizie ulegaja tylko
pewne komorki, tkanki i organy ustroju larwalnego, natomiast inne sa
na jej dzialanie odporne. Przyijaé nalezy wiec, ze u plazéw istnieje pewna
genetyczna dyspozycja tkankowa w odniesieniu do histolizy oraz do
I przetrwania pewnych tkanek w procesic metamorfozy.
| Jak ciala czynne w histolizie tak fagocyty w fagocytozie w czasie
inetamorfozy wykazuja swoista wybidrczosé. Proces jednak histolizy
‘w jest procesem humoralnym, natomiast fagocytoza jest procesem komor-

kowym i to zwigzanym nie tylko z samymi fagocytami ale réwniez z ca-
tym uktadem kowmoérek, ktérego fagocyty sa tylko czeScia skladowa.
Uklad ten zwany takze ukladem zernym, histiocytarnym lub czynnej
mezenchymy okreslany iest jako uklad siateczkowo-Srédblonkowy. Zo-
stal on wykryty metoda barwienia przyzyciowego i ma zdolno$¢ wychwy-
tywania i pozerania cial bialkowych. Przez wewnatrz - komérkowe tra-
wienie bierze udzial w przemianie materii.

Barwiki przyzyciowe dzialajace na uktad siateczkowo-$rodbtonkowy
dzielimy na dwie grupy: barwiki zasadowe jak czerwieri obojetna, zielen
janus i hlekit metylenu i barwiki kwa$ne jak blekit trypanu i karmin.
rocz tych barwikéw uklad siateczkowo - Srédblonkowy wychwytuje
wprowucizone do ustroju droga pozajelitowa elektroujemne ciala koloi-
dalne jak kolargol, clektrargol, dispergan, elektroferol. ocukrzony tlenek
zelazisty (ferrum oxydatum saccharatum), wreszcie czynniki takie jak
tusz chinski albo preparat oliwy o bardzo matych czastkach zwany oleo-
konjolem itp.
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Do uktadu siateczkowo-$§rodbtonkowego zaliczamy: komérki Bro-
wicza—Kupfiera w watrobie, siateczkowe i $rodblonkowe komérki zrebu
i zatok zylnych w S$ledzionie, siateczkowe i $rodblonkowe komorki zrebu
i zatok gruczolowych w gruczolach limfatycznych. w szpiku kostnym.
w korze nadnerczy, w przysadce mé6zgowej, w grasicy i splocie naczy-
niowkowym, <¢rodblonkowe komorki naczyn krwiono$nych oraz tkanke
faczna wystepujaca w systemie nerwowym. Wreszcie tak zwane histio-
cyty czyli komérki wedrujace w stanie spoczynku, wystepujace w tkance
lacznej. Istnieje kilka rodzajéw klasyiikacii elementéw zaliczanych do
ukladu siateczkowo - sr6dblonkowego, wtlasciwie ogdlnie rzecz biorac
wszystkie komorki rozsiane po calym ustroju czy to w tkankach czy
w plynach, a posiadajace zdolno$¢ fagocytozy wiaza sie w jedny calosé.

Uklad siateczkowo - érédbtonkowy pochodzi z mezodermy a $ciSle
mowiac z mezenchymy. Ssaki maia duze skupienie elementéw tego ukladu
w Sledzionie, ptaki za§ w watrobie. Komérki tego ukladu maija zdolnosc
gromadzenia obok barwikow witalnych, elektroujemnych ciat koloidal-
nych, tuszu itp., ale tylko do pewnej granicy, po przekroczeniu ktorej
przepuszczajia juz dany czynnik; okreslamy to jako blokade czyli zaczo-
powanie ukladu siateczkowo-Srédblonkowego. Jesli sie przerwie poda-
wanie czynnika blokujacego, po jakims$ czasie nastepuje odczyszczenie
ustroju z tegoz czynnika. Jesli sie jednak mimo przepuszczania czynnika
blokujacego nie przerwie podawania tegoz, to przychodzi do zablokowania
calkowitego koriczacego sie z reguly Smiercig zwierzecia. Zablokowanie
ukladu siateczkowo-$rédblonkowego u jakiego$ zwierzecia jednym czyn-
nikiem (np. jakim$ barwikiem) a7z do momentu przepuszczania, nie wy-
klucza moznosci dalszego blokowania innym czynnikiem (np. jakim$
roztworem koloidalnym), ktéry znowu bedzie wychwytywany przez ten
sam uklad az do pewnego momentu nasycenia. Czynniki blokujace uklad
siateczkowo-$rédbtonkowy stymuluja jego dziatalno$¢ przede wszystkim
zwiekszajac rozplem jego elementéw, nastepnie zwigkszajac Zernosé jego
komérek, wreszcie produkcie specyficznych cial bedacych jego wytwo-
rem; zwiekszona jego czynno$¢ wplywa wybitnie na caty ustréj. Oczy-
wiscie objawy obhserwowane w ustroju moga by¢ czasem tylko posrednio
wywolane przez uklad siateczkowo-$rdodblonkowy, gdy7 ten moze dziataé
w danym wypadku bezposrednio na uklad wegetatywny lub uktad gru-
czolow wewnetrznego wydzielania. Prawdopodobnie réwniez Zaden pro-
ces w ustroju nie odbywa sie bez odczynu ze strony ukltadu siateczkowo-
$r6dblonkowego. Nie wchodzac tu w zagadnienia patologii i terapii czto-
wieka czy zwierzat hodowlanych, gdzie te problemy sa szeroko rozpatry-
wane, wspomne tylko, Ze pewne odczyny ze strony uktadu siateczkowo-
sr6dblonkowego moga by¢ dla ustroju korzystne, pewne za§ wrecz
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szkodliwe np. (podaje wedle T. Zulinskiego i J. Zadury):
blokada uktadu siateczkowo - srédblonkowego u krélika prowadzi do
zmniejszenia sie fibrynogenu we krwi i przedluzenia sie czasu jei krzep-
nienia. Przyklad drugi: w leczeniu kily stosuje sie rte¢, nastepnie anty-
inon, wreszcie zwiazki arsenowe i bizmutowe, [Preparaty te nie niszcza
kretkow bezposrednio, tylko pobudzaja ukiad siateczkowo-$rédblonkowy
do silniejszej reakcji obronnej. Procesy obronne ustroju sa wiec wyzwo-
lone bodZcami dzialajacymi na uklad siateczkowo-S$rédblonkowy. Na og6l
latwiej jest wzmoéc czynno$é¢ ukladu siateczkowo-srédblonkowego blo-
kowaniem, niz porazic. Istniejy jednak czynniki, ktére ostabiaja lub pora-
Zaja czesciowo czynnosS¢ tego ukladu; do nich naleza np. nadmierne
naswietlanie promieniami  Roentgena, awitaminoza (eksperymentalny
szkorbut $winek morskich, eksperymentalna ct}oroba ryzowa golebi),
wyciecie tarczycy, nadmierne blokowanie, w pewnych wypadkach wy-
ciecie $ledziony itp. W odniesieniu jednak do czynnikéw pobudzajacych
uktad siateczkowo-$rodblonkowy, to istnieie pewien indywidualny dla
danego ustroju prég pobudliwosci, optimum dzialania i porazajace nad-
mierne dzialanie czynnika tak, Ze te same czynniki, ktore w pewnej
dawce pobudzaja, w innej (nadmiernej) moga oslabi¢ czynno$é ukladu
siateczkowo-$rodhtonkowego jak np. fagocytoze. Réwniez w r6znych
czesciach ukladu siateczkowo-$§rédblonkowego rézne ciata blokujace gro-
madza sie rozmaicie. Wydalanie z ustroju zdeponowanego czynnika takze
jest rozmaite a zalezne od jego jakosci i od sprawnos$ci uktadu w danym
czasie.
2. Wlasne badania doswiadczalne.

Celem podjetych przeze mnie studibéw jest wySwietlenie, w miarg
moznosci, stosunku ukladu siateczkowo-$rédblonkowego do metamorfozy.
Analiza ekspervmentalna roli ukladu siateczkowo-$rédbtonkowego w cza-
sie metamorfozy plazéw, musi by¢ podzielona na pewne grupy doswiad-
czen, tak co do materialu zwierzecego jak i zastosowanych metod.

Tutaj oméwie pewne moje do$wiadczenia, ktére rzucaja nieco Swiatta
na to ciekawe zagadnienie.

Eksperyment przeprowadzilem na aksolotlach (Ambystoma mexi-
canum) duzych okazach neotenicznych., z ktérych najmniejszy liczyl
20 cm a najwigkszy 25 cm dlugosci, liczac od otworu gebowego do korica
cgona. Laczna ilos¢ zwierzat uzytych w tym do$wiadczeniu wynosi
16 sztuk, w tym 8 okaz6w biatych i 8 okazéw ciemnych.

Do doswiadczeri uzylem nastepujacych odczynnik6w:

1) 1% roztw6r czerwieni oboj¢tnej w plynie izotonicznym,

2) 1% roztw6r blekitu trypanu w plynie izotonicznym,

3) roztwor tuszu.
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Chlorek sodowy uzyty do sporzadzania plynéw izotonicznych byt
chemicznie czysty (wolny od jodu!). Tusze uzywalem dwojakiego ro-
dzaju, najlepszym okazal si¢ w moich warunkach: Tusz ,,H* do metody
Burriego firmy Hollborn & Sthne Leipzig z dodatkiem na 10 ml 80 mg
NaCl.

Z trzech uzytych przeze mnie odczynnik6w—btekitu trypanu, czerwieni
obojetnej i tuszu, ten ostatni (jako czynnik obojetny), okazal sie najko-
rzystniejszym do doSwiadczen, poniewaz dwa pierwsze sg zbyt toksyczne,
zwlaszcza blekit trypanu, ktéry jednak najszybciej blokuje.

Chcac pozajelitowo wprowadzi¢ czynnik blokujacy, zastosowalem
zastrzyki podskérne. Sr6dskérne i dootrzewnowe. Do zabiegbéw uzylem
strzykawki ,,Record“ o pojemnosci 1 ml oraz igly najmniejszych rozmia-
réw jakiej uzywa sie do zastrzykoéw sr6dskérnych w medycynie. Wszyst-
kie zastrzyki robilem zwierzetom bez stosowania narkozy. Zastrzyki
podskérne robilem na grzbiecie po obu stronach pletwy na wysokosci
ledzwiowej w kierunku doglowowym. Zastrzyki $r6dskérne robilem do
pletwy grzbietowej lub ogonowej od strony grzbietu wzdluz jej biegu,
w tym wypadku zdeponowany czynnik wytwarzal banieczke (pecherzyk).
Udany zastrzyk musi by¢ wykonany szyhko i jednorazowo, aby zwierze
jak najmniej to odczuwalo.

Pierwsze dos$wiadczenia mialy na celu wyswietlenie nastepujacych
kwestii: 1) jak wyglada czeSciowe blokowanie uktadu siateczkowo-$réd-
blonkowego u aksolotla, 2) jak dochodzi sie do zablokowania calkowitego
korniczacego sie $miercia zwierzecia i wreszcie 3) jak po cze$ciowym blo-
kowaniu nastepuje odczyszczenie ustroju.

Przede wszystkim przekonalein sie, Ze stopniowe zwiekszanie blo-
kady u aksolotla wyglada inaczej anizeli u ssakéw (krélik). U aksolotla
przejSciec od zablokowania czeSciowego, przez przepuszczanie ukladu
siateczkowo-$rodblonkowego do calkowitego zablokowania jest bardzo
trudno uchwytne tak, ze dawkowanie czasem za matle dla jednego zwie-
rzecia, jest w podobnym doswiadczeniu u innego za wielkie.

Szybko$¢ resorbowania czynnika w ustroju bvywa rézna. Wprowa-
dzony dootrzewnowo w tej samej ilosci taki sam czynnik blokujacy,
u dwéch jednakowej klasy wielkos$ci aksolotli, jest resorbowany w nie-
jednym czasie. Wprawdzie oba zabarwiaja si¢ na zewnatrz podobnie, jed-
nak sekcja wykazuje u jednego calkowitq resorbcje w jamie otrzewnowej,
u drugiego za$ po tym samym czasie znajduje sie jeszcze duza iloS¢ zde-
ponowanego czynnika.

Przy blokowaniu cze¢$ciowym, usuwanie czynnika blokujacego
z ustroju réwniez odbywa si¢ rozmaicie. Niektére osobniki po zastrzyku
wydzielaja duze ilosci $luzu, z ktérym jest wydalany stosunkowo szybko

L}
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czynnik blokujacy. Inne na parcjalne czopowanie elementéw ukladu sia-
teczkowo-$ré6dblonkowego reaguja ogdlnym i dlugotrwalym ostabieniem
w czasie ktérego powoli nastepuje odczyszczenie ustroju. R6znice w rea-
gowaniu opisane powyzej odnosza sie do tych samych dawek tego sa-
mego czynnika u zwierzat tej samej klasy wielkos$ci i hodowanych w tych
samych warunkach. Przy stosowaniu réznych odczynnik6w obraz juz
jest zupelnie inny.

Blekit trypanu uzyty w nieco wigkszej dawce (np. laczna ilo$é:
I ml 1% roztworu izotonicznego dootrzewnowo) wywoluje po pewnym
czasie krwawienie przewodu pokarmowego do jego $wiatla i to po cal-
kowitej resorbcji barwika z jamy otrzewnowej. Czerwien obojetna blokuje
wzglednie powoli i wolno jest wydalana. Roztwdr tuszu hypotoniczny jest
wydalany predzej niz roztwoér izotoniczny. Je$li jednak chodzi o samo
blokowanic uktadu siateczkowo-$§r6dblonkowego, bez ubocznych oddzia-
lywan uzytego odczvnnika, to najlepszym okazal sie izotoniczny roztwor
tuszu.

Samo blokowanie ukladu siateczkowo-$Srédblonkowego jeszcze nie
jest sprawa najistotnieisza, najwazniejsza jest reakcja ukladu na ten bo-
dziec, oczywiscie przy blokowaniu czeSciowym. Okazuje sie, Zze dozo-
wanie tego samego czynnika, moze w zalezno$ci od kwantum, wywotaé
rozmaite stany czynne ukladu siateczkowo-$rdédblonkowego, co oczy-
wiécie pociaga za soba rézne reakcje calego ustroju.

Dla zilustrowania tegoz podam opis jednego z do$wiadczen, ktérego
wyniki sa specjalnej doniostosci. Do wlasciwego eksperymentu uzyto dwa
cgzemplarze aksolotla, réwnocze$nie obok w tym do$wiadczeniu uwzgled-
niono jeden egzcinplarz kontrolny i jeden egzemplarz por6wnawczy.

Zwierzeta eksperymentalne: Aksolotl nr 9 — samica hiala dlugosci
21 ¢ wagi 74 gr. Aksolotl nr 10 —- samica biala dtugosci 20 cm wagi 67 gr.

Pierwszy dzien do$wiadczenia:

aksolotl nr 9 i aksolotl nr 10: zastrzyk podskérny tuszu (0,1 ml izo-
toniczny).

Dziewiaty dzien doswiadczenia:

aksolotl nr 9 i aksolotl nr 10: zastrzyk podskérny tuszu (0,1 ml).
W miejscach zastrzyk6w powstaje ciemne zabarwienie rozchodzace si¢
po obu stronach grzbietu regularnie i tworzace jakby dwa tréjkaty wierz-
chotkiem zwrécone do tylu po obu stronach pletwy, z tym ze miejsce
zastrzyku zostaie ciemniejsze na ciemnym tle otoczenia.

Czternasty dzien do$wiadczenia:

aksolotl nr 9 i aksolotl nr 10: dobrze widoczne zmiany u obu zwierzat
do$wiadczalnych, zmniejszenie sie skrzel, zwiotczenie pletwy grzbietowej
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i ogonowej, tej ostatniej zwlaszcza od strony dolnej; zmniejszenie sie
palcéw w konczynach (zwlaszcza przednich).

19 dzien doswiadczenia:

u aksolotla nr 10 intensywne luszczenie sie platow naskérka z tuszem
na grzbiecie, w miejscu zastrzyku. U aksolotla nr 9 zmiany lityczne bar-
dzo silne, w lewej konczynie przedniej palce zaniklv, w prawej widaé
tylko dwa palce, w tylnych konczynach procesy zanikowe postepuja.
Procesy te sa lityczne a nie nekrotyczne. (Zdarzaja sie egzemplarze
aksolotla, ktére maja bardzo slabo rozwiniete palce, zwlaszcza w kor-
c¢zynach przednich, czasem maja palce obgryzione, w tym jednak wypadku
takie okoliczno$ci nie zachodzily. Zwierzeta doSwiadczalne mialy przed
rozpoczeciem eksperymentu odndéza i palce normalne). Pletwa grzbie-
towo-ogonowa jeszcze silniej zwiotczala cala przekrwiona. Zwlaszcza na
koricu ogona przekrwienie bardzo silne. Dtugos$é zwierzecia zmniej-
szyla sie o 0,5 cm. W miejscu uklucia zbliznowacenie okragle rozlane.
W miejscu, gdzie pod skéra zdeponowano tusz, naciek w ksztalcie po-
dltuznego czarnego pecherza, z prawej strony wiekszy, z lewej mniejszy
na tle regularnie ciemno zabarwionego grzbietu po obu stronach pletwy
w okolicy krzyzowej. Sfotografowano go o godz. 10.

21 dzien doSwiadczenia:

aksolotl nr 10: dalsze luszczenie sie platéw nask6rka z tuszem
z grzbietu. Aksolotl nr 9: procesy lityczne postapily bardzo silnie naprzdéd,
dlugo$é zwierzecia zmniejszyla si¢ do 20 cm, a wigc o dalsze 0,5 ¢cm, ogon
silnie zmalal, podobnie jak pozostale palce. dalsza redukcja pletwy i skrzel,
egzoftalmia, glowa z ksztaltu lopatkowatego przechodzi w ksztalt bar-
dziej owalny. Zwierze padto - sfotografowano je o godz. 15, nastepnie
zrobiono sekcje i zakonserwowano do badania histologicznego niektére
organy.

33 dzien doSwiadczenia:

aksolotl nr 10: metamorfoza postepuje (luszczenie sie naskérka z ca-
lego ciala).

35 dzien doswiadczenia:

aksolotl nr 10: dalsze luszczenie sie platéw (z tuszem) w miejscu
zastrzyku, pletwa w tym miejscu zanikla. Na pozostalej powierzchni ciala
powstaja jakby drobne banieczki, jest to naskérek w stadium poprzedza-
jacym linienie.

Po potudniu tegoz dnia, w miejscu gdzie zluszczona zostala skora
obok pletwy na grzbiecie peklo naczynie krwionosne i powstal maly
krwotok, poniewaz w tym miejscu jest ubytek nie tylko naskérka, ale
i uszkodzona skéra; zmniejszylem nieco poziom wody tak, by to miejsce
grzbietu wyszto ponad wode, glowa jednak i skrzela sg zanurzone. Po kilku
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godzinach rana przyschia na brzegach, krwotok ustal zupelnie, natomiast
w Srodku ubytku skérnego wydzielilo sie troche surowicy. Ciekawe jest
zachowanie zwierzecia: nie porusza resztkami skrzel w wodzie, natomiast
co jakis czas poduosi sie, wystawia glowe nad powierzchnie i lapie
paszcza powietrze atmosferyczne.

36 dzien dos$wiadczenia:

aksolot] nr 10: z calej powierzchni ciala zluszczy! sie naskorek drob-
nymi platkami, dalsze redukcje skrzel oraz pletwy, ogon przeswietla,
widoczny jest kostniejacy szkielet ogona.

37 dziern do$wiadczenia:

aksolotl nr 10: ze wzgledu na dalsza redukcje skrzel, pletwy, prze-
ksztalcanie sie glowy i tapanie powietrza atmosferycznego, zmniejszylem
ilos¢ wody.

38 dzien dosSwiadczenia:

aksolot] nr 10: zluszczy! «ie naskérek z calego ciala; dalszy proces
przeobrazania sie, silne przekrwienie pletwy i ogona, w ogonie widac
dobrze kostnienie kregow. Zwierze silnie ostablo, zwija ogon na bok;
przeksztalcenie si¢ calego tulowia. Zaczyna oddychaé¢ tez plucami wy-
dajac przy tym czasami pewien glos. Kostnieje réwniez szkielet palcéw
w tylnych korczynach., Przednie konczyny od pierwotnej redukcji nie
zmienily sie.

39 dzienn dosSwiadczenia:

aksolotl nr 10: zanik skrzel i pletwy jeszcze silniejszy, glowa
z ksztaltu lopatkowatego przechodzi w owalny. W miejscach zastrzyku
zachodzi liza skory wilasciwei tak, ze powstaje ubytek odstaniajacy
miesnie grzbietu i zdeponowane resztki tuszu. Silne zaczerwienienie po-
wierzchni skéry na glowie i grzbiecie. Pletwa na grzbiecie prawie zanikla.

41 dzief do$wiadczenia:

aksolotl nr 10: zwierze nie przyjeto pokarmu,

42 dzien doswiadczenia:

aksolotl nr 10: metamorfoza posunela sie dalej. Silny zanik pletwy
i skrzel oraz skéry w miejscu zastrzykéw. Zwierze silnie oslablo. Niema
skrocenia dlugosci ciata. Zwierze padlo, o godz. 21 sfotografowano je
i wzieto niektére organy do badania histologicznego. R6wnoczesnie sfo-
tografowano zwierze kontrolne aksolotl nr 12, samica biala dtugosci
22 cm wagi 65 gr. Zwierze hodowane w tych samych warunkach w ciagu
123 dni obserwacji doéwiadczalnej nic wykazalo zadnych objawow me-
tamorfozy.

Podaje rownoczesnie obserwacje poréwnawcza. Aksolotl nr 4 samiec
ciemny dlugosci 23 cm wagi 100 gr.
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1 dzien doswiadczenia: 0,1 ml tuszu podskérnie.
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morfozy, nie wida¢ $ladéw po zastrzykach podskdérnych, w miejscach
zastrzykow Srodskérnyeh drobne zbliznowacenia, sq to zapadniete pe-
cherzyki.

W laboratorium w czasie przeprowadzania tego do$wiadczenia mi-
nimum temperatury powietrza wynosilo { 10°C, maximum + 20°C.

Zwierzeta doswiadczalne i kontrolne trzymane byly w duzej ilosci
wody przykrywajacej je calkowicie. Woda zmieniana byla codziennie
2 wyijatkiem niedzieli. Temperatura jej po pobraniu z wodociagu wahala
si¢ w zalezno$ci od pogody miedzy + 5°C. a + 10° C. Zwierzeta kar-
mione byly obficie dwa razy na tydziein §wiezym miesem wieprzowym
‘ub wolowym.

Aksolot]l nr 9 i aksolotl nr 10: kazdy z nich z osobna otrzymal tacznie
po 0,2 ml tuszu. Aksolotl nr 4 dostal razem 0,7 ml tuszu. Zachodzace
réznice w reagowaniu na ten sam bodziec aksolotla nr 9 i aksolotla nr 10
odnie$¢ nalezy nie tylko do indvwidualnego odczvnu ustroju na iden-
tyczne dawki, zjawisko ktére zreszta juz obserwowalein w innych ekspe-
rymentach z blokowaniem ukladu siateczkowo-$rédblonkowego, lecz do
r6znicy w dawce, ktéra wytworzyla si¢ spontanicznie w ciagu samego
do$wiadczenia. Aksolotl nr 10 dostal oba zastrzyki podskérnie na grzbie-
cie w poblizu pletwy i w miejscu tym nastapilo wielokrotne linienie sie
ptatéw naskorka przepojonych tuszem tak, Ze cze$¢ tuszu zostala wy-
eliminowana ta droga i caly proces przebicgal wolniej. Natomiast akso-
lotl nr 9 zastrzyki otrzymal dalej od pletwy i nieco glehiej tak, ze nie
wydalif skdra niczego, caly proces ze wzgledu na wieksza ilo§¢ bodZca
byl intensywniejszy. W obu jednak wypadkach procesy lityczne byly
zbyt gwaltowne tak, Ze doprowadzily do zej$cia.

Doswiadczenie poréwnawcze wskazuje, ze nie specyficzno$é czyn-
nika, ale tvlko dzialanie pewnego kwantum bodZca ma znaczenie, Zresztg
zjawisko podobne obserwowalem przy blokowaniu blekitem trypanu,
mala dawka nie wvwolala 7adnej reakcji, pewna doza byla skuteczna,
wieksze dawki hamowaly calkowicie rozpoczety proces, Blekit trypanu
nie jest jednak czynnikiem obojetnym, jak wszystkie barwiki uzywane do
blokowania uktadu siateczkowo-$r6dblonkowego, ma r6wniez pewne dzia-
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lanie uboczne. Tusz jest czynmikiem oboietnym, zwlaszcza jako roztwor
izotoniczny, natomiast plyny hypotoniczne i hypertoniczne nie sq obo-
jeie dla uktadu siateczkowo-$rédblonkowego.

Wyniki powyzZszego doSwiadczenia wskazujy, 7e zachodzi tu ekspe-
ryimentalne wyzwolenie metamorfozy u aksolotla kwantytatywnym bloko-
waniem ukladu siateczkowo - §érédblonkowego czynnikiem obojctnyin.
Oczywiscie musi sie na odpowiednio duzym materiale wymiareczkowacd
doze, tak by doprowadzi¢ metamorfoze do konca. Nastepnie trzeba wy-
probowaé dzialanie jeszeze innveh czynnikow obojetnych, blokuiacych
uklad siateczkowo-$rédblonkowy, wreszcie na materiale poréwnawczym
stwierdzi¢ dzialanie tvch czynnikow u innych gatunkéw plazéw, (Za-
gradnienia te sa na moim warsztacie). Jesh te badania potwierdza po-
wyzsze spostrzezenia, to do dotychczasowych czynnikéw fizycznych,
chemicznych i biochemicznych przybedzie jeszcze jeden nowy, czysto
biologiczny czynnik, wyzwalajacy metamorfoze u ptazéw neotenicznych.

Tutaj musze przypemnie¢, Ze duze aksolotle nie przeobrazaja sie
dobrze, to znaczy, ze w czasie tego badz co badz ciezkiego przejécia dla
organizmu spory ich odsetek ginie, Rdwniez odpowiednie dozowanie
czynnika wyzwalajacego metamorfoze form neotenicznych jest bardzo
wazne. W pierwszych doswiadczeniach I.aufberger a (nie dozo-
wane podawanic . Swiezego gruczolu tarczowego) wszystkie zwierzeta
eksperymentaine zginety. Ubocznie dodam, ze w hodowlach lahoratoryji-
nych normalnie przeobrazajacych si¢ plazéw, bardzo duzy ich procent
ginie w okresie metamorfozy.

W pracy Hirschlera nad wyzwoleniem metamorfozy przez
parenteralne podanie prostych zwiazkéw jodowych, z dwdch opisanych
przypadkéw jedno zwierze ginie przed ukoriczeniem metamorfozy, a dru-
gie okre$la autor, ze ,iest juz raczej amblistoma niz aksolotlem™ nie po-
daje jednak jak dlugo to zwierze po przeobrazeniu zvio. W dosSwiadcze-
niach Gudernatsch a i Romeis a na kijankach, zwierzeta do-
$wiadczalne nie dlugo zyly po przejsciu przys$pieszonej metamorfozy.
Dopiero metoda [.. K aufman (Scislego dozowania tyreoidyny
w tabletkach) pozwolita na doprowadzenie eksperymentalnej metamor-
fozy do korca. Zreszta wszystkie czynniki ktérymi wyzwalano metamor-
foze sa bodzcami uruchamiajacymi lepiej lub gorzej mechanizm tkwiacy
w ustroju badanym. ‘Rzecz te rozumial juz Hirschler (r. 1920)
piszac ,,..doswiadczenia wykluczaja... mozliwos$¢, izby substancja tarczy-
kowa wprowadzona do organizmu larwalnego mogla przy pomiocy cial
w niej zawartych dziata¢ histo- i cytolitycznie. Poniewaz jednak podczas
metamorfozy wlasnie procesy histo- i cytolityczne wybijaja sie, jak wia-
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domo na pierwszy plan, przeto substancje tarczykowa musimy uwazaé
za czynnik, ktory w drodze blizej nieznanej, wywotuje tylko aktywacje
fermentéw litycznych*.

3. Omowienie ogdlne.

Nasuwa sie teraz pytanie, jak mozemy sobie wyobrazi¢ caly mecha-
nizm metamorfozy, zwlaszcza w Swictle opisanych eksperymentéw, Sta-
wiam nastepujaca hipoteze robocza:

Uklad siateczkowo-$rédblonkowy jest tym bezposSrednim ukladem,
ktéry przeprowadza proces tnetamorfozy przez produkcje ferrnentéw
litycznych i czynnosci fagocytarne swoich elementéw. Uklad ten aktywo-
wany jest przez uklad gruczoléw wewnetrznego wydzielania. Wreszcie
dzialalnos¢ tych obu ukladéw t. j. siateczkowo-$rdédblonkowego i gruczo-
6w wewnetrznego wydzielania zwiazana jest z dzialalno$ciq ukladu ner-
wowego autonomicznego. Te wszystkie trzy uklady w §cislej zaleznosci,
sq z soba w pewnej dynamicznej ré6wnowadze kt6rej naruszenie powodo-
waé moze rozmaite zmiany w ustroju, tak czynnosciowe jak anatomiczne
badZz natury fizjologicznej badZ teratologicznej Jub patologicznej, zwla-
szcza W czasie proceséw morfogenetycznych, wsrdd ktérych metamor-
foza jest jednyin z najwazniejszych. U zwierzat neotenicznych istnieje
pewna rownowaga miedzy czynnikami hamuiacvmi i wyzwalajacymi
metamorfoze, zaburzenie tej rownowagi ¢zy to przez zwiekszenie czyn-
nika aktywujgcego, ¢zy tez zmmuiejszenie czynnikéw hamujqcych, wy-
zwala metamorfoze.

CzeSciowa blokada uktadu siateczkowo-$rédblonkowego aktywuje
72erno$é jego komdrek i zdolno$é lityczna ustroju. W odniesieniu do
bodZca zastosowanego mozna przyiaé dwie mozliwosci: albo wyzwolony
proces lityczny, ktérego sila przekracza normalng lize w metamorfozie
(aksolotl nr 9 zanik nie tylko blony miedzy palcami, ale i samych palcow;
aksolotl nr 10 liza skéry na grzbiecie) zwieksza réwniez bezposrednio lub
posrednio czynnos$¢ tarczycy. albo olbrzymia liza zwigzana z wychwy-
tywaniem i wydalaniem czynnika blokujacego, usuwa po prostu opory
tak, Ze nawet przy niskim poziomie czynnosci tarczycy wystarcza jej
iunkcja by metamorioza zaistniala. Chodzi tu przede wszystkim o procesy
twércze w metamorfozie, jak np. kostnienie szkieletu. Procesy inwolu-
cyine uwarunkowane czynnoscia ukladu siateczkowo - sSrédblonkowego
stymulowane sa wlasnie bodZzcem eksperymentalnym. Ktéra z mozliwosci
nalezaloby przyjaé, rozstrzygnaé¢ moze badanie tarczycy w czasie calego
tego procesu. To jednak bedzie tematem dalszych czeSci niniejszej pracy.

Laura Kaufman stwierdza na podstawie preparatéw histologicz-
nych, ze u aksolotli, ktére przeszly metamorfoze dzieki podaniu tyreoi-
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dyny, gruczol tarczvkowy jest bardziej rozwiniety niz gruczol tych zwie-
rzat przed przeobrazeniem, Z. Mayeréwna wyrdznia tak w ekspery-
mentalnie przy$pieszonej jak i w normalnej metamorfozie u plazéw zyja-
cych w warunkach normalnych, w stadium larwy faze nieczynna gruczotu
larczykowego, a w stadium metamorfozy faze czynna tegoz gruczolu.
Wedtug jej pogladéw gruczo! dorostych przeobrazonych ptazéw powinien
by¢ rdéwniez nieczynny. Poglady te zgadzaly sie z zapatrywaniami
tlirschlera, ktéry transplantujac skére traszek larwalnych na osob-
niki przeobrazone (oraz ogony kijanek na zaby), zaobserwowal, ze tylko
na osobnikach niedawno po metamorfozie (dwa tygodnie) w transplanta-

tach zachodzila metamorfoza, natomiast na osobnikach starszych i do--

rostych w transplantatach nie zachodzily zadne zmiany nawet po dtuz-
szym czasie (cztery miesiace). Tutaj jednak musze stresci¢ wazna prace
S. Stowikowskiej nad znaczeniem gruczotu tarczykowego plazéw
dla ich wlasnej metamorfozy. Wedle tych badan gruczol tarczykowy
plazéw jest czynny poczawszy od stadium najzywszej metamnorfozy do
konca zycia. Natomiast w okresic poprzedzajacym metamorfoze nie wy-
kazuje aktywnosci. Implantacja gruczolu tarczykowego larwy w stadium
najzywszej metamorfozy lub zaby dojrzatej do organizmu kijanki, przy-
spiesza i wywoluje metamorfoze, wstrzymuje jednak wydatnie rozwaj jej
wlasnego gruczolu tarczykowego, natomiast implantowany gruczol ulega
w organizmie gospodarza powolinej resorbcji. Jest to bardzo wazny fakt.
Zawartos¢ implantowanej tarczycy jako bodziec dla uktadu siateczkowo-
srddblonkowego (w $wietle moich badan), wystarcza do przeprowadzenia
metamorfozy, natomiast zastapienie czynnosci tarczycy gospodarza po-
woduje wstrzymanie rozwoju tejze. Obok procesow litycznych. ktdre tak
dominuja w metamorfozie wystepuja tam jednak i procesy twércze, ktére
warunkuja rozwoj szeregu organow. Jak wynika z badan Slowikow-
skiej tarczyca kijanek implantowana na kijanki réwnowiekowe nie przy-
$piesza metamorfozy. A wiec rozpoczety proces metamorfozy innym
bodzcem ukladu siateczkowo-Srédblonkowego w swej twdrczej czynnosci
zwieksza rdwniez prace gruczoldw wewnetrznego wydzielania, a te roz-
poczety proces metamorfozy aktywuja w dalszym ciagu.

Uklad siateczkowo-$rodblonkowy (w danym wypadku jego elementy:
fagocyty) moze by¢ eksperymentalnie stymulowany (podaje wedle K.
Kleckiego), odpowiednia doza ciepla, promieni Roentgena lub radu,
hormonem tarczvcy, draznieniem nerwu wspélczulnego oraz nerwu bled-
nego wreszcie pozajelitowym wprowadzeniem do ustroju metaléw koloidal-
nych, obcego biatka, réznych szczepionek lub upustem krwi (odczyn wy-
stepuje w kilka dni po krwotoku). Jednak wszystkie te bodZce musza by¢
odpowiedniej miary. To odnosi sie do sztucznego pobudzania uktadu sia-
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teczkowo-srédblonkowego. Jak jednak wyglada sprawa w czasie natural-
nego procesu metamorfozy? Wedle badan Stowikowskiej jak juz
powiedziano wyzej, tarczyvca dopiero w stadium najzywszej metamorfozy
jest silnie czynna. Jej wiec dzialalno$¢ dopicro w tym stadium moze akty-
wowac czynno$¢ ukladu siateczkowo-$rddbtonkowego, a wiec urucho-
mienie metamorfozy musialo sie rozpoczac przez bodziec innego rodzaju.
Oczywiscie czynno$¢ samej tarczycy jest aktywowana przez hormon
tyreotropowy przednicgo plata przysadki mézgowej. Ze nie tylko przy-
sadka moézgowa dziala na tarczyce, ale i odwrotnie i to w zwiazku z innymni
gruczotami wewnetrznego wydzielania, §wiadczy o tym nastepujacy fakt
(cytuje wedle Stowikowskieij): ,ekstyrpacia gruczotu tarczyko-
wego u kijanek wywoluje hypertrofie gruczolu przytarczykowego i hy-
perplazje przysadki moézgowej (hypophysis), iadra rozwijaja sie, sa zdolne
do wytwarzania spermatozodw, ale nie rozwijaja sie jajowody, ani doj-
rzate jaja, z czego wynikaloby, ze w rodzaju zenskim nie moznaby tym
sposobem dojs¢ do osobnikéw neotenicznych®. Sama jednak aktywnos$é
tarczycy dojrzalej (Stowikowska) nie wystarcza do uruchomienia
metamorfozy (do$wiadczenia -z transplantacja Hirschlera), istnie¢ mu-
sza naturalne czynniki hamujgce. WSrdod opisanyvch w literaturze czyn-
nikow ostabiajacych fagocytoze wspomne: anizotonia srodowiska, zmiany
w obu kierunkach stezenia jondw wodorowych, zmiany temperatury,
Swiatlo zwlaszcza promicnie ultrafioletowe, CO:2 w znacznej ilosci, jod,
antypiryna i rézne inne Srodki przeciw goraczkowe itp. Sa to te same
§rodki, ktore réwniez w innej tylko dawce pobudzaja czyvnno$é¢ ukladu
siateczkowo-$rodblonkowego. A w odniesieniu do naszego zagadnienia to
przeciez wszystkie te czynniki mozemy odnalez¢ wsréd bodzcéw wyzwa-
lajacych metamorfoze plazéw neotenicznych: wyciag z tarczycy, kwas
salicylowy (antypiretvk), jod, wplyw temperaturv, doplvw powietrza
(nadmiar COs2) i t. p.

W medycynie stosuje sie w pewnych wypadkach niedoczynnos$ci tar-
czycy jod wzglednie sol jodowa z wynikami dodatnimi. Dawki iodu po-
budzaja tarczyce do normalnej czynnosci. W przypadkach ciezkich uzy-
skiwvano czasami wyzdrowienie podawaniem substancji tarczycy lub
zastrzykami tyroksyny. W czynnosci tarczycy obserwujemy rowiiez
procesy wyvrownawcze. Jesli zostaje usuniety jeden plat tarczycy to drugi
rozrasta sie i powieksza. Natomiast zastrzyk tyroksyny wstrzymiuje wy-
dzielanie sie hormonu. Niektére substancje (np. witamina C) dzialaija
antagonistycznié na tarczyce i wywieraja wplyw regulujacy na produkcje
jej wchtonu.

Jak widzimy, wiele mamy juz faktow dajacych sie zgodnie interpre-
towac, sa rowniez i takie, ktore pozornie zdaja sie z soba nie zgadzac,
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wreszcic wiele luk czeka na wypetnienie. W odniesieniu do metamorfozy
normalnej ptazéw mozliwe, 7e jej rozpoczecie w ustroju uwarunkowane
jest tym, ze procesy kataboliczne, wprawdzie w tym okresie zycia o wiele
mniejsze od anabolicznych, stale narastajq i doszedlszy do pewnego po-
ziomu sa bodZcem bezposrednim dla ukladu siateczkowo-$rédblonkowego,
teil za§ pociaga za soba uktad gruczoléw wewnctrznego wydzielania
i uktad nerwowy autonomiczny, przy réwnoczesnym przyjmowaniu od
obu tych uktadéw odpowiednich hodzcow, przy ich wzajemnym na siebie
oddzialywaniu. Tak wiec jest to pewne kolo, ktére w normalnych wa-
runkach pod wplywem naturalnego bodzca rozpoczyna swéj obrot, dajacy
w efekcie metamorfoze. Mozliwe rowniez, ze dzialaja tu pewne bodZce
kumulatywne. Tutaj wspomne o eksperymencie nrzeprowadzonym przeze
mnic, a ilustrujacym dzialanie kumulatywne bodzcéw. Znane jest doswiad-
czenic Romeis'a, ktory trzvmajac kijanki w stabym roztworze jodu
w jodku potasu, otrzymal nieznaczne przyspieszenic metamorfozy. Otéz
udato mi sie wyzwoli¢ proces metamorfozy u aksolotla kumulatywnym
dziataniem dodawania pewnej ilosci jodku potasu przez pewien czas do
wody i czesSciowym blokowaniem uktadu siateczkowo-$rédblonkowego
czerwienia obojetna. Dozy uzyte, niezaleznie od siebie, byly ponizej progu
pobudliwosci. Po przerwaniu stymulacji, byt dluzszy okres bezohjawowy,
po ktérym nastapilo wyzwolenie sie metamorfozy, ktéry to proces prze-
biegal tak szybko, ze zwierze w ciagu pieciu dni zginelo.

Prawdopodobnie w naturalnej metamorfozie dziata hodziec, ktory jest
wypadkowa zespolu warunkéw wewnctrznych organizmu. Jesli zas we-
Zzmiemy pod uwage e¢ksperymentalue przysSpieszenie metamorfozy u pta-
zO6w normalnie si¢ przeobrazajacych, czy tez wyzwolenie metamorfozy
u ptazéw neotenicznych, to poruszenic tego kota zdaje sie¢ by¢ mozliwe
w rozmaitych punktach, czy to od strony uktadu gruczeléw wewnetrznego
wydzielania, czy tez ukladu siateczkowo-Srddblonkowego, czy tez uktadu
nerwowego autonomicznego, chodziloby tylko o znalezienie odpowied-
niego bodzca i odpowiedniej dawki. Koricze ten rozdzial swej pracy po-
stawieniem problemu.

Lublin, 5 maja 1947.



Zbigniew Stuchly

Researches on the Meta-
morphosis of Amphibians

Part I.

The eliciting of the meta-
morphosis in axolotls by
means of a quantitative blo-
cking of the reticulo-endo-
thelial system with an in-
different factor.

1. Problem.

i/

If we take as a criterium of division the natural capacity for meta-
morphosis, it would be possible to divide the amphibians into certain phy-
siological groups (Zb. Stuchly).

In the first group we shall place amphibians which undergo
metamorphosis and attain their sexual maturity as fully grown-up form
(a. e. Rana temporaria).

The second group contains amphibians which under certain
circumstances are subject to temporary arrest or retardation of their me-
tamorphosis, together with a more or less strong development of gonades
(a. e. Pelobates fuscus).

The third group isformed by those amphibians which undergo
an abbreviated development, called tachygenesis. According to conditions
this shortened development can be more or less marked. In its final state
a fully developed form can be bred straight out of the egg. In some cases
definitive forms are born alive. a. e. Salamandra atra, as well as highly
developed larvae: a. e. Salamandra salamandra.

In the fourth group we can place neotenic amphibians,
which undergo metamorphosis only under special conditions: usually they
retain their larval form during the whole of their life. An example of this
is the axolotl, Ambystoma mexicanum.

The fifth group contains neotenic amphibians which never
underwent metamorphosis, and the final forms of which are unknown to
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natural history and never could be obtained in laboratory conditions.
Ex. Proteus anguineus.

This division is not a systematic one, it rather is a draft meant to show
the great variety and plasticity in the development of amphibians.

The first experimental investigations concerning the mechanism of
the metamorphosis of amphibians, were made by Gudernatsch
in 1912. By feeding tadpoles on fresh thyroid glands of cattle he succeeded
in hastening considerably their metamorphosis.

In 1913, owing to the same method Bd bak changed an axolot! into
the Ambystoina.

These researches can be divided into two groups of problems:

1) We must become acquainted with the mechanism of the meta-
morphosis in amphibians;

2) We must discover the factors which elicit the metamorphosis in
neotenic amphibians.

Respecting the first group of these problems we already know as
a rule that the metamorphosis of amphibians is conditioned by the hormon
of the thyreoidea which is secreted under the influence of the thyreothropic
hormon of the epiphysis.

On the other hand the factors or stimuli that elicit the metamorphosis

in neotenic amphibians can be divided into the following groups:

1) Physical factors: the influence of temperature, the supply of air,
the regulation of the amount of water (Chauvin, Shu-
feldt);

2) Chemical factors: Salicilic acid (Laura Kaufman), lodine and
iodic compounds (Hirschler);

3) Biochemical factors: thyroidine (lL.aufberger, L. Kauf-
ma n).

Here we must stress that such a biological factor as starvation may
influence the process of metamorphosis of amphibians in various ways.
Starvation alone does not elicit metamorphotic processes in neotenic
amphibians.

in amphibians undergoing a normal metamorphosis, treatment by
starvation, when applied after the metamorphotic process has begun,
accelerates it in a visible way; on the contrary, starvation before the be-
ginning of the involution of larval organs has a restraining influence on
metamorphosis.

The involution of the larval organs during the metamorphotic process
depends on simultaneous histolysis and phagocytosis. Histolysis depends
on the presence of certain bodies in the organism of the animal in question.
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We shall not speak about the nature of those bodies nor of the course
of the histolytic reaction but we must stress its special character. Only cer-
tain cells, tissues and organs of the larval organism undergo histolytical
nrocesses, while others resist them. Therefore it must be admitted that the
tissues in amphibians possess a certain genetic inclination in correlation
with histolysis and with the permanence of some tissues in the process
of metamorphosis.

Bodies that are active factors in histolysis as well as the Phagocytes
during Phagocytosis show a special sense of choice. The histolytical pro-
cess is humoral, the Phagocytosis instead is a cell-process which has to do
not only with the [Phagocytes but also with the entire cell-system to which
the phagocytes themselves also belong. This system, also known as histo-
citar or system of active mesenchyma is defined by us as the reticuloendo-
thelial system. It was discovered through a method of vital staining and
has the capacity of catching and devouring albuminous bodies. Through
internal digestion in the cells it plays a part in the metabolism.

There are several ways of classifying the elements considered to be
parts of the reticuloendothelial system: in general all the cells dissemi-
nated in the organism, in the tissues as well as in fluids, and which have
the capacity to undergo phagocytosis are bound up in one unity.

The reticuloendothelial system derives from the mesoderma or in
sensu stricto from mesenchyma. The mammiierae possess great agglome-
rations of those elements in the spleen (lien) and birds in the liver. Cells
belonging to this system have the capacity to gather besides vital stains
also electronegative colloidal bodies, China- ink and so on, but to
a certain extent only. After this limit is passed, they begin to let out the
foreign element; we call this phenomenon the blocking of the reticuloen-
dothelial system. If we cease to introduce the blocking factor, after a cer-
tain time the organism starts to free itself of the intruder. If, in spite ot
the signs of saturation we do not stop giving the blocking factor, the
reticuloendothelial system gets completely blocked and this is invariably
followed by the death of the specimen subjected to the experiment.

The blocking of the reticuloendothelial system -of some animals by
means of one factor (a stain) up to the moment, when the system begins
to let it through, does not exclude the possibility of blocking it again with
another factor (a. e. a colloidal solution), which will be caught up by the
system up to the moment of saturation. The blocking factor stimulates
the functions of the reticuloendothelial system: first of all by increasing
the multiplicative faculties of its elements and the ,,devouring* possibility
of the cells, as well as the multiplication of special bodies which
are its products; the increased activity of the system has a notorious
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influence on the whole organism. Of course the phenomena that can be
observed in the organism, may sometimes be provoked only indirectly
by the reticuloendothelial system. becausc the latter can act directly on
the vegetative system or on that of the glands of internal secretion. Pro-
bably there can be no process in the organism without a reaction of the
reticuloendothelial systemi. Without going into problems of pathology and
therapia for men or animals in cultures, we must nevertheless remember
that some of the reactions oi the reticuloendothelial system are favourable
for the organism and others are rot (after T. Zuliiski and ]. Zadura):
the fact of blocking the reticuloendothelial system in a rabbit provokes
the diminuition of the quantity of fibrinogen in the animal’s blood, and
reduces its power of coagulation: for a second example: cases of svphilis,
are treated first with mercury, then with antimonium and at last with
arsenic and bismuth. Those products do not directly kill the germs, they
just stimulate the reticuloendothelial system to stronger resistance. The
defensive processes of the organism are elicited by the stimuli which are
acting on the reticuloendothelial system. Generally it is easier to increase
the activity of the system through the blocking method, than to paralyse it.
Some factors however are able to restrain and even to partly paralyse
the activity of the reticuloendothelial system. Such factors are: excessive
exposure to Roentgen-rays, avitaminosis (the experimental scurvy of
guinea-pigs, experimental rice-sickness of pigeons), the extirpation of
the thyreoidea, increased blocking of the system, in certain cases also
the extirpation of the spleen (lien). As to the factors which stimulate the
reticuloendothelial system, we know that there exists a certain degree
of sensitiveness special to each organism. an optimum of activity — and,
on the contrary -- a paralysing effect when the activity of the stimulating
factors is excessive. And so the same factors, which act as stimuli when
administered in a certain dose, may, by way of overdosing, reduce some
of the functions of the reticuloendothelial system, a. e. the phagocytosis.
Also different kinds of blocking elements have different ways of gathering
in some parts of the reticuloendothelial system and the way in which the
foreign factor is expelled depends on the sort of organism and its fitness
at the time being.

2. My own experimental investigations.

The purpose of these researches is to throw some light on the relation
existing between the reticuloendothelial system and metamorphosis, The
experimental analysis of the part played by the reticuloendothelial system
in the course of the metamorphosis of amphibians, should be divided into
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certain experimental groups, relatively to the scientific method used. as
well as to the sort of animals experimented upon.

| want to relate in this place some of my experiments, which may
elucidate to a certain extent this interesting problem.

I made this experiment upon axolotls (Ambystoma mexicanum). big
neotenic specimens, the smallest of which measured 20 - — and the biggest
25 cm. from mouth to tail. | made use of 16 animals for this purpose, 8 of
which were white and the other 8 black specimens.

For these investigations I used the following factors:

1) 1% solution of indifferent red in isotonic fluid:

2) 1%/ solution of tripan blue in isotonic fluid;

. 3) Solution of China-ink.

Na Cl used for preparing the isotonic fluids was chemically pure
(free of iodine).

| employed two sorts of China-ink; the best for my purpose proved
to be China- ink ,,H* for Burri method, made by Hollborn & Séhne, Leip-
zig — with the addition per 10 ml 80 mg. Na Cl.

From all three reagents used by me during those experiments: indif-
ierent red, tripan blue and China-ink, the latter proved to be the most
profitable. The first two mentioned showed to have too toxic an influence,
especially the tripan-blue, which nevertheless is first-rate for blocking.

As | did not want to introduce the blocking factor through the ali-
mentary canal | made injections: subcutaneous, endocutaneous and di-
rectly into the peritonaeum. For this treatment I used a syringe ,,Record™
holding 1 ml, and the smallest possible needle for injections. | made them all
without narcosis. The subcutaneous injections were made into the back
on both sides of the dorsal fin in the vicinity of the loins in the direction
of the animal’s head.

The endocutaneous injections were made into the dorsal or caudal
fin starting from the back in the direction of the tail. In this case the
deposited factor produced a vesicle. A well-made injection must be done
quickly and all at one time, to save pains to the animal.

The purpose of those first investigations was to elucidate the following
questions:

1. What course takes a partial blockade of the reticuloendothelial
system in the case of the axolotl; 2. How does it get to a complete blocking
which is invariably followed by the animal’s death; 3. In what way does
the organism clean itself from the blocking factor.

First of all I became convinced that the gradual increasing of the
blockade in the case of the axolotl has quite another aspect than in the
case of the mammals (rabbits); with the axolotls the gradual steppings
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from partial blocking through the moment of saturation (letting through)
into the state of complete blocking of the reticuloendothelial system, are
extremely difficult to observe, so that it may happen that the same dosing

proves to be either too heavy or too scanty for two animals while in the
same laboratory conditions.

The time required for the resorption also varies. i we introduce an
equal quantity of blocking factor into the peritonaeum of two axolotls
of the same size, the resorption may not be achieved in the same length
of time. In spite of identical outward colouring the dissection shows us

in one case a complete resorption. while in the other case a greater amount
of the deposited factor is still to be detected.

In the process of partial blocking, the expelling of the foreign factor
from the organism is liable to occur in different ways. Some specimens eli-
minate great quantities of slime (mucus), which carries away the blocking
factor in a rather short time. In some other animals the partial blocking
of the reticuloendothelial system causes a lasting feebleness which persists

during the process of gradual cleaning itself of the organism from the
joreign factor.

Such differences in the reactions as just described, are often to be
met when we administer equal doses of identical factors to animals of the
same kind and size in similar laboratory conditions.

Tripan blue, when given in a.somewhat larger dose (ex. entire dose:
1 ml of 1% isotonic solution in the peritonaeum) causes after some time
blood-oozing in the alimentary duct, after the factor has been entirely
resorbed. The indifferent red is rather slow in producing blocking and
is also expelled at a slow pace. The hypotonic solution is more easily
expelled than the isotonic one. The isotonic factor proved to be the most
suitable for the purpose of blocking the reticuloendothelial system. But we
mnust remember that the act of blocking is not the essence of the problem in
question, the most important point is the reaction of the reticuloendothelial
system to the stimulus of partial blocking. We can clearly see that judicious
dosing of the same factor, can depending on its quantity, elicit all sorts
of active states of the reticuloendothelial system. These processes are
the cause of various reactions in the whole organisms.

To illustrate this 1 shall relate one of my experiments, which resulted
to be of special importance.

The experiment was made upon axolotls.

The animals experimented upon were:

Axolotl Nr. 9, a white female, length 21 cm., weight 74 gr.

Axolotl Nr. 10, a white female, length 20 cm., weight 67 gr.
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1st day of observation:

Axolotl Nr. 9 and Axolotl Nr. 10 a subcutaneous injection of China
— ink (0,1 ml. isotonic sol.).

9th day of observation:

Axolotl Nr. 9 and Axolotl Nr. 10 a subcutaneous injection of China —-
ink (0,1 ml.). At the spot where the injection has been made appears a dark
colouring which forms on both sides of the back regularly shaped trian-
gular stains. The tops of those triangles are turned towards the back on both
sides of the fin. The place where the injection was made remains as
a darker spot on the dark background.

14th day of observation:

Axolotl Nr. 9 and Axolotl Nr. 10: OQbvious changes appear in both
animals: reduction of the gills, flimsiness of the fin on back and tail, dimi-
nuition of the fingers, especially of the:fore-paws.

19th day of observation:

Axolotl Nr. 10: On the animal's back, at the place of the injection,
an intense sealing off, of the epidermis stained with China- ink.

Axolotl Nr. 9: Considerable lithic alterations in the left fore-paw, of
which the fingers have disappeared completely. On the hind paw the
involutionary processes continue; they are of lithic not necrotic nature.
[t sometimes happens, that axolotls have under-developed fingers —- espe-
cially on their fore-paws. Accidentally some of their fingers are bitten
off. This was not the case with those animals — they all had normally
shaped paws and fingers. The fin on back and tail becomes more flabby,
it is full of blood, especially at the end of the tail. The length of the animal
is reduced by about 0,5 cm. On the spot of the injection we see a round
scar. At the place in which the China-ink was introduced it forms under
the skin a sdrt of oblong, black vesicle, bigger on the right side and smaller
on the left, which is visible on the background of the darkly stained back
on both sides of the fin near the back-bone.

21st day of observation:

Axolotl Nr. 10: the scaling of the epidermis stained with China-ink
continues.

Axolotl Nr. 9: the lithic processes are in full progress, — the animal’s
length has diminished (by 0,5 cm.) the tail becomes much smaller, as well
as the rest of the fingers. Further reduction of gills and fin; exophtalmia,
the head loses its spade-like shape and takes on a more oval one.

The animal died — it was photographed at 3 p. m.; its dissection was
made and some of its organs were preserved for the purpose of histological
researches.
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33rd day of observation:

Axolotl Nr. 10: The metamorphosis continues, scaling off of the
epidermis on the whole body.

35th day of observation:

Axolotl Nr. i0: The scaling off of the epidermis continues, especially on
the spot of the injection — the fin disappears in this place. On the whole
surface of the body we observe some small blisters; this proves that the
¢pidermis has entered the stage preceding the moult.

In the afternoon of the same day, at the same place on the back where
the skin had lost its epidermis, and was damaged, there is a break of
a blood-vessel and a small haemorrliage ensues. | then lowered a little the
water level, so as to maintain the animal’s back above it, while head and
gills are still in the water. After a few hours the wound had dried up and
the effluence of blood had stopped, but some lymph was still oozing from
the wound.

The animal’s behaviour at that time is rather strange; it does not
move its gills in the water, but raises himself, sticks his head out of the
water and gulps the air with his mouth.

36th day ofi observation:

Axolotl Nr. 10: From the whole surface of the body the epidermis
has fallen off in small flakes, there is a continued contraction of the gills
and fin, and through the skin of the tail its gradually ossifying skeleton
can be clearly seen.

37th day of observation:

Axolotl Nr. 10: On account of the continued contracting of the gills
and fin, the head gradually changes its shape. The animal gasps for
air — | reduce the quantity of water.

38th day of observation: '

Axolotl Nr. 10: The epidermis has scaled off completely by now, the
metamorphotic process continues. Intense plethora in the tail and fin.
In the tail we see plainly the ossifying process of the vertebrae. The animal
is very feeble, it turns its tail to one side. The shape of the whole body
changes. The animal begins breathing also with its lungs emitting at times
a sort of sound. The skeleton of the fingers in the hind paws is also ossi-
fying distinctly- while the fore-paws do not show any change since they
have at first contracted.

39th day of observation:

The contraction of the gills and fin is intensified, the head loses its
spade-like shape taking on instead an oval one; at the spot of the injection
the lysis of the skin becomes so intense, that the muscles of the back and
the remainder of the China-ink become visible. The surface of the skin on
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head and back is very red. The dorsal fin has by this time nearly entirely
disappeared.

41st day of observation:

Axolotl Nr. 10: the animal has taken no food.

" 42nd day of observation:

Axolotl Nr. 10: The metamorphosis has progressed. There is a marked
withering of the fin and gills as well as of the skin at the place of the
injection. The animal is very feeble. No reduction of the length of its body.
The animal died at 9 p. m., it was photographed and some of its organs
were preserved for the purpose of histological investigations. At the same
time the control specimen was also photographed: Axolotl Nr. 12, a white
female of 22 _m length, weight 65 gr. bred in the same conditions during
a period of 123 days of observation, does not show any symptoms of
metamorphosis.

By way of comparison | am giving here also my observations made
on Axolotl Nr. 4, a black male of 23 cm. length and 100 gr. weight.

1 st day of observation - - 0,1 ml. of China-ink subcut. injection

ond 5., o )8 SRR ) Y = - -
3rdmy Fe = — 01 , . . o« X "
Sithl =2 s o ()0 B et SRR o "
7t =1 . — 01, , . » » &
9th ,, ., 5 - 01, , . , endocut. ,
2 1 —01 ., ., . . o £
118h ,, ,, . —- no signs of metamorphotic changes can

be detected, no traces are left of the subcutaneous injections, while at the
place of the endocutaneous ones there only are well healed little scars
like tiny blisters.

During this experiment the minimum temperature of the air in the
laboratory was - 10° C., the maximum + 20° C.

The animals experimented upon as well as those used for the purposes
of control were kept all the time in a sufficient quantity of water to cover
them entirely. The water was changed daily except on Sundays. Its tem-
perature, while' fresh from the tap,.varied, depending on the weather,
between = 5°C to + 10° C. The animals were abundantly fed on fresh
meat (pork or beef) twice a week.

Axolotl Nr. 9 and Axolotl Nr. 10 each received a total of 0,2 ml. of
China-ink, Axolotl Nr. 4 received a total of 0,7 ml. of China-ink. The diffe-
rence in the reaction on the same stimulus by the Axolotl Nr. 9 and the
Axolotl Nr. 10 should not only be attributed to the individual reaction of
cach of these organisms to identical doses — a phenomenon which | have
observed also in other cases of experiments of blocking the reticuloendo-
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thelial system —- but the real cause in this case is to be sought in the
difference of the dose which arose spontaneously in the course of the
experiment. Axolotl Nr. 10 had both injections made in the back in the
vicinity of the dorsal fin; in this place the epidermis saturated with China-
ink came off several times, in that way some of the blocking factor being
eliminated and the whole process being caused to take a slower course.

On the contrary the Axolotl Nr. 9 had his injections made farther
of the fin and a little deeper, so that nothing was eliminated by way of
the skin, and therefore the larger quantity of the stimulus caused the pro-
cess to take a more intensive course. But in both cases the violence of the
lythic processes lead to the death of the animals.

The controling experiment shows that it is the quantity of the sti-
mulus and not its quality that is of essential importance. | have observed
the same phenomenon when | blocked with tripan blue; a small dose did
not call forth any reaction whatsoever — a certain dose was successful,
while larger doses hampered altogether the process which had already
begun. Tripan blue is not an indifferent factor and has, as have all the
stains used for blocking the reticuloendothelial system, some incidental
effects. China-ink is an indifferent factor, especially when used as isotonic
fluid, because the hypotonic and hypertonic fluids are not indifferent for
the reticuloendothelial system.

The results of these experiments show us that we have here an expe-
rimental eliciting of metamorphosis in the axolotl by means of a quantita-
tive blocking of the reticuloendothelial system with an indifferent factor.
It is obvious that the exact measure of the dose required to lead to a com-
plete metamorphosis, should be found out by experimenting on a sufficient
number of animals. After that it is necessary to put to the test the effect
of other indifferent factors able to block the reticuloendothelial system,
and finally we must ascertain the effect of the same factors on other
kinds of amphibians (I am just working out this problem). If those inve-
stigations will succeed in confirming the previous observations, then to
wellknown physical, chemical and biochemical factors we shall be able
to add a purely biological one, which can elicit metamorphosis in neotenic
amphibians. .

Here | must remind the reader that grown-up axolotls do not trans-
“form easily and many of them die during this trying experience. An ade-
quate dosing of the factor which elicits metamorphosis is equally of great
importance. During the first experiments made by L a ufberger
(administering of fresh thyroid gland without any dosing) all the animals
experimented upon died. Here I mention incidentally that a highly per
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cent of normally moulting animals die in the breeding laboratories in the
course of the metamorphosis.

In Hirschler's work about eliciting metamorphosis by paren-
teral administering of simple iodic compounds, on two cases described, one
animal died before the completion of the metamorphosis, and about the
other he says that ,,it is rather an ambystoma than an axolot!*, but he
doesn’t tell us how long this specimen lived after its metamorphosis. In
the researches of Gudernatsch and Romeis made upon
tadpoles, we see that the animals did not live long after their accelerated
metamorphosis. It was not until Laura Kaufman had worked out her
method (strict dosing of thyroidine tabloids) that full metamorphosis
could be achieved. We know that all the factors by means of which me-
tamorphosis is brought about, act more or less as stimuli which can set
in movement a mechanism existing in the organism experimented upon.
Hirschler realised this fact when he wrote (in 1920): ,.experimental
researches exclude the possibility, that the thyroidal substance, when
introduced in the larval organism, may act in a histo- or cytolythic way.
But considering the fact that the histo- and cytolythic processes play
a prominent part in tetamorphosis, we must consider the thyroidal
substance as a factor which, in a way not yet well known, only activates
the lythic ferments*.

3. General treatings.

We now get to the question how to imagine the whole mechanism of
the metamorphosis. especially when considered in the light cast upon it
by the experimental researches we have just described.

I propose the following hypothesis to be worked upon:

The reticuloendothelial system is the immediate performer of the
process of metamorphosis, by producing the lythic ferments and by the
phagocytar activity of its elements. This system is activated by the
system of the glands of internal secretion. The activity of both those
systems: the reticuloendothelial system and that of the glands of internal
secretion is connected with the activity of the autonomic nervous system.
These three systems are strictly dependent on each other and there exists
between them a sort of dynamic balance, the disturbance of which may
cause in the organism all sort of changes, in its activities as well as in its
anatomy, of physiologic as well as of teratologic and patologic nature.
and especially so in the course of morphogenetic processes, of which me-
tamorphosis is one of the most important. In neotenic animals there
is a certain balance between the factors that hamper and those that elicit
metamorphosis.
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The partial blocking of the reticuloendothelial system intensifies the
phagocytosis of its cells and the lythic abilities of the system. With regard
to the stimulus used we can admit two possibilities: either the elicited
lythic process, the intensity of which exceeds normal lysis in the meta-
morphosis (ex.: in Axolotl Nr. 9 not only did the web between the fingers
disappear but so did the fingers; in Axolotl Nr. 10 lysis of the skin on the
back) intensifies also indirectly or directly the activity of the thyroid —
or, in other cases - an unusually violent lysis which is connected with
the catching up and eliminating of the blocking factor, sweeps away all
resistance, so that even only a slight activity of the thyroid is enough
to let the metamorphotic process take place. We must mention here par-
ticularly creative processes in the metamorphosis, ex. the ossifying of the
skeleton. Involutionary processes involved by the activity of the reticu-
loendothelial system are increased by the experimental stimulus, Which
of these possibilities is to be accepted can be decided by observing the
thyroid during the whole course of this process. This however will be
treated in a later part of this work.

Laura Kaufman basing herself on histological preparations,
states that in axolotls, which have undergone metamorphosis, owing to
the administering to them of thyroidine, the thyroid gland is better de-
veloped than is this same gland in the same animals previous to their
metaimorphosis. Z. Mayer states that as well in the metamorphosis
experimentally accelerated, as in normal metamorphosis of amphibians
living in normal conditions, there occurs in the larval stage a period oi
inactivity of the thyroid gland, and in the stage of metamorphosis —
a phase of activity of this gland. In her opinion the gland of fully grown
amphibians which have undergone metamorphosis, should also be inactive.
This opinion is conform to the opinion of Hirschler, who, by trans-
planting the skin of larval tritons (Triturus) on animals which had under-
gone metamorphosis (as well as the tails of tadpoles on frogs), observed
that metamorphosis took place on the transplanted organs only when
transplanted on animals which had undergone their metamorphosis
a short time before (two weeks) while on older animals and fully grown
ones no changes could be detected in the transplanted parts even after
a longer period of time (up to four months). Here I must give a brief
account of the important work of S. Stowikowska, on the importance
which the thyroid gland of the amphibians has for their own metamor-
phosis. According to her observations the thyroid gland of amphibians
is active from the moment in which the metamorphosis reaches the stage
of its greatest intensity up to the end of their lives, while during the period
preceding their metamorphosis it does not show any activity. The implan-
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tation of the thyroid gland of a larva in the stage of the most intense
metamorphosis or of a mature frog into the organism of a tadpole, acce-
lerates and brings about its metamorphosis, but hinders considerably the
development of its own thyroid gland, while at the same time the implan-
ted gland is subjected in the organism of the host to a slow resorption.
This is a most important fact. The contents of the implanted thyroid as
an impulse for the reticuloendothelial system — as seen in the light of my
researches — is enough to complete metamorphosis, while the substitu-
ting of the hosts thyroid checks its development. Besides the lythic pro-
cesses which play so dominating a part in the metamorphosis, there also
appear some creative processes, which are the condition for the deve-
lopment of several organs, As results from the researches of St!o wi-
kowska, the thyroid of tadpoles implanted on tadpoles of the same
age does not accelerate their metamorphosis. Therefore the metamorphotic
process which has already begun under the influence of another stimulus
of the reticuloendothelial system, in its creative activity also increases
the activity of the glands of internal secretion, and these give a further
impulse to the metamorphotic process already begun.

The reticuloendothelial system (in this case its elements: the pha-
gocytes) can be stimulated by way of experiment (according to K. Klec-
k i) by an adequate dose of warmth, of Roentgen rays or radium, by the
hormon of the thyroid gland, by irritating the sympathetic nerve as well
as the nervus vagus and lastly by extravisceral introduction into the orga-
nism of colloidal metals, of forecign albumin of various serums or by
phlebotomy (the reaction appears several days after the haemorrhage).

All these stimuli must be adequately measured. This refers to the
artificial stimulation of the reticuloendothelial system. But what is the
aspect of all these questions in the case oi natural metamorphotic pro-
cesses? According to the researches made by Slowikowska, as mentio-
ned above, the thyroid is intensively active only at the culminating stage
of metamorphosis. Its influence therefore is unable to stimulate the acti-
vity of the reticuloendothelial system at an earlier time and the meta-
morphosis must have heen started by some stimulus of another kind. It is
obvious, that the activity of the thyroid itself is stimulated by the thy-
reotropic hormon of the anterior lobule of the epiphysis. That not only
does the epiphysis act on the thyroid but also vice versa, and that it does
so in connection with other glands of internal secretion, is proved by the
following fact (which | guote according to Stowikowska): ,the
extirpation of the thyroid gland of tadpoles causes hypertrophy of the
glandulae para thyroideae and hyperplasia of the hypophysis, the testicle
develops and is enabled to produce spermatozoons, but the ovary ducts
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do not develop nor do mature ova, to judge by which fact it would seem,
that in the female sex one could not in this way procure neotenic indivi-
duals®. But the activity of the mature thyroid (Stowikowska) is not
in itself sufficient to start the metamorphotic process (experiment with
transplantation made by Ilirschler): there must exist some natural
hampering factors. From among the factors tempering phagocytosis
described in literature | shall mention: anisotonia of the surrounding,
changes in both directions, concentration of the hydrogenic ions, changes
of temperature, light, especially ultraviolet rays, CO: in great quantity,
iodine, antipyrin and various other febrifuges and so forth. They are the
same appliances which -— when given however in a different dose — also
stimulate the activity of the reticuloendothelial system. And with regard
to our problem we can find all those factors among the stimuli which
liberate the metamorphotic process in the ncotenic amphibians: extract
of thyroid, salicilic acid (antipvric), iodine, influence of the temperature,
supply of air (excess of COz) and others.

In medecine, in some cases of the underactivity of the thyroid, one
makes use with good result of iodine or iodic salt. Doses of iodine stimu-
late the thyroid to accomplish its normal functions. In some serious cases
recovery has been obtained by giving the substance of the thyroid or by
injections of thyroxine. In the activity of the thyroid compensatory pro-
cesses may also be dctected. If one part of the gland is eliminated the
other one starts growing and becomes much larger. An injection of thy-
roxine checks the secretion of hormon. Some elements (f, ex. vitamin C)

have an antagonistic effect on the thyroid and regulate the production of
the hormon.

As is to be seen now, we have alrcady ‘hecome acquainted with
a number of facts concording with each other, but there are others which
apparently cannot be brought to harmonize and many gaps still remain
to be filled. With regard to the normal metamorphosis of amphibians.
it is possible that its originating is conditioned by the fact that catabolic
processes — though in that period of life much slighter than the anabolic
ones —- increase constantly and after reaching a certain level constitute
a direct stimulus for the reticuloendothelial system, and the latter is follo-
wed by the system of glands of internal secretion and by the autonomic
nervous system, while it is simultaneously stimulated by both these sy-
stems owing to their reciprocal influence. We can compare the whole to
a wheel, the movement of which gets started under normal conditions
under the influence of a normal stimulus, and which in the end brings
about metamorphosis. It is also‘possible that certain cumulative stimuli
have some influence here. I would like to mention in this place an experi-
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ment made by me which illustrates the cumulative effect of the stimuli.
We are well acquainted with the experiment of Romeis; who by
keeping tadpoles during a certain time in a weak solution of iodine in cali
jodati slightly accelerated metamorphosis. | in my turn, succeeded to bring
about metamorphosis in an axolotl by the following cumulative action:
by adding a certain” small amount of cali jodati to the water during
a certain period of time, and by partly blocking the reticuloendothelial
system by ieans of indifferent red. The doses used were — each one
taken scparately -— below the quaniity needed to act as stimuli. After the
period of stimulating there succeeded a period of some length of inactivity
after which metamorphosis began and its process was so intense, that the
animal died after five days.

Probably in natural metamorphosis acts a stimulus which is the
result of the sum of internal conditions of the organism. If we take now
under consideration the experimental acceleration of the metamorphosis
in amphibians which moult normally, or the bringing about of metamor-
phosis in neotenic amphibians, we may admit that it is possible to put
the aforesaid ‘wheel in movement from various points: either from the
side of the system of glands of internal secretion, or else of the reticuloen-
dothelial system, or from the autonomic nervous system; it only is
a matter of finding out the adequate stimulus and the adequate dose. I end
this part of my work by proposing this problem.
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OBJASN'ENIE TABLIC.

EXPI.ANATION OF PLLATES.

Tablica XV. Plate XV.

Nr 1. Aksolotl Nr 9.
19 "dzien do$wiadczenia. 19th day of experiment.
Nr 2. Aksolotl Nr 9.

21 dzien doswiadczenia. 21st day of experiment.

Tablica XVI. Plate XVI.

Nr 3. Aksolotl Nr 10.
42 dzien do$wiadczenia. 42nd day of experiment.

Nr 4. Aksolotl Nr 12, kontrolny, the control specimen.
123 dzien obserwacji. 123rd day of observation.

Fotagrafowal Stefan Kielsznia. Lublin.
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