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Pro objasnéni nepfiznivého vedlejSiho Géin-
ku kysliku na organismus byly provedeny ¢etné
experimentdlni préce, avSak mechanismus jeho
pusobeni neni dosud zndm. Jisty k1i¢ k této otaz-
ce ndm miZe poskytnout studium toxicity kysli-
ku rdznych druhi zvifat na riizném stupni zra-
losti. Extrémni rezistenci ke kysliku se vyznacu-
j1 studenokrevni (Faulkner, Binger, 1927). Také
Zelvy vystavené teploté 23—26 °C pri tlaku 0,9
aZ 1,0 atm. kysliku na dobu 10—23 dnli nemély
na plicich zjistitelné patologické zmény. Jestli-
Ze se v3ak vystavily teploté 37—38 °C, projevila
se u nich dyspnoe a Zelvy uhynuly b&hem t¥i
dnd. Na plicich bylo pfekrveni, hemorrhagie,
dilatace kapilar a atelektdzy. Z toho lze usuzo-
vat, Ze pFirozend rezistence Zivo€ichid ke kysli-
ku je zdvisla mimo jiné i na stupni biologické
aktivity. Ptéaci jsou ke kysliku rovnéZ rezistent-
néjsi neZ savci (30). Dospéld pokusnd zvirata

(krysy, mysi, morcata, krélici a dalsi) hynou
v Cistém kysliku za normdlniho barometrické-
ho tlaku béhem 3—4 dnéi (Karsner, 1916). Vel-
ké zviFata, nap¥. opice, pf¥eZivala z 50 % 12den-
ni expozici kysliku pfi normélnim barometric-
kém tlaku (18), avSak na plicich méla znatné
pokrocilé zdnétlivé a proliferativni zmény. Ne-
zralost organismu, alespoii u pokusnych savct,
je provéazena zvySenou odolnosti ke kysliku (27,
29).

V minulych pokusech (12) jsme u krysich
mlidat, exponovanych nepietrZité Cistému kys-
liku, zjistili, Ze ani po 8 dnech expozice kysliku
nedo$lo k vyznamnym patologickym zménam
na plicni tkani téchto mlddat. V této préci re-
ferujeme o patologickych histologickych zmé-
nach u krysich mladat -exponovanych kysliku
pfi normdlnim barometrickém tlaku po dobu
288 hodin. .
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Metodika

Brezi krysi samice kmene Wistar byly umisté-
ny do plexigdzovych akvarii, ventilovanych kys-
likem, den pred ofekdvanym vrhem. Pokus byl
uspofddan tak, Ze narozend mlddata nepiiSla
viibec do styku se vzduchovou atmosférou. Bie-
zi Kkrysi samice, které v kyslikové atmosfére
vrhly, mély po 3 dnech téZké dyspnoe a byly vy-
ménény za jiné, které vrhly ve stejnou dobu ve
vzduchu. Tato vyména samic u krysich mladat
v kyslikové atmosfére byla provedena celkem
Ctyrikrat. ,

Po 288 hodinach nepretrZité expozice kysliku
bylo 50 % mladat, ktera preZila, utraceno de-
kapitaci a ostatni byla pozorovana aZz do dospé-
losti. U utracenych mléadat byl proveden pato-
morfologicky rozbor orgéni, predevSim plic.
Rezy plicni tkdn& pro histologické zpracovani
byly barveny hematoxilinem — eozinem, barve-
nim PAS a Malloryho barvivem na fibrin.

Vysledky

Brezi krysi samice, které vrhly v kyslikové
atmosfére, mély t&€Zké dyspnoe, niebo uhynuly
ke konci tFetiho dne expozice kysliku. Na pli-
cich byl typicky nélez otravy kyslikem: loZiska
hepatizované plicni tkdné, edém, atelektazy a
exsudét pleurélni dutiny. Kontrolni samice, kte-
ré vrhly ve stejnou dobu ve vzduchu a které na-
hradily samice uhynulé v kyslikové atmosfére
u mladat, byly vyménény  po dalSich tfech
dnech za jiné kontrolni po tom, co se u nich
projevila dyspnoe. Pii vSech vyménach nové sa-
mice mladata prijaly.

Z krysich mladat narozenych a Zijicich v kys-
likové atmosféie 288 hodin uhynulo 10 %, a to
10. a 11. den expozice. Uhynuld mladata méla
na plicich typicky patomorfologicky obraz otra-
vy kyslikem. Z ostatnich mladat, kterd preZila,
bylo 50 % utraceno ihned po vynéti z kKyslikové

atmosféry a ostatni, kterd byla pozorovéna aZz .

do dospélosti, se vzhledové ani vdhové nelisila
od ostatnich krys kontrolnich, stejné statych,
Zijicich ve vzduchové atmosfére.

U dekapitovanych zvifat jsme nenalezli Zad-
né zndmky otravy kyslikem na plicich u 60 %
zvifat. Jejich plicni tkai byla, jak je patrno
napf. z -obr. 1, intaktni. Na histologickych Fe-
zech je patrna plicni tkéai se zachovalou vzdus-
nosti, interalveoldrni septa nejsou ztlust&la.
U ostatnich mlidat byly nalezeny .po€inajici
znédmky otravy kyslikem (obr. 2 a 3). Na histo-
logickém obréazku ¢&. 2 jsou patrna ztlustéla in-
teralveoldrni septa, se zvySenou bunécnosti,
pfekrveni kapilar s ojedin&lymi shluky leuko-
cyta v alveolech. _ ‘

Na obr. 3 jsou ztluStéld septa, s vyraznym
zmnoZenim buné&k a vyskytem hyalinnich mem-
brén, loZiska bronchopneumonie a podinajici
edém alveold. Hyalinni membrény dédvaly nega-
tivni reakci na priikaz pritomnosti fibrinu.

" Obr. 1. Rez plicni tkdni krysy Zijici po narozeni nepie-

trzité 288 hodin v prostredi Cistého kysliku. Plicni tkdri
je intaktni, se zachovalou wvzdu3nosti, septa nejsou
ztludtélda. Zvétseno 50krdt

Obr. 2. Dtto. Interalveoldrni septa jsou ztludt8ld se zvy-
Senou bunécnosti, v alveolech jsou hojné leukocyty a
loZiskovy edém. ZvétSeno 120krdt

Obr. 3. Dtto. Ztlustéld septa se zvySenou bunéénosti
a vyskytem hyalinnich membrdn. Bronchopneumonickd
loZiska, v alveolech shluky erytrocyti a edém. Hyalinni

membrdny, bez pritomnosti fibrinu. Zvétseno 120krdt

Diskuse

Experimentédlni vysledky ukazuji, Ze krysi
mladata, narozend a Zijici po narozeni nepfretr-
Zité v Kyslikové atmosfére, jsou ke kysliku vy-
soce rezistentni. P¥ekvapujici je zejména nélez
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intaktni plicni tkdn& u 60 % zvifat po 12denni
expozici kysliku, protoZe toxicky G¢inek kysliku
se projevuje morfologicky u dospélych zvitat
jiZ po 2—3 dnech plicnimi zmé&nami. Tyto zmg&-
ny mély vSechny krysi samice uhynulé nebo vy-
métiované v kysliku. U mlddat naproti tomu ne-
byly na mozku, ledvinédch, jatrech a myokardu
nalezeny Zadné patologické zmény, jen malé
zmény na plicich po 288hod. expozici kysliku,
jak ukézal rozbor mikroskopické struktury. N4&-
lez ojedin&lého roz$ifeni interalveolarnich sept
u n&kterych Zivo&ichdt by mohl sv&d&it pro po-
¢inajici adaptaéni reakci, kdy prodlouZenim di-
fizni vzdélenosti pro kyslik z alveold kapildrni
krve se Caste¢né sniZi p¥ivod kysliku do orga-
nismu.

Znédmky podinajiciho poskozeni plic byly zjis-
tény u 40 % krysich ml4ddat a projevovaly se
lokdlnim difGznim edémem, zptisobenym posko-
zenim endotelidlnich bunék plicnich kapiléar; to
se pokldd4 za hlavni pfi€inu exsudéatu a edému
p¥i poskozeni plic kyslikem (16, 21).

Je zndmo, Ze patomorfologicky obraz kysliko-
vé toxicity se 1i8§i podle tlaku vdechovaného
kysliku. P¥i niZ§ich tlacich kysliku (0,5—0,8
ATA) doché4zi k proliferativhim zmé&ndm v en-
dotelu a epitelu. Tato ,chronickd“ forma kysli-
kové toxicity zpravidla neni let4lni. Naproti to-
mu zmény vyvolané &istym kyslikem pfi 1 ATA,
oznadované jako ,akutni otrava“, se dile d&li
podle Wintera a spol. (1972) na fézi exsudativ-
ni, kterou vystfidd fdze proliferativni. Akutni
formu kyslikové otravy popsal jiZ Smith (1899)
a po n&m cel4 fada autori. Je charakterizovdna
pFekrvenim plicnich kapilédr, intersticidlnim a
alveoldrnim edémem, atelektdzami, degenera-
tivnimi zm&nami plicnich kapildr a hemorrha-
giemi. Vznik t&chto zmé&n z4visi nejen na dil-
¢m tlaku vdechovaného kysliku, ale jsou také
modifikovdny individudlni citlivosti a 1i81 se
u rliznych zvifecich druhd.

Podrobné histologické studie o postupu pato-
logickych zmé&én v plicich p¥i expozici pokus-
nych Zivodichli kysliku provedl! Kistler a spol.
(1967) na kryséach vystavenych 99% kysliku p¥i
1 ATA. Po 48 hodindch expozice nalezl zmé&ny
na plicnich kapildrach, ale ne na alveoldrnim
epitelu. DoSlo k ztlu§t&ni alveoldrnich sept, jako
disledek podinajictho edému a bun&cné infiltra-
ce. Po 72 hodindch doS$lo ke znaénému rozsifeni
mezialveoldrnich sept, k destrukci kapilér a
rozsdhlé bun&céné infiltraci. Exsudéat obliteroval
65 % alveoldi. V naSich pokusech (11) jsme na-
lezli u moréat vystavenych kysliku p¥i 1 ATA jiZ
po 24 hodindch expozice pod&inajici z&nétlivé
zmény v plicich a infiltraci mezialveoldrnich
sept polymorfonukledrnimi buiikami a atelek-
tatickd loZiska. V zavislosti na dob& expozice
kysliku dochéazelo k vy$e popsanym zméndm,
av3ak po 72 hodindch expozice jsme nalezli na
sténdch alveolld také hyalinni membréany. Ka-
panci a spol. (1969), Kaplan a spol. (1969) zjis-
tili na plicni tkdni u vys$ich savct (opice, ko-
zy) degenerativni zmény na plicnich kapila-

rach a Zddné nebo minimélni zmény alveolar-
niho epitelu.

V nejdelsi zndmé expozici pokusnych zvirat
90—100% Kkysliku pfi 1 ATA (18) provedené
na opicich byla 12 dnd. PFi tom do3lo k 50%
uhynuti zvifat do 7 dnt expozice kysliku. Auto-
Fi postupné zvirata utrdceli a zjistili, Ze po dvou
dnech expozice kysliku do$lo k lehkému pro-
sdknuti endotelidlnich bunék a objevil se po¢i-
najici edém plic. Po 4 dnech expozice pazoro-
vali destrukci alveoldrnich bunék, ztlu§téni me-
zialveolarnich sept a endotelu a vzestup inter-
sticidlni tekutiny. Edém zasahoval 40 % plic. Po
7 dnech expozice doslo k hyperplazii epitelial-
nich bunék alveold a jejich destrukci. Endotel
byl v nékterych €&stech plic kompletné& destruo-
vén, v jinych byl beze zmén. Po 12 dnech expo-
zice kysliku nalezli u pf¥eZivajicich zvifat bron-
chopneumonicka loZiska, znac¢né ztlustélé in-
teralveoldrni prostory a ztlusténi alveoldrné ka-
pildrnich bariér. Ve srovnéni s nasimi pokusy
na krysich mlddatech, u nichZ jsme po 12denni
expozici- ¢istého kysliku nenalezli Zadné pato-
logické zm&ny na plicni tkani u 60 % zvikat, je
zfejma jejich vysok4 odolnost ke kysliku.

Je zndmo, Ze velkd zvifata (napf. opice) pfe-
Zivaji v kysliku' del§i dobu neZli zvifata mala
(krysy, morcata), coZ se projevuje i v patolo-
gickych zménach na plicich. Krysy a.mordata
(2, 11, 21) mély vétsi poSkozeni plicnich kapi-
lar.

Rada autort (1, 2, 3, 8, 9, 11, 22, 24, 25, 33)
zjistila konsolidaci, edém a hypertrofii alveolar-
nich bunék, jejich hyperplazii, degeneraci
a deskvamaci, dile hyalinni membrény, které
byly nalezeny i u lidi dlouhodobég 1é&en¥ch kys-
likem pfi norm4lnim barometrickém tlaku (23).
O vzniku hyalinnich membrén u rfiznych Zivodi-
chii podrobné diskutuje Clark a spol. (1961). P¥i
studiich ultrastrukturdlnich zmén vyvolanych
kyslikem u krys (9) byly zjiStény vakuoldrni in-
kluze v mitochondriich bun&k alveoldrniho
epitelu.

P¥i expozici pokusnych Zivo&ich@d 95—100%
kysliku pii 1 ATA probihé tedy nejprve exsuda-
tivni faze, trvajici u opic (18) asi 4 dny, a pfe-
Ziji-li tuto dobu, pak nastane stadium prolifera-
tivni, které u t&chto zvifat kon&i kolem 12. dne.

Pfi vzniku patologickych zmén v plicich se
vyznamné uplatiiuje aktivita endokrinniho sys-
tému (4). Pii stoupajici sympatoadrendlni akti-
vité se toxicita kysliku zvySuje. Proto sympati-
komimetika zhorS$uji projevy otravy kyslikem,
sympatikolytika ¢dsteéné& .chrdni pokusné Zivo-
gichy proti kyslikové toxicit& (3, 4, 5, 6, 7, 15,
17, 28, 32). Sympatoadrenélni aktivita se vy-
znamné& uplatiiuje i u lidi dychajicich kyslik p¥i
3 ATA. Kyslik zde piisobi dvoufdzové, zpotatku,
asi do 2 hodin expozice, se aktivita tohoto systé-
mu potladuje, pozdsji dochazi k jeho zvySené
aktivité a projeviim otravy kyslikem (13).

Adrenokortikdlni hormony (6) senzibilizuji
plicni tkai ke kysliku. Proto mlddata, kterd ma-
ji nevyzrdly neuroendokrinni systém, se vyzna-
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€uji znacnou odolnosti ke kysliku. Tento nézor
podporuji i naSe nélezy u krysich mladat Ziji-
cich po narozeni nepfetrZité v kyslikové atmo-
sféfe 12 dni. U 60 % krysat byla plicni tkafi in-
taktni a pouze u 40 % krysat byly nalezeny po-
Cinajici znamky toxického uéinku, véetné hya-
linnich membréan.

Vysoké odolnost krysich mladat ke kysliku
neni neomezend a je ve srovnani s dospélymi
krysami 3—4krat vétSi. Dokazuje to skutecnost,
Ze kyslik neovliviiuje plicni tkain piimo, ale Ze
k po$kozeni plicnich kapildr a alveolarniho epi-
telu je tfeba dalSich faktori, zejména neurohu-
mordalnich, které ji senzibilizuji. Zda se proto,
Ze rozvoj patologickych zmén v plicich u dospé-
lych zvirat zdvisi na stupni aktivace sympato-
adrendlniho systému a u mlédat na vyzralosti
neuroendokrinniho systému.

Souhrn

Autofi studovali vliv ¢istého kysliku p¥i nor-
malnim barometrickém tlaku na novorozené
krysy, které se narodily a Zily v kyslikové atmo-
sféfe nepretrZité 288 hodin. Ke konci expozice
kysliku uhynulo 10 % mladat, ostatni, ktera
pieZila, byla z 50 % utracena, proveden histo-
logicky rozbor plicni tkdn& a 50 % mlddat bylo
pozorovano aZ do dospélosti. U utracenych mla-
dat byly nalezeny patologické zmé&ny na plicich,
zpisobené kyslikem jen u 40 % zvifat, 60 %
mldadat méla plice naprosto intaktni. Autofi dis-
kutuji o vyznamu téchto nélezil ve svétle adajl
v pisemnictvi.
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