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SAMENVATTING

Allereerst werd een overzicht gegeven van de bestaande litera~
tuur betreffende de relatie tussen vitamine C en de bijnierschors.
Het doel van ons onderzoek was, na te gaan, of vitamine C van be-
lang is bij de reactie van het lichaam op een schadelijke prikkel
en, meer in het hijzonder, in hoeverre hierbij de bijnier betrok=-
ken is. Als schadelijke prikkel werd koude toegepast, gezien het
feit, dat bij deze vorm van ,stress?” een gunstige invloed van
vitamine C reeds bekend was (Dugal en Thérien (1949)), Als crite-
rium voor de invloed van vitamine C werd het glycogeengehalte van
de lever gebruikt. Dit werd gedaan, omdat Giroud c.s. (1941) heb-
ben aangetoond, dat vitamine C bij caviae, die spierarbeid moes-
ten verrichten, dus aan ,stress” werden blootgesteld, het lever~
glycogeengehalte verhoogt,

Wat onze eigen proeven betreft, in de eerste plaats werd de
invloed van vitamine C op het leverglycogeengehalte van normale
vrouwelijke ratten, die aan een temperatuur van -6° C werden
blootgesteld, nagegaan. Daarna werden dezelfde proeven uitgevoerd
met mannelijke ratten hij een temperatuur van + 10° C. Tenslotte
werden een aantal experimenten met bijnierloze mannelijke ratten
verricht, die eveneens aan een temperatuur van + 10° C werden
blootgesteld.

De dieren werden drie maal per dag intraperitoneaal ingespoten
met 50 mg vitamine C, in de vorm van een 5% Na-ascorbaatoplossing
De controledieren werden op dezelfde wijze met 1 cc 0.9% NaCl-
oplossing behandeld; vier en twintig uur vddr dat de dieren aan
de koude werden blootgesteld, werd met de behandeling begonnen.
Fen uitzondering hierop vormen de proeven,welke bij -6° C plaats
vonden; hierbij werd een meer ingewikkeld behandelingsschema toe=
gepast. De bijnierloze ratten werden na de bijnierexstirpatie el=~
ke dag met 0,5cc cortine en 0,1 mg d.o.c.a. subcutaan ingespoten.
Deze dieren kregen twee dagen de gelegenheid zich van de operatie
te herstellen. Daarna werden ze aan de koude blootgesteld. Het
drinkwater van deze dieren bestond uit een 1% NaCl~oplossing. Het
glycogeengehalte werd bepaald volgens de door ons enigszins gemo=-
difieerde methode van Van der Kleij.

Voorafgaande aan de experimenten in ‘e koude werden een aantal
proeven verricht bij kamertemperatuur, waarbij e invloed van vi-
tamine C en de injectie als zodanig op het glycogeengehalte van
de lever en op het lichaamsgewicht werd nagegaan. Er werd geen
verschil in glycogeengehalte tussen de met vitamine C-, de met
physiologische zoutsolutie- en geheel niet behandelde ratten gevon-
den. Lvenmin werd van de behandeling als zodanig enige invloed op
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het lichaamsgewicht waargenomen. Een uitzondering hierop betreft
het lichaamsgewicht van bijnierloze ratten. 3ij deze dieren was
de gewichtsafname na de operatie bij de onbehandelde dieren veel
sterker dan bij de met vitamine C of physiologische zoutsolutie
ingespoten ratten.

Het leverglycogeengehalte ondergaat tengevolge van de koude
bepaalde veranderingen. Uit de proeven, welke bij =6° C plaats
vonden, bleek, dat het gehalte tengevolge van de koude gedurende
de eerste 24 uur sterk daalt, daarna enigszins stijgt'endan onge-
veer 12 tot 24 uur op dit niveau blijft. Na 72 uur koude is het ge-
halte wederom bijna even laag als na 24 uur. De curve verloopt dus
drie-phasisch. Aan de hand van de literatuur werd deze curve ver=~
geleken met een ,adaptatiecurve’, zoals die door Selye is beschre-
ven. De daling van het glycogeengehalte, die gedurende de eerste
24 uur inde koude plaats vindt, komt overeen met de ,shockphase”,
de daarop volgende stijging en de periode waarin het glycogeenge=~
halte hoog blijft met de ,resistentiephase”, de dan weer volgende
daling met de ,uitputtingsphase®.

Wat betreft het leverglycogeengehalte in de uitputtingsphase
zijn in de literatuur geen proefondervindelijke gegevens vermeld.
Volgens Selye is het waarschijnlijk, dat in deze phase, evenals
in de shockphase, het glycogeengehalte laag is, Uit onze proeven
blijkt, dat dit inderdaad het geval is.

De stijging van het glycogeengehalte in de resistentiephase
was bij =6° C slechts gering. Wij meenden, dat dit een gevolg was
van de hevige koude, waaraan de dieren waren blootgesteld. In de
proeven, welke bij een temperatuur van + 10° C werden uitgevoerd,
werd gedurende de eerste 24 uur eveneens een daling gevonden, De-
ze werd echter gevolgd door een veel sterkere stijging dan bij
-8° €, zodat het gehalte na 48 uur de aanvangswaarde weer onge-
veer bereikt had. Bij minder sterke koude is de resistentiephase
dus veel duidelijker. Nogmaals 24 uur later bleek het gehalte op het
Zzelfde niveau te zijn gebleven, In de curves, die uit de bij deze
temperatuur gevonden waarden geconstrueerd werden, ontbreekt dus
de uitputtingsphase. De temperatuur was wellicht dusdanig, dat de
dieren vrij gemakkelijk aan deze toestand konden wennen en dus
niet snel in een uitputting geraakten,

De curves van het leverglycogeengehalte van bijnierloze ratten,
die bij een temperatuur van + 10° C werden geplaatst, vertonen in
principe hetzelfde beeld als bij normale dieren werd gevonden.
Bij de met physiologische zoutsolutie behandelde ratten is echter
van een resistentiephase nauwelijks sprake.

De invloed van vitamine C op het glycogeengehalte van de lever
uit zich slechts op bepaalde tijdstippen in de koude., Het glyco-
geengehalte van de lever van aan een temperatuur van =-§°C bloot-
gestelde ratten blijkt,alleen nadat de dieren 36 uur bij deze
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temperatuur hebben doorgebracht, bij de met vitamine C behandelde
dieren significant hoger te liggen dan bij de controles. Het le~
verglycogeenverhogend effect van vitamine C werd bij de aan een
temperatuur van + 10° C blootgestelde ratten na 24 uur en na 48
uur koude geconstateerd. Uit deze gegevens hebben we geconclu-
deerd, dat het effect van vitamine C op het glycogeengehalte van
de lever aan het begin van de resistentiephase tot uiting komt.

Hetzelfde geldt ook voor de bijnierloze ratten, waarbij het
glycogeengehalte van de met vitamine C ingespoten dieren, nadat
deze 48 uur bij een temperatuur van + 10° C waren geplaatst, ho=
ger was dan dat van de met physiologische zoutsolutie behandelde
ratten. Uit deze proeven trokken wij de conclusie, dat de invloed
van vitamine C op het glycogeengehalte van de lever niet afhanke-
lijk ts van de aanwezigheid van de bijnier.

In de proeven, welke bij een temperatuur van + 10° C werden
uitgevoerd met normale mannelijke ratten, werd, behalve het glyco-
geengehalte van de lever, tevens het gewicht van de bijnier be-
paald.

Het bhijniergewicht werd uitgedrukt in procenten van het li-
chaamsgewicht der dieren, aan het einde van de proef. De bijnier
van de vitamine C-dieren, evenals die van de met physiologische
zoutsolutie behandelde ratten, blijkt significant groter te zijn
dan de bijnier van dieren, die niet in de koude werden geplaatst.
De hypertrophie van de bijnier van de met vitamine C behandelde
dieren is, behalve na 72 uur koude, minder dan die van de contro=-
les., Hieruit volgt dus, dat de Hypertrophie van de bijnier met
grote doses vitamine C wel gedeeltelijk kan worden tegengegaan,
maar niet, zoals in de literatuur wordt vermeld, geheel is te be-
letten.

Het lichaamsgewicht werd vddr en na de proef bepaald. Het ge-
wichtsverlies werd uitgedrukt in procenten van het aanvangsgewicht
van de rat. In alle experimenten werden de curves van de gewichts-
afname vergeleken met de leverglycogeencurves. Deze gelijken in
hun verloop zeer sterk op elkaar., Wat de invloed van vitamine C
op het lichaamsgewicht betreft, gezien de geringe verschillen in
gewichtsverlies tussen de met vitamine C behandelde ratten en de
controles, werd hieraan geen grote betekenis gehecht.

Uit de proeven met bijnierloze dieren is komen vast te .taan,
dat deze invloed van vitamine C niet afhankelijk is van de aanwe-
zigheid van de bijnier. De verhoging van het glycogeengehalte door
vitamine C kan dus niet worden toegeschreven can een grotere se=-
cretie van die bijnierschorshormonen, die van bhelang zijn voor de
vorming van leverglycogeen. Een andere mogelijkheid is, dat de
werking van vitamine C direct op het leverglycogeen aangrijpt,
bh.v., door de opbouw van melkzuur tot glycogeen te bevorderen,
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Hiervoor waren uit de literatuur wel enige argumenten te putten,
Aangezien echter in onze proeven het leverglycogeenverhogend ef-
fect van vitamine C slechts op bepaalde tijdstippen kon worden
aangetoond, waren wij van mening, dat er naar een andere verkla-
ring voor het werkingsmechanisme van het vitamine moest worden
gezocht. Uit al onze proeven blijkt, dat het effect van vitamine
C aan het begin van de resistentiephase, dus dan wanneer het aan-
passingsproces manifest begint te worden, ontstaat. Hieruit meen-
den wij de hypothese te mogen stellen, dat vitamine C op een of
andere wijze de adaptatie aan koude bevordert. In het licht van
deze hypothese mag het leverglycogeenverhogend effect van vita-
mine C misschien worden gezien als éen gevolg van sneller optre-
dende adaptatie.

Ondanks het feit, dat bijnierschorshormonen een grote rol spe-
len bij de adaptatie van het organisme tegen schadelijke invloe=
den, zijn we van mening, dat vitamine C niet werkt als bijnier-
schorshormoon. Evenmin is waarschijnlijk dat het de werking
van bijnierschorshormonen potentieert, want in dat geval zou men
in alle phasen van de alarmreactie een effect van vitamine C moe-
ten zien. Zoekend naar een andere verklaring, viel het ons op,
dat de gunstige invloed van vitamine C voornamelijk bij schade~
lijke invloeden als koudec, spierinspanning en infecties is be-
schreven. Deze schadelijke prikkels hebben gemeen, dat ze allen
aanleiding geven tot een verhoging van de stofwisseling. Waar=
schijnlijk dient deze voor de verdediging van het organisme tegen
de ,stress”. 3ij de meeste, andere soorten ,stress™ heeft men een
daling van de stofwisseling geconstateerd. Dit heeft ons gebracht
tot de hypothese, dat vitamine C van belang is voor die schade-
lijke prikkels, waarbij een verhoging van de stofwisseling als
een van de belangrijkste verdedigingsmechanismen tegen de ,stress”
moet worden gezien.
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