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Franciszek WOZNIAK

Badania morfologiczne i histochemiczne gonady meskiej szczura bialego
pod wplywem przewleklego stosowania malych dawek Trichlorfonu

MopdoaoruyecKkue U rucTOXMMMUYECKHe MCCIeIOBaHUA MYIKCKOM roHajbl 6eyroil KpeIChl
NOX BIMAHMEM HAJIUTEJIBbHOTO NpuMeHeHua Heboabumux po3 Tpuxiaopdona

Morphological and Histochemical Examinations of the White Rat Testis after
Long-term Administration of Low Doses of Trichlorfon

Grupga insektycydow, ktéra wypiera z powszechnego stosowania kumulujace sig
w organizmie zwigzki chloroorganiczne sg pestycydy z grupy zwiazkdéw fosforoorga-
nicznych, dziatajgce jednak toksycznie na organizmy Zywe gtéwnie poprzez hamo-
wanie ezynno$ci esterazy cholinowej, co powoduje nagromadzenie sie acetylocholiny
w ustroju i endogenne zatrucie nig organizmu (21, 22, 25). Nie jest to jedyne dzia-
tanie szkodliwe, stwierdzono bowiem, iz zwigzki fosforoorganiczne wywieraja takze
bezpoérednie dzialanie cytotoksyczne, co stwierdzone zostalo miedzy innymi w ho-
dowlach tkankowych (10, 12).

Przypuszcza sie, iz insektycydy, réwniez z grupy zwigzkéw fosforoorganicznych,
moga wywieraé¢ niekorzystny wplyw na potencje seksualng meiczyzn, ktérzy styka-
jg sie z nimi przez dtuzszy okres. W ,,Medical News Tribune” w r. 1969 opisano przy-
padek 35-letniego mezczyzny, pracownika rolnego, u ktérego po roku pracy przy
pestycydach oprocz pewnych objawdw §wiadczacych o zatruciu wystgpily takze ob-
jawy impotencji. Mezczyzna ten wigzal jej powstanie z dlugotrwalg praca przy pre-
paratach pestycydowych, takich jak Metasystox 55, Gesatop i Tecane (15). W r. 1970
Espir i wsp. (9) stwierdzili impotencje u 4 sposréd 5-osobowego zespolu pracow-
nik6w rolnych majgcych staty kontakt z pestycydami (wiek: 35, 37, 44 i 46 lat).
Impotencja wystapila u nich jako pojedynczy, izolowany objaw przy braku jakich-
kolwiek innych dolegliwo$eci. Nie stwierdzono réwniez w badaniach laboratoryjnych
tych chorych wiekszych odchylen od normy. Wyzej wymienieni pracownicy rolni
dotknieci impotencja stykali sie przez diugi okres gléwnie z insektycydami fosfo-
roorganicznymi réznego rodzaju, co uniemozliwito blizsze wytypowanie okreslonych
pestycydéw powodujacych impotencje. Leczeni testosteronem w dawce 5 mg dzien-
nie chorzy powrécili do zdrowia klinicznego: jeden z nich po uptywie 2 miesiecy,
drugi i trzeci po trzech miesigcach, a czwarty dopiero po uptywie roku. Nie wiado-
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mo jednak, w jakim stopniu powr6t do zdrowia uzalezniony byl od leczenia testo-
steronem, a w jakim od przerwania kontaktu z pestycydami. Espir i wsp. (9) uwa-
#ajs, iz impotencja mogla byé spowodowana uszkodzeniem gonady meskiej przez
pestycydy. Podobnego zdania jest Peck (17).

Opisane wyzej zaburzenia w potencji u mezezyzn pracujacych przez dluizszy czas
przy pestycydach oraz prace badawcze na temat szkodliwego wptywu insektycydoéw
z rbéinych grup chemicznych na rozrodczo$é u zwierzat doSwiadczalnych (3, 4, 6, 8,
11, 20, 23) stanowia podstawe nielicznych prac morfologicznych majacych na celu
histopatologiczng obserwacje gonady meskiej pod wplywem dzialania pestycydow.
W r 1973 Datta i Dikshith (5 7) podawali szczurom dootrzewnowo insekty-
cydy chloro- i fosforoorganiczne. Znaczna liczba zwierzat padla w czasie trwania
do$wiadczenia. U zwierzat, ktére przezyly, autorzy opr6cz zmian degeneracyjnych
w watrobie stwierdzili zmiany zwyrodnieniowe w jgdrach z zanikiem nablonka na-
sieniotwérczego. Autorzy podkre$laja, iz zwierzeta te nie wykazywaly cech klinicz-
nych zatrucia pestycydami.

Celem pracy bylo doSwiadczalne sprawdzenie, czy dlugotrwale stosowanie ma-
tych dawek Trichlorfonu (insektycydu w Polsce powszechnie uzywanego) u szczuréw
wywiera morfologicznie uchwytny wplyw na gonade meska, a w nastepstwie na ak-
tywnoéé¢ seksualng samcéw. Ponadto sprawdzenie zdolnoS$ci regeneracyjnej nablon-
ka nasiennego gonady oraz komoérek gruczolu §r6dmigzszowego Leydiga po przerwa-
niu kontaktu z pestycydami. Uzyskane ewentualnie zmiany do$wiadczalnie uszko-
dzonej gonady meskiej przez Trichlorfon moglyby stanowié model uszkodzenia go-
nady meskiej u mezczyzn stykajacych sie stale z pestycydami z racji swego zawodu,
a prowadzacych do zaburzen gonadalnych, takze do impotencji i nieptodnosci.

MATERIAL I METODYKA BADAN

Do badan uzyto 40 szczuréw bialych plci meskiej rasy Wistar, genetycznie jed-
norodnych, ,klinicznie zdrowych”, w 2 grupach wiekowych: szczuréw starszych
i szczuré4w miodszych. Zwierzeta podzielono na 4 grupy, z czego 3 byly do$wiad-
czalne (I, II, III), a jedna kontrolna (IV). W kazdej grupie, liczacej 10 szczurdw,
byto 5 samcéw starszych wagi 200—220 g kazdy i 5 samecéw mtodszych wagi 100—
120 g kazdy. Zwierzeta grup do$wiadczalnych otrzymywaly Trichlorfon podskérnie
(okolica skrotalna) co 3 dzien przez okres 3 miesiecy w ilo$ci 100 mg/kg wagi ciala
w 0,5 ml soli fizjologicznej na dawke. Grupa kontrolna otrzymywala co 3 dzien pod-
skbrnie przez okres 3 miesigcy 0,5 ml soli fizjologicznej jako rozpuszczalnika dla
Trichlorfonu. Do do§wiadczenia uzyto wzorcowego pestycydu opracowanego przez za-
klady do§wiadczalne Chemipan (Instytut Przemystu Organicznego PAN). Po zakon-
czeniu podawania Trichlorfonu zwierzeta byly zabijane przez dekapitacje w rdz-
nym czasie. Pierwsza cze§¢ szczuréw (grupa I) — 5 starszych i 5 mlodszych zabi-
jano w 24 godziny po ostatniej iniekeji Trichlorfonu, drugy cze$é (grupa II) — 5 star-
szych i 5 mlodszych w 2 tygodnie pdzniej i trzecig cze§é¢ (grupa III), liczaca réwniez
10 szczuréw, zabijano w 2 miesigce od chwili zakonczenia podawania insektycydu.
Roéwnolegle w tym samym czasie zabijano réwniez szczury grupy kontrolnej, za-
réwno starsze, jak i miodsze. Pobrane od zabitych szczuréw jadra oceniane byly
makroskopowo (wyglad, wielko§é, waga, spoisto§¢). Uzyskane dane liczbowe cieza-
réw jader poddano analizie statystycznej. Istotnos§é¢ réznic miedzy grupami do$§wiad-
czalnymi a ciezarem jader w grupie kontrolnej oraz miedzy okresami czasowymi
w obrebie danej grupy do$wiadczalnej sprawdzono przy pomocy testu Duncana.
Istotnos§é réznic w ciezarze pomiedzy starszymi i mlodymi szczurami w obrebie kaz-
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dej grupy do$wiadczalnej oraz okresu trwania do§wiadczenia sprawdzono przy po-
mocy testu t Studenta. Prawdopodobienstwo zaistnienia takich badZ wiekszych niz
zaobserwowane rdznic w drodze losowej odezytano z tablic statystycznych., Przyjeto
5% ryzyko btedu wnioskowania.

Cze$¢ jader przeznaczong do badan histopatologicznych utrwalano w 10% obo-
jetnej formalinie, cze§¢ przeznaczong do badan histochemicznych utrwalano w ply-
nie Bakera w temp. 4°C oraz nie utrwalone wycinki jader zamrazano w eterze na-
ftowym ochlodzonym w mieszaninie aceton—suchy 16d do temp. —76°C i bezpoéred-
nio po zamrozeniu krojono skrawki grubo$eci 12 p na mikrotomie obrotowym w krio-
stacie w temp. —20°C. Preparaty z bloczkéw parafinowych barwiono nastepujacymi
metodami: 1) hemalaunem Harrisa i eozyna alkoholows; 2) safraning; 3) przez
impregnacje wilokien srebrochlonnych wg Gomoriego; 4) barwienie azanem wg
Heidenhaina; 5) barwienie rezorcyno-fuksyng wg Weigerta; 6) barwienie wg Brostera
i Vinesa; 7) barwienie PAS-hematoksyling w celu zréznicowania fazy cyklu nablon-
ka nasiennego (2, 13).

W gonadzie badano histochemicznie aktywno$é nastepujacych enzymoéw: 1) fosfa-
tazy kwasnej (ACP-azy) wg Gomoriego; 2) fosfatazy zasadowej (ALP-azy) wg Go-
moriego; 3) adenozynotr6jfosfatazy (ATP-azy) wg Wachsteina i Meisel; 4) 5-nu-
kleotydazy (5-N-azy) wg Wachsteina i Meisel; 5) glukozo-6-fosfatazy (G-6-P-azy)
wg Wachsteina i Meisel; 6) esterazy niespecyficznej (N-E) wg Barneta i Seligmana;
7) dehydrogenazy mleczanowej (LDH) wg Barki i Andersona; 9) dehydrogenazy glu-
kozo-6-fosforanowej (G-6-PDH) wg Barki i Andersona; 10) dehydrogenazy 3-p-ol
sterydowej (HSD) wg Wattenberga w modyfikacji Allena (24); 11) dehydrogenazy al-
koholowej (ADH) wg Levy, Deane i Rubin (14); 12) reduktaz tetrazolowych wg Barki
i Andersona. Badaniem histochemicznym objeto takze: glikogen i substancje PAS-
-dodatnie wg McManusa, lipidy z czerwienig oleistg O wg Lillie oraz kwasy nukleino-
we: DNA wg Feulgena i RNA wg Bracheta.

Najpospolitszg drogg absorbeji pestycydéw jest skéra. Przenikajace przez skoére
pestycydy powodujg zmiany miejscowe oraz gléwnie zatrucia ogbélnoustrojowe, z tego
wzgledu w powyzszym do$wiadczeniu podawano Trichlorfon podské6rnie. Jednocze§-
nie wiadomo, iz absorbcja pestycydéw przez skore réinych okolic ciala nie jest jed-
nakowa i réznice w poziomie absorbeji s bardzo duze (21). Doniesienie Beata (1)
i Wolfa (27) oraz Wolfa i wsp. (26) wykazaly, ze okolica skrotalna jest bar-
dziej podatna na absorbcje pestycydéw niz inne okolice ciala.

WYNIKI BADAN

Jadra szczuréw kontrolnych starszych i miodszych nie wykazywaty
w badaniach histochemicznych i histologicznych odchylehn od normy (ryc.
11i 2). W grupach doswiadczalnych (I, II, III) nie stwierdzono zmian w wy-
gladzie, spoistosci ani wadze jader. Badania nie wykazaly statystycznie
istotnych réznic w ciezarach jader w stosunku do grupy kontrolnej (IV).

We wszystkich grupach doswiadczalnych stwierdzono zmiany histo-
chemiczne i histopatologiczne w komérkach nablonka nasiennego i w ko-
morkach gruczolu $rédmigzszowego Leydiga. Intensywno$é tych zmian
byla taka sama u szczuréw starszych i mlodszych, dlatego oméwiono je
razem. Zmiany histochemiczne i histopatologiczne zaznaczaly sie najsil-
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niej w grupie I (szczury zabite w 24 godz. po zakonczeniu podawania
Trichlorfonu), stabiej — w 2 tygodnie pdzniej i najstabsze byly u szczu-
réw grupy III, zabitych w 2 miesigce po ostatniej dawce pestycydu.

Pierwszymi zmianami, jakie zaobserwowano, byly zaburzenia w ak-
tywnosci niektorych z badanych enzyméw. Bylo to oslabienie lub ognis-
kowo tylko $ladowy dodatni odczyn na dehydrogenaze 3-f-ol-sterydowsa
(HSD) w komorkach gruczotu $rédmigzszowego Leydiga. Oslabienie
aktywnosci HSD trwalo dosé diugo i utrzymywalo sie prawie bez zmian
przez caly okres trwania doswiadczenia. Réwniez odczyn histochemiczny
na dehydrogenaze glukozo-6-fosforanowg (G-6-PDH) ulegl ostabieniu w
komoérkach gruczolu srédmigzszowego oraz spermatogoniach i spermato-
cytach, ale tylko w grupie I. W grupach II i III nasilenie odczynu histo-
chemicznego na G-6-PDH bylo takie samo jak w grupie kontrolnej. Osla-
bieniu ulegt tez w grupie I odezyn histochemiczny na aktywnosé¢ 5-nukleo-
tydazy (5-N-azy) — gléwnie w spermatydach i spermatocytach réznych
stadiéw oraz w komoérkach gruczolu srodmigzszowego Leydiga (ryc. 14
i 15). W grupach II i IIT nasilenie odczynu na 5-N-aze wracalo do normy.

Silnemu wzmozeniu ulegl odezyn histochemiczny na aktywno$é¢ fosfa-
tazy kwasnej (ACP-azy), co przejawilo sie w postaci gromadzenia sie
znacznej ilosci gruboziarnistych brazowoczarno barwigcych sie zlogoéw
w komorkach Leydiga oraz w niektérych komérkach nasiennych (ryc. 12
i 13). W grupie III odezyn na ACP-aze byt taki sam jak w grupie kon-
trolnej.

Intensywne wzmozenie odczynu wykazywaly takze dehydrogenaza
mleczanowa (LDH) i niespecyficzna esteraza (N-E) — gléwnie w komér-
kach gruczotu $ré6dmigzszowego Leydiga. Powrdt do normy w nasileniu
aktywnosci tych enzyméw nastepowal dopiero w grupie III. Powyiszym
zmianom histoenzymatycznym towarzyszylo w grupach I i IT oslabienie
w mlodszych komérkach nasiennych, a w komérkach gruczotu $rédmiaz-
szowego Leydiga oslabienie odezyndéw histochemicznych na DNA i RNA.
Takze odeczyn na glikogen i substancje PAS-dodatnie wypadat w komér-
kach gruczolu $r6dmigzszowego oraz w niektérych komérkach nabltonka
nasiennego slabiej niz w grupie kontrolnej. W grupach I i IT stwierdzo-
no gromadzenie sie znacznej ilosci lipidéw barwliwych w formie drob-
nych kuleczek w tkance granicznej kanalikéw nasiennych, w nielicznych
spermatogoniach przy tkance granicznej oraz gltéwnie w komérkach gru-
czohu $rédmigzszowego.

Znacznie ciezszymi zmianami, jakie obserwowano, byly zmiany histo-
patologiczne w gonadzie. Dotyczyly one zaréwno nablonka nasiennego
kanalikoéw kretych, jak i komoérek gruczotu $rédmigzszowego Leydiga.
Zmianom ulegala takze tkanka graniczna kanalikéw kretych, zwlaszcza
tych, ktorych naklonek rozrodczy ulegal catkowitemu zanikowi. Obser-
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wowane zmiany byty ogniskowe badz tez rzadziej mialy charakter roz-
lany. Widoczne byly najbardziej w grupach 1 i Il

W nablonku nasieniotwoérczym jednym z wyraznych, szeroko obserwo-
wanych objawow rozwijajagcego sie uszkodzenia bylo zmniejszenie sie
ilosci plemnikéw w $wietle kanalikow nasiennych. W niektérych kanali-
kach kretych mozna bylo stwierdzi¢, iz uszkodzeniu ulegajg réwniez
wczesSniejsze stadia procesu spermatogenezy. W niedojrzatych komoérkach
rozrodczych pojawily sie duze wodniczki, co prowadzilo do powstania
komorek o wygladzie pecherzykowatym, przypominajgcych komorki ttusz-
czowe (ryc. 3, 4, 5). Barwienie jednak na tluszcze i glikogen bylo w nich
ujemne.

W innych kanalikach nasiennych pojawily sie spermatocyty z cechami
zwyrodnienia, ktére trudno bylo sklasyfikowa¢ wedilug kryteriow od-
powiadajacych prawidiowej spermatogenezie. Obserwowano takze ognis-
kowe obumieranie spermatyd i spermatocytéw w réznych stadiach (lepto-
tendéw, pachytenow, zygotenéw) oraz zluszczanie sie tych uszkodzonych
komoérek do swiatla kanalikow. W niektorych z tych kanalikow obok zltu-
szczania zwyrodnialych komérek obserwowano liczne, czasami nieprawid-
lowe mitozy (ryc. 6). Zwyrodniate i zluszczone spermatocyty mozna bylo
takze zauwazy¢ w wiekszych ilosciach w przewodach najgdrza. Zdarzaly
si¢ takze przewody najadrza zupelnie puste (ryc. 11). Sporadycznie ob-
serwowano w obrebie uszkodzonego nablonka nasiennego pojedyncze wie-
lojagdrowe komorki olbrzymie (ryc. 7).

U czesci szczurdw, zwlaszeza grupy lI, ogniskowo stwierdzono catko-
wity zanik nablonka nasieniotwdrczego, a $rednica ich kanalikéw ulegla
atrofii, zmniejszajac sie do ok. 80 p. Tkanka graniczna tych kanalikéw byta
pogrubiala z zaznaczonym rozrostem wlokien srebrochtonnych i sprezy-
stych (ryec. 81 9).

Komoérki gruczotu srédmigzszowego we wszystkich grupach wykazy-
waly cechy rozrostu, a przy zastosowaniu barwienia wg metody Brostera
1 Vinesa ilos¢ ziarenek androgennych byla w nich wyraznie zmniejszona.
W jadrach wiekszosci szczuréw grupy 1 w przestrzeniach miedzykanali-
kowych stwierdzono obecnos¢ jednolitego, rézowego PAS-dodatniego pty-
nu (ryc. 3).

Szczury z grup I i czesciowo II wykazywaty w koncowej czesci badan
mniejszg ruchliwosé¢ i obnizong czynnos$¢ biologiczng w stosunku do sar
mic. W grupie III aktywnos¢ samecdé6w nie réznila sie od grupy kontrolnej.

OMOWIENIE WYNIKOW BADAN

Przeprowadzone badania wykazaly, ze podawanie matych dawek Tri-
chlorfonu przez dlugi okres samcom szczurzym powoduje rozwéj zmian
morfologicznych i histoenzymatycznych w gonadzie meskiej, prowadza-
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cych do czasowego, ogniskowego zahamowania spermato- i spermiogenezy
oraz zaburzen w czynno$ci komoérek gruczotu srédmigzszowego Leydiga,
co ma swoje odbicie w ostabionej aktywnosci biologicznej samcoéw szczu-
rzych.

Lzejszg postacig widocznych zmian morfologicznych byly zaburzenia
w aktywnosei niektérych z badanych w gonadzie enzyméw, zaréwno w ko-
moérkach nablonka nasiennego, jak i w komoérkach gruczotu Srédmigzszo-
wego Leydiga i to glownie w tych, ktére w badaniach histologicznych nie
wykazywaly zmian lub byly one minimalne. Ogniskowo ulegaly oslabie-
niu lub nawet prawie catkowitemu zanikowi takie enzymy, jak dehydro-
genaza 3-f-ol-sterydowa (HSD) i dehydrogenaza glukozo-6-fosforanowa
(G-6-PDH), ktorych aktywno$¢ histochemiczna jest morfologicznym wy-
kladnikiem czynnos$ci dokrewnych jgdra i warunkuje aktywnosé seksu-
alng (14). Oslabienie odczynu histochemicznego na 5-nukleotydaze (5-N-
-aze) bylo krotkotrwale i wystepowalo gléwnie przy roéwnoczesnym wy-
razniejszym uszkodzeniu nablonka nasiennego kanalikéw oraz w spos6b
widoczny uzaleznione bylo od fazy cyklu spermiogenezy, co obserwowali
takze inni badacze podczas badan gonady meskiej szczura pod wplywem
promieniowania rtg i dzialania mikrofal na gonade.

Wraz z ostabieniem aktywnosci wyzej wymienionych enzymow wy-
stepowalo wzmozenie odczynéw histochemicznych na aktywno$¢ fosfatazy
kwasnej (ACP-azy), dehydrogenazy mleczanowej (LDH), oraz niespecy-
ficznej esterazy (N-E). Wzmozony odczyn na ACP-aze wystepowal w usz-
kodzonych przez Trichlorfon komérkach gruczotu $rédmigzszowego Ley-
diga wskazujac, iz substrukturami, ktére ulegajg uszkodzeniu sg blony
lizosoméw, uwalniajac kwasne hydrolazy wtérnie uszkadzajace komorke.
Podobne wyniki uzyskali Popow, Sulik i Szymanski w ko-
moérkach watrobowych szczura po ostrym i podostrym zatruciu Trichlor-
fonem (18). Wzmozenie odezynu histochemicznego na ACP-aze stwierdzo-
no takze po zatruciu innymi pestycydami fosforoorganicznymi (23). Jest
to prawdopodobnie wynik bezposredniego cytotoksycznego dziatania Tri-
chlorfonu na komérke. Dzialanie takie zostalo udowodnione na hodowlach
komoérkowych przez Goérskiego i Gasiorowskiego (10). Stwier-
dzili oni, ze dziatanie to zaczyna sie bezposrednio po podaniu Trichlorfo-
nu i prowadzi do szybkiej zmiany odczynéw histochemicznych. Po diu-
gotrwaltym stosowaniu matych dawek Trichlorfonu wzmozeniu ulega tak-
ze odczyn histoenzymatyczny na aktywnosé dehydrogenazy mleczanowe]
(LDH) w komoérkach gruczolu $r6dmigzszowego Leydiga, co moze Swiad-
czy¢ o wzmozonym metabolizmie weglowodanéw w komoérce. Przemawia-
ja za tym wzmozone odezyny na LDH w komérkach gruczolu $ré6dmigz-
szowego z uszkodzeniem gonady u czlowieka (zesp6él Klinefeltera). O du-
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zego stopnia uszkodzeniu komoérek gruczotu $rédmiazszowego Swiadezyce
moze do$¢ trwale wzmozenie odczynu enzymatycznego na niespecyficzng
esterazg (N-E) — zespél trwalych enzymoéw, niezwykle odpornych na
czynniki uszke;dzajace (16). Wzmozenie odczynu histochemicznego stwier-
dzone zostalo jednak przez niektéorych badaczy po naswietlaniu gonady
meskiej promieniami rtg, po dziatlaniu mikrofal lub tez po podawaniu
Endoksanu i uszkodzeniu nablonka nasiennego. Wspéizaleznos¢ tych dwu
elementéw gonady meskiej od siebie jest tu bardzo widoczna (16).

Wszystkie wyzej wymienione zmiany histoenzymatyczne w gonadzie
meskiej, ktorym towarzyszylo wzmozone odkladanie sie lipidow w uszko-
dzonych komoérkach oraz nieré6wnomierne ostabienie odezynow histoche-
micznych na DNA i RNA byly prawdopodobnie zmianami Wczeéniejszy__mi
w stosunku do zmian histopatologicznych — zmian zwyrodnieniowych
i martwiczych, zarOwno w nabtonku nasiennym, jak i w komorkach gru-
czolu srodmigzszowego Leydiga. Zmiany takie s wynikiem cigzkiego usz-
kodzenia komérek nablonka nasiennego i komorek gruczolu srédmigzszo-
wego przez Trichlorfon. Zgadza si¢ to z opinig Ribelina, ktory uwaza go-
nade¢ meska za niezwykle czuly wskaznik toksycznosci podawanych zwigz-
koéw chemicznych (19). Cytotoksyczne dziatanie Trichlorfonu na komorki
gruczolu s’r()drriiqzszowego oraz na nablonek nasienny gonady ma wplyw
prawdopodobnie nie tylko na histoenzymatyczny i histologiczny obraz
tych elementéw jadra, ale takze obmiza funkcje seksualng organizmu
zwierzecego.

Wnioski

1. Diugotrwaile stosowanie matych dawek Trichlorfonu u szczura pro-
wadzi w gonadzie meskiej do powstania zaburzen w niektérych z bada-
nych ukfadow enzymatycznych biorgcych udzial w spermato- i spermio-
genezie oraz w prawidlowej sterydogenezie, co wywiera zasadniczy wplyw
na czynnos¢ hormonalng gruczotu $rédmigzszowego, uchwytng w bada-
niu histochemicznym.

2. Pod wplywem stosowanego Trichlorfonu nastapilo ostabienie odczy-
nu histochemicznego na DNA, RNA, glikogen i substancje PAS-dodatnie
w komérkach gruczolu srodmigzszowego Leydiga oraz w komoérkach na-
blonka nasiennego z jednoczesnym odkladaniem sig lipidéw w tych ele-
mentach jadra.

3. Wzmozeniu ulegl odczyn histoenzymatyczny na aktywnosé fosfata-
zy kwasnej, dehydrogenazy mleczanowej i niespecyficznej esterazy. Jed-
noczesnie ostabieniu ulegl odczyn histoenzymatyczny na aktywnosé de-
hydrogenazy glukozo-6-fosforanowej, dehydrogenazy 3-f-ol-sterydowej
i 5-nukleotydazy.
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4. Pod wpltywem Trichlorfonu rozwinety sie takze w jadrze ciezkie
zmiany histopatologiczne: zwyrodnieniowe i martwicze w nablonku na-
siennym, gléwnie dotyczace wczesnych okreséw dojrzewania spermato-
cytow, co prowadzilo do zaburzen podzialu mejotycznego i do zahamowa-
nia spermato- i spermiogenezy. W gruczole srédmigzszowym dochodzilo
do umiarkowanego ogniskowego rozrostu.

5. Zmiany powyzsze byly odwracalne pod warunkiem, iz nie doszlo
do catkowitego zaniku nablonka nasiennego w kanaliku nasiennym.

6. Waga jagder nie moze by¢ uwazana w przypadku powyzszych badan
za wskaznik uszkodzenia gonady, gdyz analiza statystyczna ciezaru jader

szeczuré6w z grup doswiadczalnych i kontrolnych nie wykazala istotnych
réznic.
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OBJASNIENIA RYCIN

Ryc. 1. Grupa IV (kontrolna). Prawidlowy uklad komoérek rozrodezych w kana-
likach nasiennych z widoczng generacjg spermatocytéw spoczynkowych, pachytenéw,
spermatyd i plemnikéw. Barw. H+E. Pow. 400X,

Ryec. 2. Grupa IV (kontrolna). Poprzecznie przeciete kanaliki nasienne, z wy-
biérezo zabarwionymi plemnikami, z witkami skierowanymi do $wiatla kanalikéw.
Barw. safranina. Pow. ok. 300X.

Ryc. 3. Grupa 1. Zwyrodnienie wodniczkowe w komérkach nablonka nasienne-
go. Zaznaczone zahamowanie spermiogenezy i zluszczanie sie spermatocytéw. Barw.
H+E. Pow. 200X,

Ryec. 4. Grupa I. Liczne duze wodniczki w nablonku nasiennym kanalikéw kre-
tych. Brak generacji pachytenéw i zygotendéw w nablonku nasiennym. Barw. H+E.
Pow. 400X,

Ryc. 5. Grupa I. Zwyrodnienie i martwica komérek nablonka nasiennego. Wi-
doczny plyn obrzekowy w przestrzeniach miedzykanalikowych. Barw. H+E. Pow.
400 X.

Ryc. 6. Grupa I. Silnie zaznaczone zmiany zwyrodnieniowe i martwicze w mtod-
szych generacjach komérek nablonka nasiennego oraz nieprawidlowe figury podzia-
tu. Barw. H+E. Pow. 600X.

Rye. 7. Grupa II. Widoczna wielojadrowa komérka olbrzymia, powstala ze sper-
matocytéw wyrodniejgcego nablonka nasiennego. Barw. H+E. Pow. §00X.

Ryc. 8. Grupa III. Ogniskowy calkowity zanik nablonka nasiennego. Plyn obrze-
kowy w przestrzeniach miedzykanalikowych. Barw. H+E. Pow. 90 X.

Ryc. 9. Grupa III. Kanaliki zanikowe zawierajace tylko komérki Sertoliego. Za-
znaczony rozrost komérek gruczoiu §r6dmigzszowego i tkanki granicznej kanalikéw.
Barw. H+E. Pow. 150X,

Ryc. 10. Grupa III. W przewodzie najgdrza widoczne bardzo liczne niedojrzate
i zwyrodniale, ztuszczone komorki rozrodcze. Barw. H+E. Pow. 400 X,

Ryc. 11. Grupa II. Widoczne przekroje poprzeczne przez zupeinie puste przewo-
dy najadrza. Barw. H+E, Pow. 200X,

Ryc. 12. Grupa IV (kontrolna). Fosfataza kwa$na (ACP-aza), Do§é¢ silny odczyn
histochemiczny w komérkach gruczolu §rédmigzszowego. Staby odeczyn w spermato-
cytach spoczynkowych nablonka nasiennego. Odczyn Gomoriego. Pow. 400 X.

Ryec. 13. Grupa II. Fosfataza kwasna (ACP-aza). Bardzo silne wzmozenie odczy-
nu histochemicznego w komoérkach Sertoliego. Odezyn Gomoriego. Pow. 400X.

Ryc. 14. Grupa IV (kontrolna). 5-nukleotydaza (5-N-aza). Najsilniejszy odczyn
histochemiczny widoczny jest w spermatydach. Pozostale komérki wykazujg umiar-
kowang aktywno$é na obwodzie komérek. Wachstein i Meisel. Pow. 400 X.

Rye. 15. Grupa II. 5-nukleotydaza (5-N-aza). Widoczne ostabienie odezynu histo-

chemicznego na 5-N-aze w komérkach nablonka nasiennego. Wachstein i Meisel
Pow. 400X,
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PE3IOME

B npannHO¥ paboTe aBTOP IIPEACTaBUMJI Pe3yJIbTAThbl MCCAEROBaHMIA BIMAHUA AU~
TEeJbHOI'O NIPUMMEHEHMA MalibIX J03 IOBCEMECTHO MCNOJB30BaHHOrO droctopoopraum-
HeCKOTr0 MHCeKTHIMAa — TpuxaopdoHa, HAa MUKPOCTPYKTYPY MY3IKCKOM roHaabi Geion
Kpbicbl. ITon Bamaumem Tpuxiaop¢gpoHa, NPMMEHAEMOrO B TeyeHue 3 MecAlleB B jA03e
1/15 LDgy, Pa3BMBAIOTCA B MYIKCKOM TOHAje KDPbICHI I'MCTOSH3MMATMYECKME M TIMCTO-
MaToONOTUYECKME M3MEHEHMA, BBI3LIBAIOIIME NOHUKEHMEe OHMOJIOTMYEeCKO) aKTUBHOCTU
caMueB. JI3MeHEeHMA BBICTYIMIM KaK B CHEPMATOT€HHOM IJIIMTENIMM KPYThIX KaHalb-
neB, TaKk ¥ B MHTepCTMUMaNbHOM Xenede Jlefiaura. Ouy NPOABNANNCH IOHMIKEHUEM
TMCTOXMMMYECKMUX peaKIMii Ha: HYKJeuHoBble KucjioTel DNA u RNA, rimMKOren
u PAS-nosloxRuUTeNbHbIE BElIECTBa, 3-f-0Jb-CTEPUAOBYI0 AETMAPOreHasy, Aeruapore-
Ha3y InwKo30-6-docdopanosyio (G-6-PDH) u 5-uykaeorupasy (5-N-asy). OpuoBpe-
MeHHO 1o BauanueM TpuxnopcoxHa BBICTYNAJO B TOHAjJe INOBBIIIEHME THCTOIH3N-
MaTHYeCKMX peakiui Ha Kucayio cocdarady (ACP-asy), aermaporesasy JaKTaAKTHYHO
(LDH) » ua Hecneuudmueckyio 3crepasy (N-E). B noBpexKJeHHbIX KIETKaX CEeMEeH-
HOTO SIUTENUA M B KJETKAaX MHTEePCTULMAJNBHOM 3KeJie3bl OTKJAAbIBAJNIMCH IIMIMEHT-
HBIE JMUIIUABL.

IToxg BauAHuMeM npumeHsemoro TpuxJyopdoHa BO3HMKAJNM OYaroBble CcepPhLe3HBbIE
I'MCTONIATOJIOrMYECKHEe M3IMEHEHMUA: JeTeHepalusa M HEKPO3 B CEMEHHOM SMMTENMM C 3a-
TOPDMOZKEHMEM CIIEPMATO- M CHEePMMOreHasbl. BhICTynaer Takmxe yMEPEHHOe 3aMeCcTH-
TeJbHOE pa3pacTaHMe KJEeTOK MHTepcTauuanbHOM xenedbl Jleyiaura. VI3MeHEHMA 9TH
obpaTMble M YCTYIAKOT CO BpPEMEHEM MOCJie NpEeKpaueHuda npumenenusa Tpuxiop-
cona.

SUMMARY

The author presented the results of his examinations on the effect of a long-
-term experimental administration of low doses of phosphorous insecticide, Tri-
chlorfon, on the microstructure of the testis in the white rat. Trichlorfon in a dose
of 1/15 LDy, administered for a period of three months caused histoenzymatic and
histopathologic changes resulting in a decreased biological activity in male rats.
The changes were observed both in the seminiferous tubules and in Leydig inter-
stitial cells. The changes resulted in decreased histochemical reactions to nucleic
acids DNA and RNA, glycogen and PAS-positive substances, steroid 3-f-ol-dehydro-
genase, G-6-P-dehydrogenase (G-6-PDH) and 5-nuclectidase (5-N). In the testis
Trichlorfon increased the histoenzymatic reactions to acid phosphatase (ACP), lactic
dehydrogenase (LDH) and non-specific esterase (N-E). In the injured cells of the
seminiferous tubules and in the Leydig interstitial cells an accumulation of lipids
was observed.

Trichlorfon caused serve, focal degenerative and necrotic lesions in the semini-
ferous tubules and inhibited spermato- and spermiogenesis. A moderate, substantial
proliferation of the Leydig interstitial cells was also observed. The above changes
were reversible and retreated after the discontinued application of Trichlorfon.

EXPLANATION TO FIGURES
Fig. 1. Group IV (control), Normal distribution of germ cells in seminiferous

tubules with visible spermatocytes, pachytenes, spermatids and spermatozooa.
Haematoxylin and eosin. Magn. 400 X.
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Fig. 2. Group 1V (control). Cross-sectioned seminiferous tubules with selectively
stained spermatozooa with tails directed inside the tubules. Safranin. Magn. 300X,

Fig. 3. Group I. Vacuolized degeneration in the cells of the seminiferous
epithelium. Visible inhibited spermiogenesis and exfoliated spermatocytes. HE.
Magn. 200 X.

Fig. 4. Group I. Numerous large vacuoles in the seminiferous epithelium of
tubules. Absence of pachytenes and zygotenes in the seminiferous epithelium. HE.
Magn. 400X.

Fig. 5. Group I. Degeneration and necrobiosis of the cells in the seminiferous
epithelium. HE, Magn. 400X,

Fig. 6. Group 1. Severe degenerative and necrotic lesions in the young cells of
the seminiferous epithelium and abnormal mitotic figures. HE. Magn. 600X.

Fig. 7. Group II. Visible a multinucleated giant cell formed of spermatocytes
of a degenerated seminiferous epithelium. HE. Magn. 600 X.

Fig. 8. Group III. Focal atrophy of a seminiferous epithelium. Oedematous liquid
is visible among seminiferous tubules. HE, Magn. 90X,

Fig. 9. Group III. Atrophic seminiferous tubules contain only Sertoli cells.
Visible proliferation of the interstitial cells and of the basement membrane of the
epithelium. HE. Magn. 150 X,

Fig. 10. Group III. In ductus epididymis visible numerous young and degene-
rated exfoliated germ cells. HE. Magn. 400X,

Fig. 11. Group II. Visible cross-sections through empty ductus epididymis. HE.
Magn. 200 X.

Fig. 12. Group IV (control). Acid phosphatase. Strong histochemical reaction in
the interstitial cells. Weak reaction in spermatocytes of the seminiferous epithelium.
Gomori. Magn. 400X,

Fig. 13. Group II. Acid phosphatase (ACP). Increased histochemical reaction in
Sertoli cells. Gomori. Magn. 400X,

Fig. 14. Group IV (control). 5-nucleotidase. The strongest histochemical reaction
is visible in spermatids. The remaining cells show moderate activity on the circum-
ference of the cells, Wachstein and Meisel. Magn. 400X,

Fig. 15. Group II. 5-nucleotidase. Decreased histochemical reaction to 5-nucleoti-
dase in the cells of the seminiferous epithelium. Wachstein and Meisel. Magn. 400X,






