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Streszczen ie

Analizowano okotodobowe zmiany aktywnosci acetylocholinoesterazy (AChE,
EC 3.1.1.7.) w moébzgu, miesniu szkieletowym i mieéniu sercowym oraz cholino-
esterazy (ChE, EC 3.1.1.8.) w watrobie i nerkach myszy w wyniku dziatania chlor-
ku czteroetyloamoniowego (TEA).

Stwierdzono, ze jednorazowe dawki biokera nikotynowego wptywaja na desyn-
chronizacje rytmiki aktywnosci esteraz cholinowych w badanych narzadach
myszy, wyrazajaca sie w obnizeniu $redniej aktywnosci oraz amplitudy rytmu, jak
réwniez przesunieciach fazowych rytmu.

Ponadto wykazano wieksza reaktywno$¢ samcéw myszy na dziatanie chlorku
czteroetyloamoniowego.

Wstep

Przeprowadzono wiele badan dotyczacych okotodobowej aktywnosci
acetylocholinoesterazy (AChE), stanowigcej enzym markerowy uktadu cho-
linergicznego (Lehman, Fibiger 1979). Quay i wsp. (1971) badali wystepo-
wanie rytmiki 24-godzinnej aktywnosci AChE w réznych okolicach mézgu
szczuréw hodowanych pojedynczo lub po 2 osobniki w klatce. Autorzy
stwierdzili, ze tylko u szczuréw hodowanych po : osobniki wystgpit wyraz-
ny, 24-godzinny rytm aktywnosci AChE i to tylko w podwzgérzu i moézdz-*

*Zaktad Fizjologii Zwierzat Instytutu Biologii WSP w Krakowie.
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ku. Wood i Rose (1979) natomiast, badajac zmiany aktywnosci AChE
w obszarach kory motorycznej i wzrokowej szczuréw hodowanych po 4-8
osobnikow w klatce i odnoszgc je do aktywnosci motorycznej tych zwierzat,
doszli do wniosku, ze istnieje Scista zalezno$¢ pomiedzy aktywnoscig AChE
w korze motorycznej i ich ogélng motoryczng aktywnoscia, co uwidacznia
sie szczegdllnie wyraznie w warunkach statej ciemnosci (DD).

Okotodobowa rytmike aktywnosci AChE wykazano réwniez w podwzg6-
rzu i zakrecie obreczy ukftadu limbicznego (Surowiak i Barbacka-Surowiak
1985), w tworze siatkowatym pnia moézgu (Lewandowski 1983), w szyszyn-
ce (Chyb 1988, Swiatkiewicz 1991) i w przysadce myszy (Czernek, dane nie
publikowane).

Earnest i Turek (1985) analizowali role acetylocholiny (Ach) w swietlnej
kontroli rytméw okotodobowych aktywnosci lokomotorycznej i reproduk-
cyjnych cykli sezonowych u chomika ztocistego, Mesocriteus auratus. Sto-
sowali oni m.in. mecamylamine, bedaca cholinergicznym antagonistg recep-
torow nikotynowych, stwierdzajgc blokowanie przesunie¢ fazowych tego
rytmu, majacych wystapi¢ pod wpltywem pulséw Swiatla. Tym samym wy-
kazali posrednictwo acetylocholiny w efektach przesunie¢ fazowych okoto-
dobowego zegara ssakéw, wywotanych btyskami swiatia.

Podobnie jak mecamylamina, réwniez i chlorek czteroetyloamoniowy
(TEA) stanowi obok heksametonium, kurary i d-tubokuraryny, silny bloker
receptorow nikotynowych. Mechanizm jego dziatania polega na blokowaniu
receptorow zwojowych, co uniemozliwia przeniesienie pobudzenia z widk-
na przedzwojowego na pozazwojowe.

Chlorek czteroetyloamoniowy inhibuje napieciowe i Ca2+ - sensytywne
kanaty K+ (Henquin 1990, Jubelin i Kannan 1990, Takahashi i Berger 1990,
Sims i wsp., 1990, Lin-Shiau i wsp. 1991, Patton i wsp. 1991, Bouskela
i Grampp 1992, Anwer i wsp. 1992, Huba i wsp., 1992, Henderson i Dryer
1992, Shafer i Atchison 1992). Neurony traktowane TEA powodujg w odpo-
wiedzi depolaryzacje membrany, wzmacniajac réwnoczesnie kroétkotrwalg
koncentracje wapnia w cytoplazmie, nastepujgaca poprzez naptyw wapnia
kanatow zaleznych napieciowo (Zucker 1981). Wykazano jednak, iz po-
wszechnie uzywany chlorek czteroetyloamoniowy zawiera ok. 5% zanie-
czyszczen trietyloaminy. Zwigzek ten podnosi pH cytoplazmy, redukuje
miedzykomadérkowa koncentracje wapnia przez kroétkotrwata depolaryzacje
membrany wynikajacej z naptywu jonéw Ca2+. Naptyw wapnia jest nieefek-
tywny, totez zdolno$¢ komérek do kroétkotrwatego buforowania jest redu-
kowana. Efekty wiekszej wewnetrznej transmisji wapnia sg catkowicie wia-

122



Sciwe obecnej w TEA stabej bazie trietyloaminy i mozna im zapobiegac po-
przez jej usuniecie. Czysty chemicznie chlorek czteroetyloamoniowy jest
zatem jedynie blokerem kanatu potasowego i inhibitorem pompy Na+K +
(Bauer i wsp. 1990, Hasunuma i wsp. 1990, Blatt 1992, Carryl i wsp. 1992,
Duan i wsp. 1992, Friedman i wsp. 1992, Marijic i wsp. 1992, Matalon
i wsp. 1992, Nilius i Wohlrab 1992, Purali i Rydgvist 1992, Welling i wsp.
1992, Witkowski i Mickiem 1992).

Przedstawiony przeglad badan rzuca $wiatto na ich ogromna istotnos¢ dla
poznania wewnetrznych mechanizméw fizjologicznych organizmu, Scisle
zsynchronizowanych miedzy sobg i otoczeniem. ROéwnoczesnie inspiruje do
podjecia wysitkéw w celu wyjasnienia zmian okotodobowej aktywnosci ace-
tylocholinoesterazy i cholinoesterazy myszy powstatlych w wyniku dziatania
nikotynowego blokera receptorow cholinergicznych, jakim jest chlorek
czteroetyloamoniowy.

Materiat i metody badan

Do badan uzyto tgcznie 240 osobnikéw (w tym 120 samic i 120 samcow)
myszy biatej {|\/|US musculus L.) szczepu Swiss, pochodzacych z chowu
wsobnego, o $redniej wadze 28g. Zwierzeta hodowano w jednakowych wa-
runkach pod wzgledem oswietlenia LD 12:12 (poczatek $wiatta godz. 8.00)
i zywiono pokarmem standardowym, tj. pasza granulowang i woda podawa-
na ad libitum.

Zwierzeta obu pici podzielono na grupy kontrolne i eksperymentalne, po
10 osobnikéw kazda. Myszom grup eksperymentalnych podawano domies-
niowo chlorek czteroetyloamoniowy (TEA) w dawce 5 mg/kg wagi ciata.
Jednorazowe iniekcje odbywalty sie s razy na dobe, w statych odstepach cza-
sowych, tj. o godz.: 4.00, 8.00, 12.00, 16.00, 20.00 i 24.00. Zwierzeta zabi-
jano przez dekapitacje po 2 godzinach od momentu podania blokera nikoty-
nowego, tj. o godz.: 6.00, 10.00, 14.00, 18.00, 22.00 i 2.00. Nastepnie pre-
parowano: mézg, miesien szkieletowy uda (m. gracilis) miesien sercowy,
watrobe i nerki. Wypreparowane narzady przeptukiwano w roztworze soli
fizjologicznej (0,9% rozt. NaCl), po czym odwazano po 100 mg mies$nia
szkieletowego, miesnia sercowego, watroby i nerek oraz ustalano wage ca-
tego mozgu. Tkanki umieszczano w 3 ml schtodzonego buforu fosforano-
wego o pH s, a nastepnie poddawano homogenizowaniu w homogenizatorze
teflonowym przez okres 1, 2, 2,5 min. w zaleznosci od rodzaju tkanki.
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Z kolei do homogenatéw miesnia szkieletowego, miesnia sercowego, watro-
by i nerek dodawano po 2 ml zimnego buforu fosforanowego o pH s, w przy-

padku natomiast moézgu rozcienczano homogenat do tego stopnia, aby
uzyskaé¢ proporcje 100 mg tkanki na 5 ml buforu. Otrzymane homogenaty

wirowano przez 15 min. przy predkosci 14.000 obr./min. Po odwirowaniu
oznaczano w supematantach mézgu, miesnia szkieletowego i miesnia ser-
cowego aktywnos¢ acetylocholinoesterazy (AChE, EC 3.1.1.7.) oraz aktyw-
nos$¢ cholinoesterazy (ChE, EC 3.1.1.8.) w supematantach watroby i nerek,
kolorymetryczng metodg Ellmana i wsp. (1961).

Substratem byt jodek acetylotiocholiny. Powstajaca w wyniku jego hydro-
lizy tiocholina, reagujac z dodanym do homogenatu DTNB (5,5-ditiobis-2-
-nitro-benzoesanem) dawata zo6tte zabarwienie, ktérego intensywnos$¢ byia
wprost proporcjonalna do ilosci roztozonej przez substrat acetylotiocholiny,
a tym samym do aktywnosci enzymu zawartego w homogenacie.

Pomiaru ekstynkcji dokonywano w czasie 1 min., przy diugosci fali wy-

noszacej 412 mp, po czym obliczano szybkos$¢ hydrolizy substratu, korzy-
stajgc ze wzoru:

AA 1 4 AA
R = = 5x74x10
1,36 >k10"4 X (400/3120) Co Co

gdzie: R - szybkos$¢ hydrolizy substratu w mol/min./gram tkanki
AA - zmiany ekstynkcji/min.

Co - pierwotne stezenie tkanki (mg/ml)

Uzyskane wyniki przeliczcono na pmol/min./g tkanki, a nastepnie opra-
cowano statystycznie postugujgc sie analizg wariancji oraz metoda naj-
mniejszych kwadratéw Halberga (1969), wyrazongjako cos badanej funkcji
w odniesieniu do wszystkich wynikéow bedacych funkcjg czasu. Analiza ta
pozwala na obliczenie amplitudy zmian (c), akrofazy, czyli wartosci maksy-
malnej badanych zmian (cp), wartosci $redniej (CO0), czestotliwosci katowej
(w) oraz btedu standardowego (SE). Za$ krzywa sinusoidalna opisana wzo-
rem: E(t) = Co + Cos (co t + ¢p) charakteryzuje przebieg zmian badanego pro-
cesu na skali czasu (Monk, Fort 1981).
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Wyniki

Dane dotyczace wptywu jednorazowego podania chlorku czteroetylo-
amoniowego (TEA) na zmiany okotodobowej aktywnosci acetylocholino-
esterazy (AChE) w mozgu, miesniu szkieletowym uda i miesniu sercowym
oraz cholinoesterazy (ChE) w watrobie i nerkach myszy zilustrowano gra-
ficznie (ryc. 1- 10).

Uzyskane wyniki pozwalajg na stwierdzenie, ze jednorazowe podanie
blokera nikotynowego wptywa desynchronizujgco na rytm okotodobowej
aktywnosci obu esteraz cholinowych w badanych narzadach myszy.

Procent rytmiki aktywnosci acetylocholinoesterazy zostaje najwyrazniej
obnizony w miesniu sercowym samic (8,07%) i w mdzgu samcow (21,88%),
natomiast cholinoesterazy w watrobie (49,88% o i 37,92% é) zwierzat obu
pkci.

Rownoczesnie zmianie ulegty poszczegdlne parametry rytmu, tj.: Srednia,
amplituda i akrofaza, podczas gdy okres z zatozenia doswiadczenia byt staty
i wynosit 24 godziny.

Srednia aktywno$¢ okotodobowej rytmiki esteraz cholinowych generalnie
ulegta obnizeniu (wyjatek stanowi miesien szkieletowy uda i watroba (/),
przy czym najistotniejsze zmiany zanotowano w mézgu (AChE) myszy obu
ptci oraz w watrobie (ChE) samic i nerkach (ChE) samcoéw.

Jednoczes$nie wykazano spadek amplitudy rytmu we wszystkich bada-
nych narzadach myszy, najbardziej znamienny w mdzgu i mies$niu serco-
wym samic (AChE) oraz watrobie (ChE) zwierzat obu pici.

Istotnym zréznicowaniom ulega réwniez warto$s¢ maksymalna okreslo-
nego rytmu. Mianowicie we wszystkich narzgdach ma miejsce przesuniecie
fazy rytmu, zas§ w moézgu samic jego catkowite odwrécenie, bowiem akrofa-
za ulega przesunieciu z godz. ok. 11.00 na godz. ok. 23.00.

Ponadto stwierdzono roézng wrazliwos¢ poszczegélnych narzgdow na
dziatanie chlorku czteroetyloamoniowego w zaleznosci od punktu czasowe-
go rytmu. | tak w przypadku samic najistotniejsze obnizenie poziomu acety-
locholinoesterazy przypadto na godz. 10.00 w mézgu i miesniu sercowym
oraz na godz. 18.00 w miesniu szkieletowym uda. Réwniez w watrobie
i nerkach godz. 18.00 okazata sie najbardziej newralgicznym okresem
wplywu TEA na aktywnos$¢ cholinoesterazy. Natomiast w przypadku sam-
cow poziom aktywnosci AChE ulegt najwiekszej zmianie o godz. 22.00
w mozgu oraz o godz. 14.00 w miesniu szkieletowym i sercowym, za$ ChE
w watrobie o godz. 2 .00, aw nerkach o godz. 22 .0o0.
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Rye. 1. Wptyw TEA na zmiany aktywnosci AChE w moézgu samic myszy

CZAS (GOOZJ

------- TEA --—---- KONTROLA
Ryc. 2. Wptyw TEA na zmiany aktywnosci AChE w mozgu samcdw myszy



Ryc. 3. Wptyw TEA nazmiany aktywnosci AChE w m. szkieletowym samic myszy

Rye. 4. Wpltyw TEA na zmiany aktywnos$ci AChE w m. szkieletowym samcéw myszy



Rye. 5. Wplyw TEA na zmiany aktywnos$ci AChE w m. sercowym samic myszy

Rye. 6. Wptyw TEA na zmiany aktywnosci AChE w m. sercowym samcOw myszy



Rye. 7. Wptyw TEA na zmiany aktywnosci ChE w watrobie samic myszy

Rye. 8. Wptyw TEA na zmiany aktywnos$ci AChE w watrobie samcéw myszy



Rye. 9. Wptyw TEA na zmiany aktywnosci ChE w nerce samic myszy

Rye. 10. Wptyw TEA na zmiany aktywnos$ci ChE w nerce samcéw myszy



Rownoczesnie wykazano, ze procentowa aktywnos¢ acetylocholino-
esterazy w efekcie dziatania chlorku czteroetyloamoniowego jest najnizsza
w mozgu samic (24,2%) oraz miesniu sercowym samcow (63,2%), za$ aktyw-
nos¢ cholinoesterazy w watrobie samic (63,8%) i w nerkach samcow (49,3%).

Dyskusja

Przeprowadzona analiza uzyskanych wynikéw wykazata, ze jednorazowe
dawki chlorku czteroetyloamoniowego wywotujg istotne zmiany w prze-
biegu okoltodobowego rytmu aktywnosci acetylocholinoesterazy (AChE)
w mozgu, miesniu szkieletowym uda i miesniu sercowym oraz rytmiki
aktywnosci cholinoesterazy (ChE) w watrobie i nerkach myszy w stosunku
do warunkoéw fizjologicznych.

Zmiany te wyrazaja sie w generalnym obnizeniu aktywnosci esteraz
cholinowych w ciggu doby, co $wiadczy o zmianie natezenia proceséw bio-
chemicznych zachodzgcych w badanych narzgdach.

Podawany chlorek czteroetyloamoniowy jest czwartorzedowsg solg amo-
niowg, ktéra wigzac sie z receptorami biatkowymi synaps nerwowych
w zwojach autonomicznych blokuje je, nie pozwalajgc na dotgczenie sie do
nich acetylocholiny uwalnianej z zakonczenn nerwowych przedzwojowych
i wspotzawodniczy z nig o miejsce w swoistym receptorze. Jak donosi Paton
(1951) ten ,blok przez wspoétzawodnictwo” oznacza, iz czynnos$¢ acetylo-
choliny w zwoju jest uniemozliwiona przez $rodek, ktéry sam przez sie nie
jest czynny. Wykazano, ze draznienie nerwow przedzwojowych powoduje
normalne wydzielanie sie acetylocholiny w zwojach, lecz hormon ten nie
moze pobudza¢ komdérek nerwowych zwojow (Supniewski 1966, Kubikow-
ski, Kostowski 1979). TEA bedac lekiem ganglioplegicznym silniej oddzia-
tuje na zwoje wspoétczulne niz na przywspotczulne. Jego dziatanie jest dtu-
gotrwate, gdyz powoli rozpada sie on w ustroju. Konsekwencja tego jest
utrudnienie wydalania soli sodowych i potasowych z moczem, bowiem
zwigzanie ACh przez receptor powoduje zmiane przypuszczalnosci btony
postsynaptycznej dlajondw N A+ i K+ (Skangiel-Kramska 1989).

W wyniku zahamowania czynnosci esteraz cholinowych w organizmie
nagromadza sie endogenna acetylocholina, ktérej przedtuzony czas dziatania
zmienia normalna regulacje neurohormonalng.

Znajduje to swoje odbicie w zaburzeniach prawidtowej czynnosci wielu na-
rzadow i ukladow. O przebiegu zatrucia decydujg zwitaszcza zmiany w ukta-
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dach kragzenia i oddechowym, poniewaz oba te uktady posrednicza w usu-
waniu metabolitow oraz dostarczaniu substancji odzywczych i tlenu dla
ciggle zmieniajgcych sie potrzeb ustroju.

Zaburzenie relacji miedzy acetylocholing a acetylocholinoesteraza powo-
duje wzmozone napiecie ukiadu przywspoéitczulnego (Giermaziak 1989).
Acetylocholina nasilajgc m.in. czynno$¢ ruchowa miesni, zwalnia jedno-
czes$nie procesy glikolizy, a w warunkach niedotlenienia zatrzymuje je na
etapie przemian beztlenowych, co uposledza réowniez odbudowe potencja-
6w czynnosciowych (Patyra 1976).

Rownoczesnie Michejda (1985) sugeruje, iz kanat sodowy receptora
nikotynowego moze by¢ regulowany egzogenng fosforylacjg przez ATP wy-
dzielany w czasie neurotransmisji wraz z acetylocholing. Za$ chlorek czte-
roetyloamoniowy jest odpowiedzialny za skrocenie okresowego wyrzutu K+
w rytmie okotodobowym (Kondo 1990).

Tego typu mechanizmom odpowiadajg uzyskane gwattowne spadki do-
bowej aktywnosci acetylocholinoesterazy w mdézgu myszy w wyniku poda-
nia TEA, zwigzane z zaburzeniami procesu glikolizy. Dla organizmu nie-
zwykle wazna jest bowiem statos¢ poziomu glukozy i to nie tylko dla catego
metabolizmu, lecz przede wszystkim dla prawidtowego funkcjonowania
uktadu nerwowego, ktérego dziatanie odbywa sie kosztem energii zdobywa-
nej wytacznie z rozpadu glukozy.

Obnizenie dobowej aktywnosci acetylocholinoesterazy w mézgu myszy
dowodzi jednoczesnie mozliwosci przechodzenia blokeréw nikotynowych
poprzez bariere krew-moézg. W ten sposéb TEA dociera do nerwoéw i akso-
now jader nadskrzyzowaniowych (SCN - stanowigcych obok jader brzuszno-
-przysrodkowych-VMH centralny oscylator zegara biologicznego ssakoéw,
Moore-Ede i wsp. 1982), wzmacniajgc dziatanie acetylocholiny, odgrywaja-
cej doniosta role w mechanizmie generacji rytmow (Gross i wsp. 1983).

Wykazano ponadto (Pojda 1975), ze Swiatlo zwieksza aktywnos¢ acetylo-
cholinoesterazy, jednoczesnie uwalniajac acetylocholine z siatkowki co
zwigzane jest z okotodobowa aktywnoscig lokomotoryczng zwierzat. Pod-
kresla sie bowiem mniejszg zawartos¢ AChE w moézgu w okresie aktywno-
sci lokomotorycznej i zwiekszong w czasie snu.

Znalazto to swoje potwierdzenie w prowadzonych badaniach dotyczg-
cych okotodobowych zmian rytmiki aktywnosci enzymu. Badania chrono-
biologiczne przeprowadzone na ssakach wykazaty, ze w moézgu tych zwie-
rzat poziom neurotransmiteréw, jak réwniez aktywnos$¢ enzymow ich synte-
zy i hydrolizy wykazujg zmiany o charakterze rytméw okotodobowych
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(Naber i wsp. 1981, Wirz-Justice 1987). Okotodobowe rytmy aktywnosci
ACh i AChE w mdézgu ssakéw wykazuja ponadto regionalne réznice w swo-
im przebiegu.

W wyniku przeprowadzonych badan stwierdzono, ze w warunkach
osSwietlenia LD 12:12 akrofaza aktywnosci AChE w mdzgu samcéw myszy
przypada na godz. ok. 23.00 w okresie fazy ciemnej, u samic natomiast
w okresie fazy jasnej na godz. ok. 11.00.

Rezultaty te odbiegaja od uzyskanych oznaczen aktywnosci enzymu
w szyszynce samcow myszy, gdzie akrofaza rytmu przypada na $rodek fazy
ciemnej (Chyb 1988, Swiagtkiewicz 1991), jak réwniez w pniu mézgu
(Lewandowski 1983) w podwzgdrzu i zakrecie obreczy (Surowiak, Barbac-
ka-Surowiak 1985), w ktéorych akrofaza aktywnos$ci AChE przypada na
przetom fazy jasnej i ciemnej lub poczatek fazy ciemnej.

Roéznice te tgcza sie przypuszczalnie z sama procedurag prowadzonych
badan. Oznaczenia bowiem aktywnosci enzymu dokonywano w homogena-
cie moézgu, co wptyneto na usrednienie wyniku, stanowigcego wypadkowag
aktywnosci AChE w poszczeg6lnych strukturach mézgu.

W pozostatych analizowanych narzgdach myszy nie zaobserwowano
wiekszych réznic piciowych w okresie wystepowania akrofazy aktywnosci
rytmu. | tak w miesniach szkieletowym i sercowym oraz w watrobie sam-
cow przypada ona na poczatek fazy jasnej, a w watrobie samic i nerkach
zwierzat najej koniec.

W poroéwnaniu z rytmem aktywnos$ci esteraz cholinowych myszy hodo-
wanych w warunkach fizjologicznych, podanie blokera receptoréw nikoty-
nowych ukfadu cholinergicznego powoduje znaczne przesuniecie fazy tego
rytmu, obnizenie jego amplitudy i wartosci $redniej.

Wedtug niektérych autoréw (Civen, Leeb 1980) inhibicja acetylocholino-
esterazy moze wplywaé takze na sterydogeneze w wyniku zwiekszonego
uwalniania ACTH, co ttumaczy¢ moze w pewnym stopniu réznice poziomu
aktywnosci enzymu wywotane dziataniem chlorku czteroetyloamoniowego
u samic i samcow myszy.

Ro6znice w dziataniu TEA na poszczegdlne tkanki wynikajg natomiast
z ilosci i gestosci miejsc receptorowych w badanych narzadach. Wykazano
bowiem, iz w osrodkowym ukladzie nerwowym gestos$¢ cholinergicznych
receptoréow nikotynowych jest w zasadzie zgodna z rozmieszczeniem zakon-
czen cholinergicznych, zas w obrebie ptytki koncowej wynosi ok. 3 x 107 na
1 pms btony komdérkowej. R6wnoczesnie stwierdzono, ze liczba receptorow
jest zmienna w ciggu doby i wéwczas gdy wzrasta badz maleje, efektywnosc¢
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blokady cholinergicznej jest takze wzmozona badz ostabiona (Pan Si-Yuan
1992).

Z powyzszych rozwazan mozna wnosi¢ o desynchronizujgcym dziataniu
chlorku czteroetyloamoniowego na okotodobowag aktywnos$¢ esteraz choli-
nowych myszy.

Zwraca takze uwage zréznicowane dziatanie blokera nikotynowego na
poszczegdlne narzady myszy w roznych punktach czasowych doby oraz
wyzsza reaktywnos$¢ samcow pozostajacych pod wptywem TEA.
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Beata Sobociriska-Rodzon

Aelassttare Day dfGolrestaesee AdmMityssaRs it
oftlakigNicotre Roptars

Changes were analyzed throughout the day in the activity of acetylcholineste-
rase (AChE, EC 3.1.1.7.) in the brain, skeletal muscles and heart muscles and
of cholinesterase (ChE, EC 3.1.1.8.) in the liver and kidneys of mice as a result
of tetraethylammonium chloride (TEA) activity.

Single doses of nicotine blocker were found to influence the desynchronization
of the rhythmicity of cholinesterase activity in the examined organs of mice,
expressed by reduction in average activity and rhythm amplitude, as well as phase
shifting of the rhythm.

Furthermore, a greater reactivity to tetraethylammonium chloride was found in

male mice.



