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Biologia generale. — Azione della colchicina in vivo in presenza 
di glutatione ridotto {*K N o ta  di G i o v a n n i  C r i s t o f o l i n i  e L a u r o  

G a l z i g n a , presen ta ta  (**} dal Socio C. C a p p e l l e t t i .

In  un precedente lavoro [1] è s ta to  messo in evidenza un processo ossido- 
ridu ttivo  tra  colchicina e g lu ta tione rido tto  (GSH):
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R =  residuo glutammico R' =  residuo glicinico.

L a possibilità di tale reazione, costitu iva la base per u n ’interpretazione 
del meccanismo d ’azione della colchicina in accordo con le più recenti teorie [2] 
Q uest’interpretazione avvalorava l ’osservazione [3], secondo la quale, nel corso 
della m itosi, si verificano spostam enti so p ra ttu tto  a carico dell’ossido-ridu- 
zione del g lu tatione. Per di più, l ’azione della colchicina sulla m itosi viene 
considerata una conseguenza di una p rim itiva azione su enzimi w  e proteine 
di s tru ttu ra  [5] di tipo tiolico.

E ra p ertan to  ragionevole stud iare se il GSH proteggesse le cellule dal
l ’effetto della colchicina. A  tale scopo sono sta te  com piute indagini istologiche

(*) Istituto di Botanica dell’Università di Padova -  Dir. prof. Carlo Cappelletti, 
Istituto di Chimica Biologica dell’Università di Padova -  Dir. prof. Noris Siliprandi.

(**) Nella seduta del 12 maggio 1962.
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per studiare in particolare quale sia l ’effetto del GSH sull’indice m itotico, va
lore che viene partico larm ente a lterato  per azione della colchicina [6].

M a t e r ia l i  e  m e t o d o ,

32 bulbi di A lhum  Cepa sono sta ti messi a germ inare in locale ad illu
m inazione natu ra le , per 3 giorni a 150 C. 24 di questi bulbi sono sta ti quindi 
posti in a ltre tta n ti p rovettoni, contenenti H 20  distillata, soluzioni di colchi
cina, soluzioni di GSH e soluzioni di colchicina e GSH.

Il tra ttam en to  veniva effettuato  per 14 ore, quindi 3 apici radicali 
per ogni bulbo sono s ta ti fissati con il C arnoy e colorati secondo il metodo 
di Feulgen.

Con ciascun apice sono sta ti fa tti 2 strisci che sono s ta ti inclusi su vetrino 
con balsam o del Canada.

Su ciascun vetrino sono s ta ti compiuti:
a) un conteggio di tu tte  le cellule comprese in 20-30 campi d istribuiti 

a caso;
ò) un conteggio to tale delle m etafasi e delle anafasi.

R is u l t a t i .

Le conte e gli indici m ito tici da esse ricavati sono esposti in tabella. Sono 
s ta te  incluse nel num ero delle m etafasi anche le pseudo-anafasi, le pseudo- 
m etafasi e le m etafasi «glu tation iche ». Si denom inano pseudo-anafasi gli 
stadi m itotici che presentano m igrazione di cromosomi, m a assenza di fuso; 
pseudo-m etafasi le figure in cui cromosomi di aspetto  irregolare sono raggrup
pa ti irregolarm ente; m etafasi «g lu tation iche»  quelle in cui cromosomi p iu t
tosto co n tra tti sono disposti in modo abbastanza simile al norm ale.

Prove Cellule 
a riposo

Cellule 
in mitosi

Indice
mitotico

1 1462 64 4,19 ±  3,02
2 I66O 182 9 ", 88 ±  5.52

| a) ■ • • • 7l8 2 5 3,37 ± 1 , 0 6

3 6) . . . . I28l 44 3,35 ±  1,69
' c) . . .  . 978 33 3,27 ± 3 , 3 8

 ̂ ») . . . . 1526 105 6,44 ±  3.7°
4 b) . . . . 583 37 5,87 ~f~ 2 y 88

( c) . . . . 674 29 4, i 3 ±  3.62
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T a b e l l a  I.

Indice mitotico =  Percentuale d i cellule in mitosi sul totale d i cellule presenti.

i) Prove in bianco (con H20 distillata)

2) » con colchicina 0,4 X io- 2 M

3 a) » » GSH 0,4 X io- 2 M

3 à) » » GSH o ,7 X io "  2 M

3 c) » » GSH 1,0 X io-  2 M

4 a) » » colchicina 0,4 X io 2 M e GSH 0 L X IO "2 M
Ab) » » » 0,4 X io ~  2 M e GSH 0,7 X io- 2 M

A c) » » » 0,4 X io ~ 2 M e GSH 1,0 X io ~ 2M

L a T abella m ostra che Findice viene aum entato  del 146%  per azione 
della colchicina. L ’aggiunta di GSH alle prove con colchicina provoca un ab- 
basam ento dell’indice pari al 37 ,7%  rispetto  alle prove con colchicina sola.

E l a b o r a z io n e  s t a t is t ic a .

È s ta ta  effe ttuata  l ’analisi della varianza sulle differenze tra  gli indici 
m itotici. T ra ttandosi di valori percentuali l ’elaborazione è s ta ta  com piuta 
dopo aver trasform ato  i percenti in valori angolari con la formula:

arc. sen y percento =  angolo

secondo il procedim ento di Bliss [7]. Sono sta te  im piegate le seguenti formule:
_________ i che è lo scarto quadratico medio o deviazione stan-

j /  ^  £ =  °»« ^ard, dove x  è l’intensità, /  la frequenza, M la m edia
ed n il num ero dei campioni;

(«1 —  i) cij +  («2 —-1) a  l 
ftx ~j“  rìz —  2

che é la deviazione standard  media;

Mx — M2 1 /  n-x  ̂ c^ e è il valore t  di S tuden t nel caso della differenza
ai r nt 4- n<, ~  * tra  medie;

P ±  X chje è la probabilità  compresa entro i lim iti M ±  X dove X =  t : ^~2.

D is c u s s io n e  e  c o n c l u s io n i.

D alla valutazione dei risu lta ti o tten u ti si può constatare che esiste una 
indubbia interazione tra  GSH e colchicina.

Il GSH, ha, di per se, un  certo effetto tossico, che cresce al crescere della 
concentrazione. Questo effetto è spiegabile con il fa tto  che, per il norm ale fun-
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zionam ento del fuso, è necessario un equilibrio tra  grupp i-S H  e ponti disol
furo [2]. Il GSH, in questo caso, agisce come altri veleni fusoriali contenenti 
g rupp i-S H .

I risu lta ti dell’elaborazione statistica m ostrano che, m entre non sono signi
ficative le differenze tra  gli indici m itotici delle prove in bianco e quelli dei t r a t 
ta ti con GSH, sono n e ttam en te  significative le differenze tra  g l’indici delle 
prove in bianco e dei t ra t ta t i  con colchicina, dei t ra t ta t i  con colchicina e dei 
t ra t ta t i  con colchicina e GSH. L ’effetto p ro te ttivo  del GSH si può conside
rare indipendente dalla sua concentrazione. L ’interazione osservata non im 
pedisce però del tu tto  che la colchicina eserciti un certo effetto sulle cellule.

In conclusione è chiaro che l ’alcaloide, come già messo in evidenza [1], 
ha bisogno di condizioni particolari per reagire. Nelle prove in vitro la 
debole interazione messa in evidenza era dovuta a ll’assenza di azioni cataliz
zanti, m entre nelle prove in vivo l ’interazione si m anifesta con m aggior in ten
sità per la presenza di sistem i enzim atici che, evidentem ente, la favoriscono.

R esta da vedere se l ’azione della colchicina sia specifica [4] su qualche 
p ro teina-SH  o aspecifica [5] nel senso che blocca ind istin tam ente tu tti  i 
gruppi tiolici presenti nella cellula.

B ib l io g r a f ia .

[1] L. Galzigna, «A tti Soc. ital. fisiol. vegetale» (1961), in corso di stampa.
[2] O. J • E ig sti, P. D u stin , Colchicine in Agricolture, Medicine, Biology and Chemistry, Iowa

State College Press (1955).
[3] L. Rapkine , « Ann. Physiol. », 7, 382 (1931).
[4] H. L e t t r e ,  «Cancer Research», 12, 847 (1952).
[5] D. Mazia, « Symposia Soc. Exptl. Biol. », 9, 335 (1955).
[6] A. Levan, « Hereditas », 40, 1 (1954).
[7] 1. C. B liss, «P lant Protection», 12, 1 (1937).


