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Wplyw pilokarpiny na odczyny histochemiczne mukopolisacharydéw
w jelicie cienkim szczura bialego

BausaHue NMAOKAPNUHA HA TMCTOXMMHUYECKYIO pPeaKuMio mykononucaxapuaoe B TOHKOW
kuwke Benwvix KpbIC

The Influence of Pilocarpine on Histochemical Reaction of Mukoplysaccharides
in the Small Intestine of White Rats

Jednym ze zwigzkéw farmakologicznych dzialajacych pobudzajaco na zakon-
czenia uktadu przywspélczulnego jest pilokarpina. Pobudza ona przede wszystkim
zakonczenia nerw6w zaopatrujgcych gruczoly lzowe, §linowe, potowe, blon $luzo-
wych i gruczoléw trawiennych (Dadlez i Kubikowski, 1970). Zablocka
i Esplin (16) badajac wplyw pilokarpiny na centralny ukiad nerwowy myszy
i szczura wykazali, ze posiada ona zaréwno wilasciwosci pobudzajace, jak i anty-
drgawkowe. A. Wotkowa i Jakowlewa (15) prowadzac badania na siatkdwce
gatki ocznej krélika zauwazyly obnizong aktywno§é bioelektryczna siatkéwki po
wprowadzeniu pilokarpiny. Natomiast Sokolowska-Halliop (12) podaje, ze
pilokarpina powoduje zwiekszenie wydzielania soku zolgdkowego, za§ Robbe-
recht (9), ze wplywa na wydzielanie egzokrynowe trzustki. Zaburzenia w pro-
dukeji wydzieliny, jak wykazali Cooke i Cooke (1) oraz Marks (7), wywo-
tujg inne §rodki farmakologiczne, np. histiamina.

Poniewaz wiadomym jest, ze najbardziej intensywne procesy resorbcji pokar-
mu zachodza w jelicie cienkim, a metabolizm komoérek nablonka jelitowego moze
byé zakldcony réinymi $§rodkami farmakologicznymi (Grzycki i Krdlikow-
ska-Prasat 1972, Kilkowska i wsp., 1971) wydalo sie nam celowe przeSle-
dzenie zmian histochemicznych mukopolisacharydéw w jelicie cienkim szczura, za-
chodzacych pod wplywem réinych dawek i czasu dzialania pilokarpiny.

MATERIAL I METODY BADAN

Badania przeprowadzono na szczurach biatych (samcach), hodowli wsobnej, cie-
zaru 100—200 g. Wszystkie zwierzeta karmione byly w tym samym czasie i otrzy-
mywaly standardows diete. W badaniach wyodrebniono 4 grupy doSwiadczalne
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i grupe kontrolng. W I grupie do§wiadczalnej wstrzykiwano zwierzetom podskérnie
1 ml chlorowodorku pilokarpiny (W.Z.F. Polfa ser. 10369), ktéry zawieral 1,1 mg
czystego chlorowodorku, co odpowiadalo dawce 10 mg/kg na jedno zwierze. Po 60
minutach szczury dekapitowano, a nastepnie pobierano wycinki z jelita cienkiego.
Zwierzeta z II grupy do$wiadczalnej byly przygotowane do badan (podobnie jak
z grupy I) z tym, ze wycinki jelita pobierano po 2 godzinach po iniekeji.

Szczurom III grupy do$wiadczalnej wstrzykiwano 1 ml chlorowodorku pilokar-
piny, ktéry zawieral 10,1 mg suchej masy substancji, co odpowiada 60 mg/kg na
jedno zwierze. Po 1 godzinie zwierzeta dekapitowano i pobierano wycinki z jelita.
Szczury grupy IV przygotowywano do badan jak z grupy III, z tym ze wycinki
jelita pobierano po 2 godzinach. Szczurom grupy kontrolnej podawano podskérnie
1 ml ptynu fizjologicznego.

Pobrane wycinki jelita z grup do§wiadczalnych i grupy konfrolnej utrwalano
w plynie Carnoya i Gendre’a, a nastepnie na skrawkach parafinowych wykonywa-
no odczyny histochemiczne na mukopolisacharydy kwa$ne z blekitem astra wediug
Blooma i Kellego oraz z blekitem alcjanowym wg Mowry. Mukopolisacharydy obo-
jetne wykazano stosujgc reakcje PAS oraz proby kontrolne z diastazg i dimedo-
nem. Wykonano réwniez barwienie podstawowe preparatéw hematoksyling i eozyng.

BADANIA WEASNE

I grupa do§wiadczalna (10 mg/kg — 1 godz.)

Na preparatach I grupy do$wiadczalnej barwionych na mukopolisa-
charydy obojetne w reakcji PAS obserwowano bardziej intensywne od-
czyny w komoérkach Sluzowych znajdujacych sie w réinych fazach wy-
dzielania w poréwnaniu z kontrola (ryc. 1). Jedne z nich byly okragle,
bardziej obrzmiale, wypelnione wydzielina, inne zwezone z wydzieling
widoczng nad jej powierzchnig (ryc. 2). Srednia ilo§¢ mukocytéw w na-
blonku jednego kosmka nie ulegala wigkszym zmianom w stosunku do
grupy kontrolnej i wynosila srednio 24—28 komoérek. Odczyny PAS do-
datnie wystepowaly réwniez w enterocytach oraz komoérkach dna gru-
czoléw — komoérkach Panetha i w zrebie lacznotkankowym.

Odczyny na mukopolisacharydy kwasne barwione blekitem alcjano-
wym wg Mowry wykazywaly wieksza intensywno$é niz w grupie kon-
trolnej (ryc. 3). Zaobserwowano, ze mukocyty znajduja sie w réznych
stadiach wydzielania, a wyrzucany przez nie §luz tworzy przerywane
pasmo substancji wokét nablonka kosmkow (ryc. 4). Analogiczne odczy-
ny otrzymano podczas barwienia mukopolisacharydéw kwasnych blekitem
astra wg metody Blooma i Kellego.

II grupa dos§wiadczalna (10 mg/kg — 2 godz.)

Dwugodzinne dzialanie pilokarpiny wywoluje wigksze zmiany w na-
blonku jelitowym niz w 1 godzinie. Swiadczg o tym intensywne odczyny
na mukopolisacharydy obojetne w komoérkach nablonka zaréwno w en-
terocytach, jak i mukocytach (ryc. 3). Liczba komérek $luzowych wzrasta,
wiekszo$é z nich widoczna jest w czesci przypodstawnej kosmkéw. Po-
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nadto zauwazono zmiany w ksztalcie mukocytéow. Najczesciej spotykano
komérki wydluzone, rzadziej widoczne byly mukocyty balonowate w po-
czatkowej fazie wydzielania z silnym odczynem PAS. Wydzielina wy-
rzucana przez komoérki §luzowe na zewnatrz przylegala w znacznych ilos-
ciach do nablonka jelitowego, otaczajac kosmki cigglym, szerokim pas-
mem. Mukopolisacharydy kwasne wykazane w reakcji z blekitem astra
i blekitem alcjanowym dawaly silne odczyny w mukocytach w stadium
wydzielniczym i slabsze po usunieciu z nich wydzieliny na zewnatrz.
Mniej intensywne odczyny widoczne byly w enterocytach i gruczolach
jelitowych w poréwnaniu z poprzednig grupa do$wiadczalna.

IIl grupa doswiadczalna (60 mg/kg — 1 godz.)

Analiza preparatéw jelita cienkiego III grupy zwierzat doswiadczal-
nych (ryec. 6) wykazala, ze pilokarpina podana w duzych dawkach wywo-
luje hamujacy wplyw na produkcje mukopolisacharydéw. Przemawiaja
za tym slabsze odczyny na mukopolisacharydy obojetne i kwasne w
enterocytach, mukocytach i komorkach gruczoléw jelitowych. Spotyka
sie mniejsze liczby mukocytéw, érednio po 20 w jednym kosmku o jed-
nakowym ksztalcie i przekroju. Poza tym mukocyty zmniejszyly swe
rozmiary i ksztalt z okraglego na bardziej wydluzony.

IV grupa do$§wiadczalna (60 mgkg — 2 godz.)

Zauwazono wzrost odezynu na mukopolisacharydy kwasne i obojetne
w porownaniu z III grupg doswiadczalng, lecz slabszy niz w komoérkach
nablonka jelitowego i gruczoléw I i Il grupy (ryc. 7). Liczba komoérek
kubkowych obliczona w jednym kosmku zwiekszala sie w stosunku do
liczby wystepujacej w III grupie dos§wiadczalnej. Czesciej spotykano mu-
kocyty o ksztalcie owalnym, jedynie w szczytowej czesci nablonka ko-
moérki wykazywaly ksztalt splaszczony. Liczba wyrzucanej wydzieliny
przez mukocyty powiekszala sie (ryc. 8).

WYNIKI BADAN I WNIOSKI

Jak wykazuja nasze badania dzialanie pobudzajace pilokarpiny na
przywspodlczulne zakonczenia nerwowe jest przyczynag zwiekszonego wy-
dzielania $luzu przez mukocyty, powoduje zmiany w odczynach histo-
chemicznych mukopolisacharydéw kwasnych i obojetnych w enterocy-
tach, mukocytach i komorkach nablonka gruczoléw jelitowych. Pilokar-
pina podana jednorazowo w dawce 10 mg/kg po 1 godzinie wywoluje
pobudzenie do wydzielania komérek $luzowych w jelicie cienkim. Wy-
stepuja one w réznych stadiach wydzielania. Najsilniejszy pobudzajgcy
wplyw pilokarpiny obserwowano po dwu godzinnym jej dzialaniu w
dawce 10 mg/kg, gdzie znacznie wzrosta liczba mukocytow i wydzielanie
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§luzu. Zauwazone przez nas zmiany cytomorfologiczne i histochemiczne
w komoérkach nablonka jelitowego moga $wiadczy¢é o wzmozonej fazie
wydzielniczej komoérek §luzowych, co zgodne jest z badaniami Soko-
lowskiej-Halliop (12), z ktérych wynika, ze pilokarpina wykazu-
je mucynogenne dzialanie na $luzéwke dna Zolgdka szczura.

Jak wiemy, mukocyt stanowi samodzielng jednostke gruczolowa i wy-
dzielanie $luzu przez te komorki jest okresowe (Kanwar, 1962, Szy b-
nikowa, 1967). Dlatego sadzi sie, ze zmiany w zachowaniu si¢ muko-
polisacharydéw sg wynikiem wplywu pilokarpiny na wildkna splotow
nerwu wspolczulnego wplywajacego bezpoérednio na blone $luzows je-
lita cienkiego i jego gruczoly, na co wskazujg badania Staszyca i
Krolikowskiej-Prasal (13), ktérzy uwazaja, Ze przecigcie ner-
woOw blednych wplywa na procesy anaboliczne i kataboliczne komorek na-
btonka jelitowego i gruczolowego, a takie Ptaszynskiej-Krzysz-
tofowicz (8), ktora stwierdza, ze dlugotrwale podawanie antrenylu po-'
raza nerw bledny i wplywa hamujgco na procesy resorbcyjne i wydzielni-
cze komoérek nablonkowych i gruczolowych jelita cienkiego.

Zwiekszenie dawki pilokarpiny do 60 mg/kg wywoluje po 1 godzinie
hamowanie czynnosci wydzielniczych w mukocytach, o czym S$wiadczy
zmniejszenie reakcji na mukopolisacharydy kwasne i obojetne w muko-
cytach oraz zmniejszone iloSci wytwarzanego $luzu. Przedluzenie dziala-
nia tej samej dawki (60 mg/kg) do 2 godzin spowodowalo ponowne po-
budzenie mukocytéw do produkcji $luzu. Liczba mukocytéow zwiekszyla
si¢ do liczby, jaka posiadala grupa kontrolna. Na przejsciowy charakter
zmian pod wplywem pilokarpiny w metabolizmie komérek nablonka zwra-
ca uwage Scott (10), ktory badajac dzialanie pilokarpiny na aktywno$é
fosfatazy zasadowej w jelicie, nerce i gruczolach potowych u myszy
stwierdzil, ze ilo§é¢ enzymu malala, a maksymalny spadek obserwowano
po 1 godzinie od chwili podania pilokarpiny, powrot za§ do warto$ci
normalnych po 24 godzinach.

Zmiany w odczynach na mukopolisacharydy kwasne i obojetne w ko-
morkach nablonka jelitowego pod dzialaniem pilokarpiny §wiadczg o za-
burzeniu w metabolizmie enterocytéw i mukocytéw. Pilokarpina powo-
duje rowniez zmiany w komoérkach wydzielniczych gruczoléw slinowych,
gdzie wedlug badan Skalskiej-Vorbrodt (11) nastepuje prze-
mieszczenie DNA na obwod jagdra komdrkowego oraz ubytek chromatyny
przyjaderkowej, a Krodélikowska-Prasal (6) przeprowadzajac
oznaczenia ilosciowe DNA i RNA w S$liniance podszczekowej myszy
stwierdzila zmniejszenie ilosci kwaséw nukleinowych w przypadku po-
dawania zwierzetom pilokarpiny.

Na podstawie przeprowadzonych badan nad wplywem pilokarpiny na
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odczyny histochemiczne mukopolisacharydéw kwasnych i obojetnych na-
lezy sadzié¢, ze:

1. Jednorazowe dawki pilokarpiny (10 mg/kg) po 1 godzinie powo-
dujg wzrost intensywno$ci odczynéw na mukopolisacharydy w komor-
kach nablonka i gruczoléw jelitowych.

2. Przedluzenie czasu dzialania pilokarpiny w dawce 10 mg/kg do
2 godzin wywoluje najsilniejszy efekt pobudzajacy. Zwieksza sie inten-
sywno$¢ odczynéw na sSluzowielocukrowce oraz liczba mukocytéw i wy-
dzielanego przez nie $luzu.

3. Zwiekszenie dawki do 60 mg/kg dzialajacej w czasie 1 godziny ha-
muje procesy wydzielnicze mukocytéw, na co wskazuje oslabienie od-
czynow na mukopolisacharydy kwasne i obojetne.

4. Po 2 godzinnym dzialaniu pilokarpiny w dawce 60 mg/kg na na-
blonek jelitowy liczba mukopolisacharydéw i wydzielanie $luzu zwieksza

sie ponownie,
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OBJASNIENIA RYCIN
Ryc. 1. Komorki §luzowe w jelicie cienkim szczura kontrolnego. Reakcja PAS.
Pow. ok. 500 X.
Ryec. 2. Komorki §luzowe w jelicie cienkim szezura po 1 godzinie dzialania pilo-
karpiny w dawee 10 mg/kg. Reakcja PAS. Pow. ok. 500 X.
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Ryc. 3. Mukocyty w jelicie cienkim szczura kontrolnego. Reakcja z blekitem
alcjanowym wg Mowry. Pow. ok. 500 X,

Ryc. 4 Mukocyty w jelicie cienkim szczura po 1 godzinnym dzialaniu pilokar-
piny w dawce 10 mg’kg. Reakcja z blekitem alcjanowym wg Mowry. Pow. ok. 500 X.

Ryc. 5. Komorki §luzowe w jelicie cienkim szezura po 2 godzinach dzialania
pilokarpiny w dawce 10 mg/kg. Reakcja PAS. Pow. ok. 500 X,

Ryc. 6. Komorki $luzowe w jelicie cienkim szczura po 1-godzinnym dzialaniu
pilokarpiny w dawce 60 mg/kg. Reakcja PAS. Pow. ok. 500 X,

Ryc. 7. Mukocyty w jelicie cienkim szczura po 2 godzinach dzialania pilokarpi-
ny w dawce 60 mg/kg. Reakcja PAS. Pow. ok. 500 X.

Ryc. 8. Mukocyty w jelicie cienkim szczura po 2 godzinach dzialania pilokar-
piny w dawce 60 mg/kg. Reakcja z blekitem alcjanowym wg Mowry. Pow. ok. 500 X.

PE3IOME

Habnioganuch rucTOXMMUUECKME UIMEHEHUS B PEaKUMsX Ha HelTpanbHbie
M KUCNble MYKOMONUCAXapuAbI B 3MNUTENUANbHBIX M IKENE3UCThIX KNeTKax Kuul-
KU KPLIC Nocne BBeAeHUS NUNOKapnuHa. YCTaHOBNEHO, UTpo MUNOKAPAWH no-
BbILLAET PEaKLMIO MYKONONMCAXapUAOB U MNOBLILLAET CEKPETOPHYIO (PYHKUMUIO
mykouutos, Cameie Honbwne nameHenus Habmoganuce npu gose 10 mr/kr,
AEHUCTBYIOLLEH B TEYEHWE OQHOro Yaca.

SUMMARY

Histochemical acid and neutral mucopolysaccharides reaction in the
epithelial and glandular cells of small intestine of the rat were examined
after the administration of pilocarpine. It was found that pilocarpine
caused an increase in the mucopolysaccharides reaction and stimulated
the mucocytes in the secretory function. Maximal changes were observed
at a dose of 10 mg/kg which was effective for 1 hour.

EXPLANATIONS OF FIGURES

Fig. 1. Mucous cells in the small intestine of confrol rat. PAS reaction. Magn.
ca 500 X.

Fig. 2. Mucous cells in the small intestine of a rat after one hour pilocarpine
influence at a dose of 10 mg/kg. PAS reaction. Magn. ca 500 X,

Fig. 3. Mucocytes in the small intestine of control rat. Aleian blue reaction by
Mowry. Magn. ca 500 X.

Fig. 4. Mucocytes in the small intestine of a rat after one hour pilocarpine in-
at a dose of 10 mg’kg. Alcian blue reaction by Mowry. Magn. ca 500 X,

Fig. 5. Mucous cells in the small intestine of a rat after two hours pilocarpine in-
fluence at a dose of 10 mg/kg. Alcian blue reaction by Mowry. Magn. ca 500 X.

Fig. 6. Mucous cells in the small intestine of a rat after one hours of pilocarpine
influence at a dose of 60 mg’kg. PAS reaction. Magn. ca 500 X.

Fig. 7. Mucocytes in the small intestine of a rat after two of pilocarpine influence
at a dose of 60 mg/kg. PAS reaction. Magn. ca 500 X.

Fig. 8. Mucocytes in the small intestine of a rat after two hours of pilocarpine in-
fluence at a dose of 60 mg/kg. Alcian blue reaction by Mowry. Magn. ca 500 X,









