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Zmiany we krwi oraz narzadach wewnetrznych szczuréw szczepu Wistar
po parenteralnym podaniu saponin lucerny

Uamenenns B KpoBu M BO BiyTPEHIMX OpraHax y Kpbic mtamma Wistar mocie
napeHTepanbioi MNOAa4YM CaNMOHUMHOB JIOLEPHBI

Changes in the Blood and in the Internal Organs of Wistar Rats Following Paren-
teral Administration of Alfalfa Saponins

Rosliny motylkowe, uzywane jako karma zwierzat, wykazuja czesto
duzg zawartosé saponin (3). Sg to glikozydy cukréw i sterydéw lub troj-
terpenow pieciocyklicznych. Zwiazki te, zwlaszcza gdy wystepujg w ros-
linach w wiekszych ilosciach, mogag wywolywaé szkodliwe dzialanie na
Organizm zwierzecy.

Toksyczne dzialanie saponin na przezuwacze znane Jest od dawna,
gdyz pasza bogata w te zwigzki moze powodowat¢ wzdecia, a nawet $mier¢
Zwierzat (5, 10, 11). Saponiny wywieraja rowniez szkodliwe dzialanie na
Zwierzeta jednozolgdkowe. Obserwowano miedzy innymi zahamowanie
Produkeyjnosci hodowli drobiu (1, 3, 10, 14).

.WS'réd saponin lucerny najsilniejsze dzialanie toksyczne na organizm
ZWierzecy wywieraja glikozydy kwasu medikagenowego. Przy podaniu
Sa'POHin droga parenteralng zasadnicze dzialanie patogenne tych Zwigz-
If°“’ Polega na ich dzialaniu hemolitycznym oraz na dzialaniu uszkadza-
Jlgcym narzady migzszowe, a przede wszystkim nerki i watrobe (4, 8, 14,

» 16, 22),

Niektérzy autorzy wiaza hemolityczne dzialanie saponin przede
Wszystkim z ich zdolnosciag do laczenia sie z cholesterolem, proteinami
i fosfolipidami, obecnymi w blonie erytrocytéw. Polaczenie saponin z ty-
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mi zwigzkami, a gléwnie z cholesterolem blony krwinki czerwonej po-
woduje zmiane jej przepuszczalnosci, co moze w efekcie doprowadzi¢ do
zniszczenia komorki (2, 4, 20, 21). Segal i Schlodsser uwazaja, ze
aktywng czesciag czasteczki saponiny podczas hemolizy erytrocytu jest
aglikon nierozpuszczalny w wodzie. Wedlug Segala i Schldssera
(18), rozpad saponin powoduje znajdujgca sie w bionie komdrkowej gli-
kozydaza, ktéra uwalnia w czasie hydrolizy aglikony. Uwolnione aglikony
uszkadzajy blone komérkowy erytrocytow (17, 19).

Saponiny niszczg btony komorkowe nie tylko czerwonych ciatek krwi,
ale wplywajg rowniez szkodliwie na komorki narzagdéow migzszowych.
Wyrazem uszkodzenia tych narzadow jest podwyzszenie enzymow wskaz-
nikowych w surowicy krwi oraz wystapienie wyraznych zmian zawar-
tosci lipidéw, zarowno w surowicy krwi, jak i w tkance watrobowej (7).

Celem niniejszej pracy bylo zbadanie zmian histologicznych i histo-
chemicznych narzadéw wewnetrznych oraz morfologicznego obrazu krwi
szczuré6w po parenteralnym podaniu saponin.

MATERIAL 1 METODY

Do doswiadczen uzyto 45 szczuréw szczepu Wistar o srednim ciezarze ciala
ok. 250 g. Zwierzeta karmione byly paszg standardowga. Od chwili podania saponin
do momentu u$miercenia nie otrzymywaly pokarmu, a jedynie wode bez ograni-
czen. O godz. 8.00 zwierzetom wstrzykiwano domiesniowo saponiny w dawce
150 mg/kg ciezaru ciala. Skilad chemiczny, charakterystyke oraz metody izolacji
uzytych w badaniach saponin przedstawiono w pracy poprzedniej (7).

Grupy doswiadczalne liczyly po 5, za$§ grupa kontrolna 10 osobnikéw. Zwie-
rzeta grupy I i II otrzymywatly saponiny lisci lucerny mieszancowej odmiany Grim-
ma (SLLM) rozpuszczone w ptynie fizjologicznym. Zwierzeta grupy III — saponiny
z lisci lucerny chmielowej odmiany Renata (SLLCh) w ptynie fizjologicznym. Zwie-
rzeta grupy IV — kwas medikagenowy w DMSO. Zwierzeta grupy V, — sél so-
dowa kwasu medikagenowego w plynie fizjologicznym. Zwierzeta grupy VI —
saponiny nasion lucerny mieszancowej odmiany Kleszczewskiej (SNLM) rozpuszczo-
ne w dwumetylosulfotlenku (DMSO). Zwierzeta grupy VII — dwumetylosulfo-
tlenek (DMSO) ok. 3 ml/kg ciezaru ciata szczura. Grupa VIII byla grupg kon-
trolng.

W 2 godz. po podaniu SLLM zwierzeta grupy pierwszej usmiercano w narko-
zie eterowej. Zwierzeta pozostalych grup usmiercano po 24 godz. i pobierano krew,
w ktorej okreslano: 1) wskaznik hematokrytowy (12), 2) poziom hemoglobiny me-
toda Drabkina w modyfikacji Greena i Teala (13), 3) poziom biliru-
biny metoda spektrofotometryczng (23), 4) ilo$¢ krwinek czerwonych metoda ko-
morowq (13), 5) ilo$é krwinek bialych metoda komorows (13), 6) obraz krwinek
bialych wg Arnetha-Schillinga (13).

Bbwnoczesnie pobierano wycinki z watroby, nerek, pluc i serca i utrwalano
w plynie Bakera, a nastepnie w wycinkach z watroby i nerek po 5 godz. utrwala-
nia wykonywano: 1) odczyn na fosfataze kwasng (FK) wg metody Gomoriego
9), 2) odczyn na fosfataze zasadows (FZ) wg metody Gomoriego (9). W wy-
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cinkach z watroby wykonywano: 3) barwienie na tluszcze przy pomocy czerwieni
oleistej. Wycinki z pobranych narzadéw przeprowadzano do bloczkéw parafinowych
i wykonano z nich preparaty, ktére barwiono przy pomocy: 4) hematoksyliny i eozy-
ny (H+E).

Celem stwierdzenia znamiennosci roéznic pomiedzy wartosciami wynikéw ba-
dan poszczegblnych grup zwierzat zastosowano test t Studenta, przyjmujac jako
kryterium znamiennosci p<0,05.

Wyniki przeprowadzonych badan zestawiono w tab. 1—2, zmiany morfologicz-
ne oraz histochemiczne w wycinkach z narzagdéw wewnetrznych przedstawiaja mi-
krofotografie (ryc. 1—16)

OMOWIENIE WYNIKOW I DYSKUSJA

Parenteralne podanie szczurom szczepu Wistar SLLM wywotato po
2 godz. zwiekszenie liczby czerwonych cialek krwi, hematokrytu oraz
zawartosci hemoglobiny w krwi obwodowej. Zjawiska te mozna tiuma-
czy¢ wystapieniem wstrzgsu po domigsniowym podaniu saponin (ktéoremu
towarzyszy ucieczka plynéw z krwi krazacej). Réwnoczesnie zwiekszenie
zawartosci hemoglobiny wywotane zostalo obecnoscig hemoglobiny w su-
rowicy krwi ze zhemolizowanych erytrocytow. Podobne wyniki otrzy-
mali Dougherty i Lindahl () w 80 min. po dozylnym podaniu
saponin lucerny owcom.

Po 24 godz. srednia liczba czerwonych ciatek krwi, wartos¢ hemato-
krytu oraz poziom hemoglobiny byly wyzsze od wartosci grup kontrol-
nych, jednak roznice te okazaly sie nieznamienne.

Powrét do normy liczby czerwonych cialek krwi, zawartosci hemo-
globiny oraz wartosci hematokrytu tlumaczy¢ mozna ustagpieniem za-
geszczenia krwi rownoleglym do ustgpienia wstrzasu oraz czeSciowym
wydaleniem z krwi krazgcej hemoglobiny, czego dowodem jest pojawie-
nie sie juz po 2 godz. licznych, a po 24 bardzo licznych wateczkéw hemo-
globinowych w kanalikach nerek.

Srednia liczba biatych cialek krwi w 2 godz. po podaniu SLLM oraz
w 24 godz. po podaniu innych saponin i sapogenin u wiekszosci grup
zwierzyt byla nizsza od wartosci grupy kontrolnej, jednak roéznice te byly
statystycznie nieznamienne.

Skiad ilosciowy bialych cialek krwi ulegl pewnym zmianom. Zwie-
kszyla si¢ bowiem liczba granulocytow obojetnochionnych z 18% w gru-
pie kontrolnej do 39,7% w 2 godz. po podaniu SLLM. Réwnoczesnie wy-
stapil spadek ilosci limfocytow z 76,9% do 57,6% oraz monocytéw i gra-
nulocytéw kwasochlonnych. Po 24 godz. réznice w ilosci leukocytéw po-
miedzy grupg kontrolng a grupami doswiadczalnymi byly nieznamienne.

Dougherty i Lidahl (5) obserwowali natomiast u owiec w kil-
ka minut po dozylnym podaniu saponin wybitne zmniejszenie iloSci gra-
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nulocytow, a po 42 min. — wystepowanie w rozmazie krwi niemal samych
limfocytow.

We wszystkich grupach zwierzat w 24 godz. po podaniu saponin he-
molizujgcych oraz sapogenin wystapilo wyrazne podwyzszenie poziomu
bilirubiny w surowicy krwi. Zwiekszona jej ilos¢ wystepujaca po zatru-
ciach zwigzkami, ktére powodujg hemolize i roéwnoczesnie uszkadzaja
migzsz watroby, powstaje zarowno na skutek zwiekszonego wytwarzania
bilirubiny z uwolnionej z erytrocytéw hemoglobiny oraz wskutek obni-
zenia zdolno$ci wigzania i wydalania bilirubiny przez uszkodzone komoér-
ki watroby.

Po 2 godz. od chwili podania SLLM makroskopowo znaleziono ostre
Przekrwienie narzagdéw wewnetrznych, zasinienie piramid nerkowych
oraz bardzo wyrazny rysunek naczyn na przekrojach nerek i watroby.
Poza tym w narzadach wewnetrznych uchwytnych zmian nie zauwazono.

Mikroskopowo w wycinkach z nerek stwierdzono u wszystkich zwie-
rzat zwyrodnienie wodniczkowe i migzszowe, a u 2 zwierzat ogniskowg
martwice nabtonka kanalikéw kretych. U 4 zwierzat w kanalikach zbior-
czych widoczne byly waleczki hemoglobinowe, nieraz bardzo liczne
(ryc. 6), a w 2 przypadkach wystgpilo wodonercze (hydronephrosis intra-
renalis). W 2 przypadkach odczyn na FZ byl ostabiony.

Po 24 godz. u zwierzat, ktorym podano saponiny hemolizujgce oraz
Sapogeniny znaleziono obraz tzw. nerki chromoproteinowej (28). Nerka
byla czerwonobrunatna z zaznaczonym rysunkiem naczyn, jedynie po-
Wierzchniowa warstwa kory nerek byla szarozoéita. Mikroskopowo u 19
Na 20 zwierzat stwierdzono zwyrodnienie wodniczkowe oraz migzszowe,
a2 u 11 ogniskowg martwice nablonka kanalikéw kretych (ryc. 1). U 16
Zwierzat znaleziono waleczki hemoglobinowe w kanalikach nerek (ryc. 4,
9), a u 7 wodonercze (ryc. 2). W 12 przypadkach stwierdzono oslabienie
odezynu na FZ, a w 13 przypadkach wzmozenie odezynu na FK. W przy-
Padkach tych w nablonku kanalikow nerkowych znajdowano duze, pe-
cherzykowate cytolizosomy (ryc. 8). W niektorych rozpadajacych sie ko-
Mmorkach nablonka kanalikow odczyn na FK byl ujemny, lizosomy byly
niewidoczne.

U zwierzat, ktore otrzymywaly SNLM oraz DMSO, tylko w 2 przy-
Padkach wystapilo zwyrodnienie migzszowe nerek, natomiast w zadnym
Przypadku nie znaleziono martwicy nablonka nerkowego, waleczkéw he-
Mmoglobinowych ani wodonercza. Rowniez odczyny na FZ i FK u wszyst-
kich tych zwierzat byly prawidlowe.

Podobne zmiany w nerkach obserwowali Doughrty i Lindahl
(5) po podaniu dozylnie saponin lucerny owcom. U zwierzat tych wysta-
Pilo zwyrodnienie nablonka kanalikéw I i II rzedu oraz bardzo liczne
Waleczki hemoglobinowe, gléwnie w warstwie rdzennej nerek. Uebel
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Tab. 2. Zmiany morfologiczne w narzgdach
Morphological changes in the internal

Nerka — Kidney

Podane
zwigzki
Admini-
stered
substances

Zwyrod-
nienie
wodnicz-
kowe
Hydropic
degenera-
tion

Martwica
nablonka
kanalikow
Necrosis

of

epithelium

Waleczki-

bardzo
liczne

Casts

numerous

obecne
present

Wodo-

nercze

Hydro-
nephrosis

FZ
odczyn

FK
odczyn

oslabiony wzmozony

Weak
reaction
to AP

Intense
reaction
to AcP

Saponina
SLLM
Saponin
SLLM
po 2 godz.
after
2 hrs

po 24
godz.
after
24 hrs

Saponina
SLLCh
Saponin
SLLCh

Kwas me-
dikege-
nowy
Medica-
genic
acid

S6l sodowa
kwasu
medika-
genowe-
g0
Na-salt
medica-
genic
acid

Saponina
SNLM
Saponin
SNLM

DMSO

5¢

w

1

* Poszczeg6lne cyfry oznaczajg

liczbe zwierzat z wymienionymi

zmianami.

* Figures indicate the number of the animals with respective changes. Each

i Patt (24) po parenteralnym podaniu myszom i szczurom aescyny
(saponina Aesculus hippocastanum) znajdowali masy hemoglobinowe w
przestrzeniach okolokiebkowych i w kanalikach nerkowych, wodonercze
oraz martwice nablonka kanalikéw kretych.
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wewnterznych szczurow szczepu Wistar
organs of the Wistar rats
Surowica
! Serce Ptuca ;
Watroba — Liver krwi
Heart Lungs -
Zwyrod- Ogniska FK
mir:;sr;:)ewe stlu;iz:ze- Ogmsk(_)wa odczyn Wylewy Wylev_vy Bilirubina
Pare‘nch T et martwica wzmozony krwi krwi N abin
matousy of fatt Focal Intense Haemor Haemor 00V
BE e degener)z;— necrosis reaction rhage rhage &
tion tion to AcP
3 = = 3 = b
b} 8 4 4 2 1 3,2
5 2 3 5 2 2 1,8
5 3 3 4 2 1 4,0
4 4 1 3 1 2 5,4
4 3 By 1 Lax bt 3]
2 1 = 1 = i 0,8

Kazda grupa liczyla po 5 zwierzat.
Broup included 5 animals.

W badaniach naszych znaleziono mikroskopowo w wycinkach z wa-
troby w 2 godz. od chwili podania SLLM w 3 przypadkach na 5 zwyrod-
Nienie migzszowe. Rowniez w 3 przypadkach odczyn na FK byl wzmozo-
Ny, a w hepatocytach widoczne pecherzykowate lizosomy. Po 24 godz.
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u zwierzat, ktorym podano saponiny hemolizujgce oraz sapogeniny, wy-
stapilo zwyrodnienie migzszowe w 19 na 20 przypadkow, stluszczenie
w 12 (ryc. 11, 12), ogniskowa martwica w 11 (ryc. 9, 10) oraz wylewy
krwi do miazszu w 7 przypadkach. W 16 przypadkach odczyn na FK byt
wzmozony, a ogniskowo stwierdzano odczyn dyfuzyjny lub brak odczynu
(ryc. 14, 15). Bardzo wyrazny odczyn znajdowano w komorkach Browi-
cza-Kupffera. Jednak rowniez w grupach zwierzat, ktérym podawano
saponiny nie hemolizujagce oraz DMSO obserwowano w pojedynczych
przypadkach zwyrodnienie migzszowe, ogniskowe sthuszczenie oraz wzmo-
zenie odczynu na FK.

Obserwacje nasze pokrywaja sie z doniesieniami innych autorow, kto-
rzy u owiec, szczurow i kroliké6w po parenteralnym podaniu saponin
znajdowali przekrwienie, stluszczenie, martwice pojedynczych komorek,
lub grup komoérek oraz w niektorych przypadkach wylewy krwawe do
miagzszu watroby (5, 24, 25).

W wycinkach z miesnia sercowego u wiekszosci zwierzat po saponi-
nach hemolizujgcych znajdowano zwyrodnienie migzszowe, a w 6 przy-
padkach wylewy krwi podnasierdziowe lub do miesnia sercowego. W 2
przypadkach znaleziono wylewy krwawe do migzszu plucnego (ryc. 16).
Roéwniez inni autorzy opisywali w ostrych zatruciach saponinami wy-
lewy krwi do migzszu plucnego, miesnia serca oraz wylewy ponadnasier-
dziowe i podwsierdziowe (5, 24).

W przedstawionych badaniach po parenteralnym podaniu saponin he-
molizujacych oraz sapogenin na pierwszy plan wysunely sie zmiany wy-
wolane masywng hemolizg czerwonych cialek krwi, a nastepnie zmiany
wsteczne (zwyrodnienie migzszowe, stluszczenie i martwica) w nerkach
1 w watrobie.

Nalezy rozwazyc¢, czy uszkodzenie narzagdow migzszowych zostato wy-
wolane bezposrednim cytotoksycznym dzialaniem saponin na komorki,
czy tez zmiany te byly wtornym zjawiskiem spowodowanym wstrzasem
hemolitycznym i niedostatkiem tlenu z wszystkimi tego nastepstwami.
Wydaje sie, ze oba te mechanizmy trzeba bra¢ pod uwage, gdyz z jednej
strony uszkodzenia narzagdow migzszowych wystepuja rowniez po wstrzy-
sie hemoglobinowym, w ktéorym hemoliza spowodowana byla innymi
czynnikami anizeli saponiny. Z drugiej zas strony w naszych badaniach
saponina nie hemolizujaca spowodowala rowniez zmiany morfologiczne
w watrobie i nerce szczurow oraz wyrazne podniesienie w surowicy krwi
aktywnosci tzw. ,,enzymow uszkodzenia” (7).

Wedtug wielu autorow patomechanizm zmian prowadzacych do Smier-
ci po letalnych dawkach saponin polega przede wszystkim na masywne]j
hemolizie krwinek czerwonych, uszkodzeniu nerek oraz na toksycznym
dzialaniu saponin na osrodkowy ukiad nerwowy (5, 15, 26). Czas przezy-
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cla zwierzat zalezy od drogi podania, wielkosci dawki oraz rodzaju po-
danej saponiny. Wediug Cheeke'go (4) po podaniu parenteralnym sapo-
niny wykazuja 10—1000 razy wiekszg toksycznos¢ niz po podaniu przez
przewod pokarmowy.

Lindahl, Davis 1 Tertell (11) oraz Dougherty 1 Lin-
dahl (5) obserwowali po dozylnym podaniu 3—5 g saponin lucerny
owcom wystgpienie ostrego wzdecia po 20 min., a zapas¢ i Smierc¢ po
kilkudziesieciu minutach. Po podaniu 2 g wzdecie wystepowato po 2—
3 godz., a $mier¢ zwierzecia po 2—3 dniach. Po podaniu dozylnym 1 g
Saponin lucerny na 9 owiec padlo 7, a czas przezycia zwierzat wahat si¢
od 2 do 7 dni. Autorzy uwazaja, ze saponiny lucerny przy podaniu dozyl-
nym wykazujg 50—60 razy wyzszg toksycznos¢ niz po podaniu drogj
pPokarmowg. Vogel i Merek (25) okreslili dla szczuréw wysokosc
LD;, 6 réznych saponin w granicach-1,9—16,8 mg/kg przy podaniu do-
zylnym. Natomiast LDs, tych saponin przy podaniu doustnym przekra-
czala dawki 50—160 mg/kg.

S3 rowniez saponiny, ktorych toksycznoseé jest znacznie mniejsza 1 kto-
re stosowane sg w terapii ludzkiej. Dozylne dawki dzienne tych saponin
Wynoszg 300 mg i po kilkumiesiecznym podawaniu nie wywieraja szko-
dliwego dzialania na organizm (27).

Jak wynika z przedstawionych badan oraz z pierwszej czesci badan
Wczesniej opublikowanych (7), saponiny zawierajace kwas medikagenowy
Oraz wyosobniony z nich kwas medikagenowy i jego sol sodowa przy
Podaniu parenteralnym dzialajg na organizm szczura silnie toksycznie.
Dzialanie to polega przede wszystkim na wywolywaniu masywnej hemo-
lizy oraz na bezposrednim toksycznym wplywie na narzady miazszowe
Zwierzecia.
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OPIS MIKROFOTOGRAFII

Ryc. 1. Nerka zwierzecia z grupy II. Zwyrodnienie i martwica nabtonkowa ka-
nalik6w kretych, poszerzona przestrzen okolokiebkowa, pojedyncze wateczki w ka-
nalikach. Barwienie H+E, pow. ok. 400 X.

Ryc. 2. Nerka zwierzecia z grupy III. Wateczki w kanalikach nerkowych, wodo-
hNercze. Barwienie H+E, pow. ok. 400 X.

Ryc. 3. Nerka zwierzecia z grupy kontrolnej. Prawidiowy odczyn na FZ. Od-
€zyn na FZ, pow. ok. 200 X.

Ryc. 4. Nerka zwierzecia z grupy II. Bardzo liczne waleczki hemoglobinowe, da-
jace intensywny odczyn na FZ, odczyn w nablonku kanalikéw nerkowych oslabio-
ny. Odczyn na FZ, pow. ok. 200 X.

Ryc. 5. Nerka zwierzecia z grupy lll. Bardzo liczne waleczki, dajace intensyw-
ny odczyn na FZ. Odczyn na FZ, pow. 200X.

Ryc. 6. Nerka zwierzecia z grupy I. Wateczki hemoglobinowe widoczne w ka-
Nalikach warstwy rdzennej. Odczyn na FZ, pow. ok. 150X.

Ryc. 7. Nerka zwierzecia z grupy kontrolnej. Prawidlowy odczyn na FK. Odczyn
na FK, pow. ok. 150X,

Ryc. 8. Nerka zwierzecia z grupy IIl. Odczyn wzmozony, duze pecherzykowate
Cytolizosomy w komérkach kanalikéw nerek. W jednym z kanalikoéw waleczek
dajacy dodatni odczyn na FK. Odczyn na FK, pow. ok. 400X.

Ryc. 9. Watroba zwierzecia z grupy V. Rozlegle ogniska martwicy. Barwienie
H+E, pow. ok. 150 X. .

Ryc. 10. Watroba zwierzecia z grupy IV. Rozlegle pola martwicy wok6t na-
Czynia zylnego. Barwienie H+E, pow. ok. 150X.

Ryc. 11. Watroba zwierzecia z grupy II. Grupy komoérek watroby zawierajg
liczne duze krople tluszczu. Barwienie czerwienig oleista, pow. ok. 400X.

Ryc. 12. Watroba zwierzecia z grupy V. Liczne komoérki watrobowe zawierajq
Zwiekszong ilo$é cial ttuszczowych, grupy komoérek prawie catkowicie wypelnione
Zlewajacymi sic kroplami tluszczu. Barwienie czerwienia oleista, pow. ok. 400X.

Ryc. 13. Watroba zwierzecia z grupy kontrolnej. Prawidlowy odczyn na FK.
Odczyn na FK, pow. ok. 150 X.

Ryc. 14. Watroba zwierzecia z grupy V. Odczyn wzmozony, w niektérych ko-
Mmérkach dyfuzyjny. Odczyn na FK, pow. ok. 400X.

Ryc. 15. Watroba zwierzecia z grupy Ill. Duze, pecherzykowate cytolizosomy,
W niektérych komérkach pojedyncze lizosomy, odczyn dyfuzyjny lub catkowity brak
9dczynu. Odczyn na FK, pow. ok. 400X.

Ryc. 16. Pluco zwierzecia z grupy 1V. Wylew krwi do migzszu plucnego. Bar-
Wienie H+E, pow. ok. 100X.

12 Annales, sectio C, t. XXXV
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PE3IOME

Kpbicbl wtTamma Wistar noay4aau napeHTepaJbHO CANMOHMHbI U CaNOreHMHbI,
nonyyeHiibie U3 mouephubl. Yepea 2 waca nocJjie nogaiy reMoJaM3MpOBaHHOIO camo-
HMHa 0bHapyXKeHO yBeaM'ieHMe reMaTOKDUTOBOrO YMCJla M KOJUUECTBA I3PUTPOLUTODB
U, KpoMe TOro, HebO.bLIOe MNpouelTiHOoe yBeJguueHUMe KOJMU'IeCTBa TrpalyJIOLMTOB I10
CcpaBHeHUIO ¢ AuMd¢OoLMTAMU. ITU M3IMCIIEHUA MPOU30LLINU BCIEACTBME CUIABHOIO remMo-
JIM3HOrO IOKA.

CamMmble 6oJblIMe NaToNOrMiecCKue MU3MeHEHMA obiapyKeHbl B MNOYKAX M NEYeHu
JKMBOTHbIX. B MOuKax HACTyNuJ 11€KPO3 SMUTEeAUA M3IBUJIMCTbIX KaHAJIUKOB, NOABU-
JUCH TeMOraobuiioBnie LUMAMHAPLI M ruaporedpo3. Peakuma na ocHOBHYIO docda-
Taldy 6bina ocnabneHnou, a nHa kucayi docdaraldy ycuaenHon. B neuenn nabmo-
RAaJIOCh MNapelnxumMaTo3lioe NepenoxKiaeHue, OXMpeHue, oHaru HeKpo3a U eauHuUdHble
KPOBOTOYHbIe ouaru. B renmarouurax BuURubl Obiay GoJablime ny3bIpUaTbie IIMTOJIM-
3ocoMbl. O6Hapy’Kkelo TaKiKe NapeHXMMaTO3HOE MepepoXKjiaeHue CepPAeqHON MbIlILbI,
cybMMuokapaioe KpOBOU3JUANIME M BHYTPMMbILIEYIIO€ MMOKAPAiiOe KPOBOMUIIUAHUE,
a TaKe KPOBOM3IMAliMe B NapeHXUMY JICTKOTO.

OcobeHno cuabuble M3Menelna Habalogany B rpynnax >KMBOTHbIX I0CJIe nojauu
reMOJIM3UPOBAlIHbIX CanoOHMHOB M UX canoreHuHOB. [locse noxauy reMoOJIM3UpPOBali-
HOrO CanoOHMHA B HECKOJbKUX CJy4uaAX MPOM3OLUJ0 NapelixmuMaTo3loe Nnepepoxaeline
MOYeK U NeveHy.

SUMMARY

Alfalfa saponins and sapogenins were parcnterally administered to Wistar
rats. An increase in the hematocrit level, in the number of crythrocytes, and in
the ratio of neutrophiles to lymphocytes were found out two hours after administra-
tion of hemolytic saponins. These changes were possibly due to the shock caused
by massive hemolysis.

The most considerable pathological changes were visible in the kidneys and
the liver. In the kidneys necrosis of the epithelium of contorted tubules, hemoglobin
casts and hydronephrosis were observed. The recaction to alkaline phosphatase
activity decreased and that to acid phosphatase activity increased. In the liver,
parenchymatous degeneration, foci of necrosis and hemorrhage were found. In the
hepatocytes, large vesical lysosoimes were visible. Parenchymatous degeneration
of the myocardium, subepicardial and intramuscular hemorrhages into the heart
and hemorrhages into the lung parenchyma were also found.

The most distinct changes were observed in the animals after administration
of hemolytic saponins and their sapogenins. Parenchymatous degenerations of the
liver and the kidneys were found out only in a few cases after administration
by massive hemolysis.

EXPLANATION TO FIGURES

Fig. 1. The kidney of the animals (group Il). Parenchymatous degeneration
and necrosis of the epithelial cells of the contorted canaliculi, enlarged periglome-
rular space, single casts in the canaliculi. H+E staining. Magn. c. 400X.
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Fig. 2. The kidney of the animals (group III). The casts in the renal canali-
culi, hydronephrosis. H+E staining. Magn. c. 400X.

Fig. 3. The kidney of control group. Normal reaction to alkaline phosphatase.
Magn. ¢. 200X.

Fig. 4. The kidney of the animals (group II). Numerous hemoglobin casts
with intense reaction to alkalineg phosphatase (AP), weak reaction to AP in the
epithelium of the renal canaliculi. Reaction to AP. Magn. c. 200X.

Fig. 5. The kidney of the animals (group III). Numerous casts with intense
reaction to AP.

Fig. 6. The kidney of the amimals (group I). Hemoglobin casts are visible
in the canaliculi of the tube modullary layer. Reaction to AP. Magn. c. 150 X.

Fig. 7. The kidney of control group. Normal reaction to acid phosphatase (AcP).
Magn. c. 150 X.

Fig. 8. The kidney of the animals (group IlI). Increased reaction, big vesicular
Cytolysosomes in the cells of the renal canaliculi. In one canaliculus a cast with
intense reaction to AcP. Reaction to AcP. Magn. c. 400 X.

Fig. 9. The liver of the animals (group V). Extensive necrotic foci. H+E
staining. Magn. c. 150 X.

Fig. 10. The liver of the animals (group IV). Extensive necrotic foci around
the vena. H+E staining. Magn. c. 150X.

Fig. 11. The liver of the animals (group II). Cell agglomerations with numerous
big lipid drops. Oil red staining. Magn. c. 400X.

Fig. 12. The liver of the animal (group V). Numerous hepatocytes contain lipids
In abundance, groups of the cells nearly filled up with conglomerated lipid drops.
Oil red staining. Magn. c. 400.

Fig. 13. The liver of control group. Normal reaction to AcP. Magn. c. 150X.

Fig. 14. The liver of the animals (group V). Increased reaction to AcP, in
some cells diffuse recaction to AcP. Magn. c. 400 X.

Fig. 15. The liver of the animals (group III). Big, vesicular cytolysosomes, in
some cells single lysosomes, diffuse reaction, or absence of reaction to AcP.

Fig. 16. The lung of the amimals (group IV). Hemorrhage into. the pulmonary
Parenchyma. H+E staining. Magn. c. 100X,
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