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LASER-SUGÁRZÁS LETÁLIS HATÁSÁNAK 
VIZSGÁLATA DROSOPHILA MELANOGASTEREN
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CSU KÁS-SZATLÓ CZK Y I R É N , G. TOTA JO L Á N *

E L T E , Szárm azás- és Ö rök léstan i T an szék , *SO TE, I I .  sz. Sebészeti K lin ika  

B eérkeze tt: 1971. ja n u á r  29-én

Bevezetés

1. A biológiai tudom ányok különböző területein széleskörűen vizsgálják 
a koherens indukált fény h a tásá t. Az egységes kép k ia lak ításá t azonban nehe
zíti az a körülm ény, hogy az élőlények a term észetben nincsenek kitéve 
hasonló sugárzásnak. A laserhatás nem csak  az energia denzitástól, hanem  a 
hullám hossztól, valam int az energia k ibocsátásának  m ódjátó l is nagym érték
ben függ. A nagy dózishatásra irányuló  kísérletek e tek in te tb en  igen h e te 
rogének.

Szövettenyészetekben — laser-besugárzás h a tá sá t illetően — vitális fes
tékek fotoszenzitizációját figyelték m eg (1).

Berns és m tsai (2) p a tk án y  m yocardiális sejtekben fotoszenzitizáló ágen
sek használata  nélkül is jelen tős m itokondriális károsodást tapasz ta ltak , am it 
a citokrom ók kromofor sajátosságával hoznak összefüggésbe. A laser citom or- 
fológiai hatásáró l is számos közlemény szám ol be (6, 11), m elyek kromoszomális 
sérülésekben, károsodott sejtosztódásban stb . ny ilvánulnak  meg.

Az em líte tt károsodásokon k ívü l az RNS szintézis is befolyásolható 
laser-sugárzással (2).

Az enzim atikus folyam atokra való ha tás  függ a fotoszenzibilizáló ágen
sek jelenlététől, ill. h iányátó l (9).

2. K onkrétebb eredm ényeket é rtek  el a nagyenergiájú koherens sugarak  
sebészi célokra történő alkalm azása te rén .

Az u tóbb i évtizedben az orvosi és biológiai k u ta tá s  területén  b eha tóan  
foglalkoznak a laser-sugarak alkalm azási lehetőségeivel, különösen sebészi, 
szemészeti, bőrgyógyászati vonatkozásban, valam int a rák -k u ta tás  és kezelés 
terén . A gyakorlai alkalm azásnak azonban  egyelőre még g á ta t szab többek  
között az is, hogy még nem  tisz tázo tt kellőképpen a laser biológiai hatás- 
m echanizm usa. Bár az ez irá n y ú vizsgálatok széleskörűek, m ég korántsem  adnak  
feleletet a fen ti kérdésre. S a já t eddigi k ísérleteink is ennek a m echanizm usnak 
a megismerését célozták különböző biológiai rendszerekben és néhány klinikai 
esetben (10). Jelen m unkánkban  arra  a kérdésre ak a rtu n k  feleletet kapni, 
hogy D rosophila m elanogaster az ontogenezis különböző stádium ában m ilyen 
érzékeny laser-sugárral szemben, m iu tán  a ^-sugárzásra vonatkozólag m ár 
rendelkezünk saját, a у-sugárzással kapcso la tban  pedig széles körű irodalm i 
adatokkal.
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Anyag és módszer

K ísérleti ob jektum unk a Drosophila m elanogaster Oregon-R vad törzse 
volt. Az á lla to k at Belgovszkij-féle táp ta la jo n  (3) 25 i  0,5 °C-on neveltük.

Az ontogenezis különböző pontjain  v e t t  m in tákat [2 órás pete, petéből 
való k ibúvástó l szám íto tt 48 (2 — 3 lárvastád ium  közti vedlés időpontja), 72, 
96 órás lá rv a  (közvetlenül a pupárium képződés előtti á llapot) a pupációtól 
szám ított 14 órás báb és 24 órás imágó 20—60 egyed] kis te ljesítm ényű rubin- 
laserrel sugaraztuk  be (X =  6943 A), festetlen  állapotban.

0 — 5 J-ig  terjedő energ ia tartom ányban  a laser-sugár energiáját szűrő 
alkalm azásával, ill. a gerjesztő energia változta tásával á llíto ttü k  be a k ív án t 
értékre. Tengelyirányban az energia 30% -a halad  tovább.

5 J-n á l nagyobb energ iákat több (30 sec-onként 5 J  ism ételt) besugárzás 
összegezésével nyertük.

A kísérletek során a lkalm azo tt dózisok 0,5 —100 J  k ö zö tt voltak. A su 
gárzás letális ha tásá t a besugárzo tt állatokból kikelt im ágók, besugárzo tt 
im ágók esetében pedig a kezelés u tán  10 n ap o t túlélők szám ával detek tá ltuk . 
A közölt eredm ények 4 ism étlés á tlag á t m u ta tják  be, az értékek szórása 
i  5 — 20%  közö tt mozog.

Eredmények

A laser-sugarak D rosophila petékre k ife jte tt letális h a tá sá t az 1. áb ra  
szemlélteti.

Az ábrából k itűnik , hogy a D rosophila peték rendk ívü l rezisztensek. 
100 J  energiánál még csak 25% -os letalitás tapasz ta lható  a kontrolihoz viszo
nyítva.

A lárvákon  végzett vizsgálataink eredm ényét a 2. áb rán  m u ta tju k  be.
Az ábrából lá tható , hogy a lárvastád ium  közel két nagyságrenddel érzé

kenyebb laser-sugárral szem ben. A legnagyobb fokú szenzitiv itás 48 órás lárva- 
korban tapasz ta lható , ahol az LDS0 0,9 J -n á l ta lálható . Az idősebb lá rv ák b an  
a rezisztencia fokozódik. 72 órás lárvákban  az LD50 1,25 J ,  96 órás lá rv áb an  
1,5 J  értéknél jelentkezik. A 100%-os le ta litás  48 órás ko rban  besugárzott*  
lárváknál 2,57, 72 órás lá rv ák n ál 3,0 J ,  m íg 96 órás lá rv ák  esetében 4,0 J .

A bábok  laserrel szem beni rezisztenciáját a 3. áb rán  lá th a tju k .
A rezisztencia bábstád ium ban  tovább  növekszik. Az LD 30-hez szükséges 

dózis 4,1 J .
Im ágók le ta litását laserrel szemben a 4. ábrán lá th a tju k .
M int az ábráról lá th a tó , az imágók ism ét a lárvákhoz hasonló érzékeny

séget m u ta tn ak . Az LDS0 1,4 J-nál, a 100% -os letalitás 3,5 J  besugárzásnál 
jelentkezik. Nagyon érdekes viszont az, hogy még az LD 30-nél nagyobb dózi
sokat túlélő állatok is fertilisek  m aradtak .

Megbeszélés

A laser-sugárzás hatásm echanizm usa a hőhatáson k ívül még kevéssé 
ism ert. D err (5) vizsgálatai szerint szabadgyökök is képződnek. B élnyálkahár
ty án  és leukocitákon végzett vizsgálataink (10) megerősítik ezt a m egfigyelést.

* E z e k e t az é rték ek e t n em  ábrázo ltu k .
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1. ábra. 2 ó rás p e ték  laserrel szem beni 
érzékenysége

2. ábra. K ülönböző lá rv ak o rb an  b e su g á rz o tt  
á lla to k  fé lle tá lis  dózisai

Iáié lók
%

3. ábra. 14 ó rás b á b á llap o tú  á lla to k  tú l- ' 
élésének a laku lása

lúlélők
V.

4. ábra. A 24 ó rás k o rb an  b e su g á rz o tt 
D rosophila  m elan o g aste r im ágók la se r-  

sugárzással szem beni érzékenysége



Ez a felismerés jelentős, m ivel a laser-besugárzás következtében je lén t - 
kező m ásodlagos hatások (12) így jobban m agyarázhatók.

Más vizsgálatokból az látszik , hogy a laser-sugárzás jelentős sejtlégzés 
károsodást okoz a m itokondrium okra k ife jte tt hatásán keresztül (2), valam in t 
krom atida tö réseket idéz elő (11), és gátolja a sejtosztódást (6). Ezek a károso
dások alapvetően m egnyilvánulhatnak az életfolyam atok olyan defektjeiben, 
am elyeknek következm énye a csökkent m értékű  növekedés (9) vagy a je len  
kísérletünkben tap asz ta lt le ta litás .

A D rosophila ontogenezisére vonatkozóan egyéb sugárfajtákkal szembeni 
érzékenységet széleskörűen vizsgálták. H a se tt és Jenkins (7) y-sugárzással 
szemben legnagyobb fokú érzékenységet a 3 órás petéknél tap asz ta lta . H asonló 
m egállapítást t e t t  King (8), aki a ^-sugárzással szemben a 4 óránál fia ta lab b  
pe té t és a közvetlenül bábozódás előtti lá rv á t rendkívül érzékenynek ta lá lta .

K orábbi ^-sugárzással szembeni rezisztenciát vizsgáló kísérleteinkben 
a pete m egterm ékenyítésétől szám íto tt 95 és 100 óra közö tt sugárérzékenységi 
m axim um ot (4) és a bábozódás károsodását figyeltük meg.

V izsgálataink szerint a laser-hatás pete  esetében teljesen ellentétes a 
más sugárfa jtákkal k ap o tt eredm ényekkel, am it azzal m agyarázhatunk , hogy 
a laser-sugárzás hatásm echanizm usa eltér m ás sugárfajtákétól. A későbbi 
egyedfejlődési szakaszokban tapasz ta lt nagyfokú sugárérzékenység laserrel 
szemben — különösen a lá rvastád ium ban  — is ezt tám asz tja  alá. Figyelem re 
m éltónak ta r t ju k  azt a körü lm ényt, hogy laserrel szem beni viselkedés nem  
hozható lineáris összefüggésbe sem az életkorral, sem az élőlény testm éretében  
bekövetkezett változással.

A nnak eldöntésére, hogy a k ap o tt eredm ényekért m ilyen genetikai, 
fiziológiai, ill. biokémiai fo lyam atok károsodása vagy m egváltozása felelős, 
további v izsgálataink fo lyam atban  vannak .

összefoglalás

D rosophila m elanogaster különböző ontogenetikai stád ium aiban  v izs
gáltuk a rubin-lasersugárzás letális h a tá sá t. M egállapítottuk, hogy a 2 órás 
pete igen rezisztens laserrel szemben, v iszon t különösen szenzitív a petéből 
való k ibúvástó l szám íto tt 48 órás lárvastádium ban. Az ontogenezis későbbi 
szakaszaiban kis fokú rezisztencia növekedés figyelhető meg. Az im ágóknál a 
rezisztencia kissé csökken. A tiilélő álla tok  fertilisek m arad tak .
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ИССЛЕДОВАНИЕ ДЕЙСТВИЯ ЛЕТАЛЬНОЙ ДОЗЫ ЛУЧЕЙ ЛЕЗЕРА НА 
DROSOPHILA MELANOGASTER

Фалуди Б., Мештер Э., Паради Е., Чукаш-Сатлоцки И ., и Г. Тота Й.

Действие летальной дозы лучей лезера было исследовано у Drosophila mélán ogaster 
на различной онтогенетической стадии. Сопротивляемость двухчасавой яйцевой клетки 
очень высокая, чувствительность, наоборот, самая выраженная в стадии ларвы через 48 
часов после вылупления из яйца. В дальнейших стадиях онтогенеза наблудается незначи
тельная резистенция, что уменьшается у имаго. Выжившие животные остаются плодотвор
ными.

L E T H A L  E F F E C T  O F  L A S E R  R A D IA T IO N  IN  D R O S O P H IL A  M E L A N O G A ST E R  

B . F aludi, E . M ester, E . P arádi, I .  Csukás-Szatlóczky, J .  G. Tota

T h e  le th a l effect o f a ru b y  laser ra d ia tio n  has been  s tu d ied  in  d ifferent o n to g en e tic  
stages o f th e  D rosophila  m elanogaster. T he tw o -h o u rs  egg p ro v ed  to  be  v ery  re s is ta n t to  th e  
laser ra y , b u t  th e  grub 48 h o u rs  a fte r leaving th e  egg w as especially  sensitive. In  la te r  periods 
o f  th e  on togenesis a  s lig h t increase  in re sis tan ce  w as found . In  th e  im agines resis tan ce  was 
s lig h tly  decreased . The su rv iv in g  anim als re m a in e d  fertile.
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HOMÉRSÉKLETVÁLTOZÁS A VÉRBEN IN VITRO, 
RUBIN-LASER BESUGÁRZÁS HATÁSÁRA

G. TO TA  JO L Á N , M E ST E R  E N D R E , B E R T H A  IL O N A

Sem m elweis O rv o stu d . E g y e tem  I I .  sz. Sebészeti K lin ik a  
(Igazgató : D r. M este r E ndre).

B eérk eze tt: 1971. m árc iu s 5-én

A laser-sugár biológiai hatásai kö zö tt, egyéb effektusok m ellett, a hőha
tásnak  is jelentőséget tu la jdon ítanak  (1, 2), és ezért fontos volt kísérletesen is 
megvizsgálni, hogy különböző dózisok h ő h atása  milyen m értékű, és ennek a 
sugárzásra fellépő jelenségekben milyen szerepe lehet.

K ísérleteinkben a c itrá tos vér iaser-sugár ha tásá ra  fellépő hőm érsékleti 
jelenségeivel foglalkoztunk. Bevezetésül az i t t  lejátszódó folyam atok fizikai 
oldalát k íván juk  röviden m egvilágítani. A laser-energia a suspensióban rész
ben v agy  egészben elnyelődik és o tt hővé alakul. A hely függvényében k ia la 
kuló hőm érséklet az elnyelődés p illanatában  hővé alakult fényenergiától, illetve 
a fa jhő tő l függ. A laser-im pulzus id ő ta rtam a 0,5 msec, és ilyen rövid idő a la tt 
a rendszer különböző hőm érsékletű p o n tja i közt a hővezetés nem hozhat 
létre vá ltozást. Véges idő m úlva azonban bekövetkezik a hőm érséklet k iegyen
lítődése, és a fe lvett hő a rendszeren belül egyenletesen eloszlik. A fo lyam at 
utolsó fázisaként, a belső hővezetési változásokhoz képest lassú lehűléssel, 
a rendszer felveszi a környezet hőm érsékletét.

H om ogén közegben a fény elnyelődését a L am bert-tö rvény  írja  le. D isz
perz rendszereket ta rta lm azó  oldatokban, te h á t esetünkben is, a fellépő fény
szóródás m ia tt a helyzet bonyolultabb. M egfontolásainkban azonban az egy
szerűség kedvéért tételezzük fel, hogy az á th a lad ó  fény in tenzitása az exponen
ciális függvénnyel i t t  is jó l leírható. E bbő l kiindulva, ha  m eghatározzuk a 
rendszerben a differenciális úthosszra eső fényintenzitás-változást egy fel
té te lezett extinkciós tényező segítségével, v a lam in t figyelembe vesszük, hogy 
az in tenz itás az energiával arányos m ennyiség, akkor m egkapjuk a laser- 
im pulzus okozta hőm érsékletváltozást a hely  függvényében:

A T  =  A T 0e~*x ahol: A T 0 =  — — 10т
QC

5 =  az anyag sűrűsége 
c =  az anyag fajhője 
a  =  „extinkciós tényező” 
r  =  a laser-im pulzus idő tartam a

A besugárzás u tán  az egyenetlen hőenergia eloszlás a rendszeren belül 
hővezetés ú tján  kiegyenlítődik. E zt a fo lyam ato t a hővezetés differenciál
egyenletével lehet modellezni:



в • divgrad Т  =  —  
Öt

Я
£ =  -----

Q-C

Я =  hővezetési tényező
с =  fajhő
Q =  sűrűség
e =  a közeg hőm érsékletvezetési tényezője
Egydim enziós modellt vizsgálva, a differenciálegyenlet általános fo rm á

ban  könnyen m egoldható. H a azonban ezt az előzőkben m egadott perem fel
tételekhez ak a rju k  hozzásim ítani, az elemi ú to n  nem lehetséges (zárt fo r
m ában).

Végül a rendszer leadja hőenergia tö b b le té t a környezetének. Mivel a 
hőszigetelés jó  (üveg k ü v e tta , levegő környezet), ez a fo lyam at viszonylag 
lassú. Egyszerű szám ítással k im u ta th a tó , hogy a hőm érséklet exponenciálisan 
közelíti a környezeti hőm érsékletet. Elm életi m egfontolásaink hely tállóságát 
kísérleti rendszerekben végzett mérésekkel k ív án tu k  alátám asztani.

1. V izsgáltuk, hogy c itrá to s vérben, am i a laser-sugarat jól abszorbeálja, 
térben  és időben hogyan alakulnak  a hőm érsékleti viszonyok, ha  az energiát 
változta tjuk .

2. K onstans energiájú laser-besugárzás m ellett a suspensió p aram étere i
nek a v á ltozta tása  milyen m axim um  hőm érsékletváltozással já r.

Kísérleti módszer

Vizsgálati objek tum ként izotoniás N a-c itrá t o ldattal a lvadásgátolt (1 té r 
fogat citrá t +  4 térfogat vér) hum án vénás v é r t alkalm aztunk, am elyet 1 m l 
térfogatban  10 X 10 mm-es k ü v e ttáb an , norm ál üzem ben m űködő rubin-laserrel 
besugaraztunk. A vérben lé tre jö tt hőm érsékletváltozást F e-K onstan tán  hő- 
elemszonda segítségével m értük , amely BD-1 Kipp kom penzográfhoz c sa t
lakozott. A hőelem szondát a „laserlövés” id ő tartam ára  kiem eltük a suspensió- 
ból. A m éréseket egy dim enzióban, a sugár tengelyére merőleges irán y b an  
végeztük el. A mérési elrendezés az 1. áb rán  lá tható .

Hót lem szonda

1. ábra. L okális hőm érsék le tm érés F e -K o n s ta n tán  hőelem szonda segítségével c itrá to s  vé r
suspensióban

K ísérleti csoportjaink a fenti meggondolások alap ján  az alábbiak v o ltak :
1. A laser-sugár energ iáját 1 — 6 J  közt fokozatokban v á lto z ta ttu k . V izs

gáltuk a hőm érséklet a laku lását egyszeri és ism ételt besugárzás u tán  az idő 
függvényében. (Ism ételt besugárzásnál a per. idő 50 sec.)
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2. A laser-sugár energiája konstans: 5 J .  E m ellett v á lto z ta ttu k :
a)  a suspensiós elegy összetételét konstans részecske arány  m ellett,
b) a részecske arány t, azaz a haem atokrit értéket,
c) az abszorbeáló anyag koncen tráció ját, a hemoglobin értéket,
d )  a partiku la  nagyságot.
A m éréseket 26 °C szobahőm érsékleten végeztük. Mérési pontosság 15%. 

Az eredm ények m inden kísérletünkben sorozat-m érésekből szárm aznak.

Kísérleti eredmények
1 J ,  illetve 6 J  energiájú besugárzások u tán  az А, В, C pontok  hőm ér

sékletének alakulását a 2/a, b, c áb rán  tü n te ttü k  fel. A görbék három  mérés 
eredm ényének átlagai.

2. ábra. H ő m érsék le tv á lto zás az idő fü g g v én y éb en  1 m l c itrá to s  vérsuspensióban  ru b in -lase r- 
besugárzás u tá n  az  A, B , ill. C p o n to k b a n

---------- vo n a l hőm érsék le tv á lto zás egyszeres laserim pu lzus u tá n
1. 6 Jou le , 2. 1 Jo u le

-----------v o n a l h ő m érsék le tv á lto zás 50 se c .-k é n t következő  6 Jo u le  en rg iá jú  laserim pu lzusok
esetén

A 3. ábrán azonos léptékben ábrázo ltuk  az А, В, C pontok hőm érsékle
tének  alakulását, így a hőm érséklet kiegyenlítődés jó l lá tható .

Az alábbi v izsgálati csoportunkban (lásd 2/a) a suspensio fehérje tarta lm a 
v á lto zo tt, állandó haem atokrit é rték  m ellett. Az izotóniás N a-c itrá tta l kevert 
hum án vért 500 r. p . m.-mel 10 percig  cen trifugáltuk, a felülúszót leszívtuk, 
és állandó térfogatú  (0,5 ml) vörösvérsejt-m assza m ellett a vérplazm a meny- 
nyiségét 0,5 ml-től tizedm illiliterenként csökken te ttük  0 ml-re. A rendszert
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fiz. NaCl-al 1,0 ml-re egészítettük ki. A h a t különböző fehérjekoncentrációnál 
az elvégzett mérés szerint 5 J  laserenergia u tán  a görbék lefutása egy mérésen 
belül azonos. Azonos haem atokrit érték  m ellett a plazm afehérje koncen trá
ciója a hőm érséklet alakulását nem  v á lto z ta tja  meg.

Hasonló mérési eredm ényt ad o tt az a vizsgálati rendszerünk is, am elyben 
a fiz. NaCl-al kétszeresen m osott vörösvérsejteket egyrészt fiz. NaCl-ben, m ás
részt plazm ában suspendálva sugaraztuk  be 5 J  energiával.

A mérési eredm ényeket az sem v á lto z ta tta  meg lényegesen, hogy a 
rendszerben a vörösvérsejteket előzőleg m ostuk-e NaCl-al, vagy sem. A követ
kező kísérletsorozatban azonos térfogatú  vizsgálati rendszeren belül a vér

3. ábra. 1 m l c itrá to s  vérsuspensio  hőm érsék le t görbéi az А, В , C p o n to k b an , 6 Jo u le  ener
g iá jú  ru b in -lase rb esu g árzás u tá n  ( tx idő e lte ltév e l a rend szerb en  azonos h ő m érsék le t a lak u l ki.)

haem atokrit értékét v á lto z ta ttu k  (2/b). A vörösvérsejt-üledék : p lazm a arány t 
4 térfogat üledék -)- 0 térfogat p lazm ától 1 térfogat üledék -j- 3 térfogat plaz
m áig v á lto z ta ttu k . A különböző kísérleti szériákban az ún. koncen trá lt vörös
vérsejt-üledék haem atokrit értéke 70—98%  volt.

A kísérletsorozatok összesített eredm énye az 1. táb láza tb an  talá lható . 
A táb láza tb an  fe ltü n te ttü k  a laserim pulzus okozta m aximális hőm érséklet
növekedés átlag értékeit az А, В, C pontokban  a haem atokrit értékeknek meg
felelően. A táb láza tb ó l lá tható , hogy alacsony haem atokrit értékeknél az „A " 
p o n tb an  a hőm érséklet alakulása nagyjában  lineáris a haem atokrit emelke
désével, a hőm érséklet nem követi a hőelnyelő részecskék m ennyiségi viszo
n y a it. A jelenség m agyarázata az lehet, hogy ilyen sűrű suspensióban a sugár
elnyelés következtében lé tre jö tt hőm érsékletváltozás meredek, így a m ár pon t
szerűnek nem tek in th e tő  hőelem nem a rendszerre jellemző m axim ális hőm ér
sék lete t méri.

A ,,B ” p on tban , alacsonyabb szinten ugyan, de az elm ondottakkal egyéb
k én t teljesen analóg módon alakulnak  a hőm érsékleti viszonyok.

A „C” po n t hőm érséklete nem  m u ta t koncentráció függést, a m ért 
hőm érsékleteltérés valam ennyi koncentrációban 0,1 — 0,3 °C.

A következő mérési sorozatunkban (2/c) a vörösvérsejt-suspensio hőm ér
sékleti viszonyait 5 J  energia u tán  a hem oglobin-tartalom  függvényében 
vizsgáltuk. Eredm ényeink alap ján : nagyobb koncentrációjú vörösvérsejt-
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1. táblázat

V orösvérsejt-suspensiókban 5 J  rub in-laserenerg ia  h a tá sá ra  az А, В, C p o n to k b an  lé tre jö tt 
m axim ális hőm érsékletnövekedés, különböző h aem ato k it értékeknél, in  v itro  m érve

A В C

H t .  (% ) °c H t. (% ) °c H t.  (% ) °C

2 0 ,5 8 ± 1 ,1 9 2,68 ± 0 ,2 2 21 ,00± 1 ,25 0,90 ± 0 ,0 9 N
orm

ál 
H

aem
olyzált

34,85 ±0 ,731 4,98 ± 0 ,4 8 34 ,30± 0 ,56 0,74 ±0 ,084 A m ért hőm érsékletei-
50,00 ± 1 ,4 2 5 ,2 9 ± 0 ,5 8 4 9 ,9 0± 1 ,18 0,57 ±0 ,017 térés valam ennyi kon-
6 3 ,5 0 ± 1 ,0 5 5,45 ± 0 ,4 3 6 4 ,3 0± 1 ,23 0,46 ±0 ,042 centrációban: 0,1 — 0,3 °C
72,83 ± 1 ,0 8 5,87 ± 0 .4 7 72 ,30± 1 ,08 0,53±0,056
88,30 ± 2 ,4 5 ,1 2 ± 0 ,2 6 85 ,40± 2 ,16 0,51 ±0,031

22,00 ± 1 ,41 1,20 ± 0 ,0 9 22,00 ± 1 ,4 1 0,93 ±0 ,03
14,00 ± 0 2,60 ± 0 ,5 0 32,00 ± 0 1,00 ± 0
49,20 ± 2 ,01 3 ,4 0 ± 1 ,1 3 49,30 ± 2 ,7 4 0,67 ±0 ,033
6 5 ,5 0 ± 1 ,5 3,70 ± 0 ,8 0 65 ,50±1,50 0,65 ± 0 ,05

suspensio jobban abszorbeálja a laser-sugarat, m in t az alacsonyabb vörösvér- 
se jt-ta rta lm ú  rendszer (4. ábra).

A tovább iakban  az volt a kérdés, hogy a m agasabb koncentrációnál 
m u tatkozó  jobb abszorpció kizárólag a m agasabb vérfesték koncentráció függ
vénye-e. Abban az esetben, ha a vorösvérsejt-suspensiókban csak a vérfesték, 
a haemoglobin szabja meg a lasersugár elnyelődését, abban az esetben az 
azonos haem oglobin-tartalm ú vörösvérsejt-suspensiónak a megfelelő haemoly- 
zá tum m al azonos elnyelést kell m u ta tn ia .

4. ábra. V örösvérsejt-suspensio  hőm érsék le tv iszonyai a H b . ta r ta lo m  függvényében  5 Jou le  
en erg iá jú  laser-besugárzás u tá n ,  különböző k o n cen trác ió n ál, —-----A p o n tb a n ,-------- В p o n tb an
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H aem olyzált vörösvérsejtek. azaz partiku lam cntes haemoglobin oldat 
hőm érséklet v iszonyait, annak koncentráció-függését szintén az 1. táb láza tb an  
tü n te t tü k  fel. A m érések szerint: a haem olyzált vörösvérsejtek energia abszorb- 
ciója az „A ” p o n tb an  kisebb fokú, a ,,B ” pon tban  nagyobb fokú, m in t az ép 
vörösvérsejteké.

Az eddigiek alapján m egállapítható , hogy vörösvérsejt-suspensio energia- 
elnyelését a vérfesték  koncentráció m ellett a p artik u lák  is m ódosítják. Vizs-

5. ábra. Lokális hőviszonyok  a lak u lása  a p a rtik u lan a g y sá g  függvényében , 5 J  laserenerg iával 
b e su g á rzo tt e ry th ro c y ta  rendszerben , az A p o n tb an  
XA Prince Jo n es-g ö rb ék  csúcsértékei

gáltuk (2/d), hogy azonos haem oglobin-tartalom  m ellett, ha v á lto z ta tju k  a 
partiku lák  m ére té t, ez befolyásolja-e, és ha igen, milyen irányba , a laser- 
energia abszorpcióját a vizsgált mérési pontokban . H ypertoniás N aCl-oldattal 
zsugoríto tt és norm ál m éretű vörösvérsejteket sugároztunk be 5 J  energiával. 
A sejtek á tm érő jé t okulár m ikrom éterrel h a tá ro z tu k  meg (az okulár m ikro
m éter skálájá t B ürker-kam ra beosztásához állítva). 200 vvs á tm érő jé t meg
határozva, m inden fiz. NaCl hígításhoz Prince Jones-görbét v e ttü n k  fel, ugyan
akkor a suspensio 1 ml-ében hőm érsékletet m értünk . A rendszer liaem atokrit 
értéke 15—26%  között m ozgott. Ügy tűn ik , hogy kisebb p artik u lák  esetében 
а „В ” , „C” pon tok  hőm érséklete alig változik, míg az ,,A” pont hőmérséklete 
a partiku lák  csökkenésével növekvő tendenciát m u ta t (5. ábra).

Megbeszélés

A sugárzások esetén fellépő hőhatások m ár régóta foglalkoztatják a 
k u ta tó k a t (3). Az utóbbi időben megjelent, a laser-sugár ha tásá ra  fellépő bioló
giai jelenségekkel foglalkozó közlemények (4, 5, 6) szükségessé te tté k  a laser-
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sugár okozta term ikus változások vizsgálatát. Az eddigi eredm ények szerint 
a vérben  in v itro  külső hőközlés h atásá ra  fontos biológiai, ill. fizikai elváltozá
sok lépnek fel (7), ugyanakkor a param éterek vá ltoz ta tásával a vér term ikus 
tu lajdonsága is m egváltozik (8).

Jelen m unkában  in v itro  m ért, rubin-lasersugár okozta hőm érséklet
változásokat k ív án tu n k  ism ertetn i.

A laser-sugárból abszorbeált fényenergia h a tásá ra  a vérsuspensiöban k i
alakuló m aximális hőm érséklet függ a rendszer dispergáltsági fokától, haem a- 
to k rit  értékétől, abszorbeáló festékanyag ta rta lm átó l, haem oglobin értékétől, 
valam in t a d ispergált részecskék nagyságától is. Ezzel szem ben a k ialakult 
m axim ális hőm érséklet független a dispergáló o ldat fehérjetartalm átó l.

Összefoglalás

Vérben in v itro  m ért rubin-lasersugár okozta hőm érsékletváltozásokat 
k ív án tu n k  ism ertetn i. A m éréseket l x l  cm-es küvettában , Fe-K onstan tán  
hőelemszonda segítségével végeztük el. A következőket á llap íth a tju k  meg:

A laser-sugárból a vérsuspensiöban abszorbeált energia a hővezetés tö r 
vényeinek megfelelően terjed abban  tovább. A rendszerben k ialaku lt m axi
m ális hőm érséklet függ a rendszer haem atokrit értékétől, a haem oglobin é rték 
tő l és a suspendált részecskék nagyságától.

Méréseink szerin t a plazm a fehérjetartalm a nem játszik  szerepet a m ért 
hőm érsékletm axim um ok alakulásában.
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ИЗМЕНЕНИЕ ТЕМПЕРАТУРЫ В КРОВИ IN VITRO ПОД ВЛИЯНИЕМ ЛУЧЕЙ
ЛЕЗЕРА

Г. Тота, Мештер Э. и Берта И.

Описывается изменение температуры в крови in vitro под влиянием лучей рубин- 
лезера. Измерение было проведено в кюветах, размером 1 х  1 см при помощи термоэлемента 
из железо-константана. Энергия, абсорбированная из лучей лазера, в суспензии крови 
распространяется по закону теплопроводности. Возникшая максимальная температура 
зависит от величины гемотокрита и содержания гемоглобина системы и от величины 
суспендированных частиц.

По нашим данным содержание белков в плазме не играет роли в установления 
максимумов температуры.

T E M P E R A T U R E  C H A N G E S IN  T H E  B L O O D  IN  V IT R O  A F T E R  IR R A D IA T IO N
W IT H  A R U B Y  LA SE R

J o lá n  G. Tota, E . M ester, Ilona B ertha

T em p era tu re  changes caused  b y  ru b y  la se r  ra y s  were m easu red  in a 1 cm x  1 cm  cuvette  
b y  m eans of an  iro n -co n s ta n ta n  th erm o -e lem en t ca th e te r. T he e n erg y  absorbed fro m  th e  laser 
ray s  b y  th e  blood suspension trav e lled  in  th e  la t te r  according to  th e  law s of h e a t  conduction . 
The m ax im al tem p e ra tu re  p ro d u ced  in th e  sy s tem  depended o n  th e  h em a to crit v a lu e , the 
hem oglobin  level an d  th e  size o f th e  suspended  particles. T he p ro te in  con ten t o f  th e  plasm a 
d id  n o t in te rfere  w ith  th e  te m p e ra tu re  m ax im a  m easured.
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Biológiai K öziem . X I X . ,  1971, 17 — 22

VIZSGÁLATOK A GALAMB (COLUMBA DOMESTICA) 
MELLÉKVESE KÉT ZÓNÁJÁNAK SZABÁLYOZÁSÁVAL

KAPCSOLATBAN
K O N D IC S  L A JO S

E ö tv ö s  L o rá n d  T ud o m án y eg y e tem , Á lta lán o s Á lla tta n i és Ö sszehasonlító  B onctan i T an szék  
(T anszékvezető : D r. K ovács Já n o s), B u d ap es t

B eérk eze tt: 1971. fe b ru á r  22-én

Ism eretes, bogy az emlősök mellékveséjében a m ineralocorticoidokat a 
zóna glomerulosa, a glucocorticoidokat pedig elsősorban a zóna fasciculata 
term eli. A m adarak  m ellékveséjének felépítése eltér az emlősökétől, a steroi- 
dokat term elő  ún. in terrenális sejtek  azonban egyes esetekben az em lősökre 
em lékeztetőén két zónát képeznek (1, 2, 5, 11, 15, 21, 22, 23, 32, 35, 36). 
Viszonylag régóta ism eretes, hogy a m adár mellékvese két fő borm onfrakciója 
az aldosteron és a corticosteron (6, 7, 8), term elődésük lokalizációjára v o n a t
kozóan azonban csak szórványos vizsgálatok ism eretesek. M ár régebben k im u 
ta ttu k , hogy a galam b mellékvese subcapsularis, külső zónája  tartós NaCl- 
adagolásra szelektíve elsorvad (16). Ebből a rra  következ te ttünk , hogy m ad a 
raknál a külső zóna az emlősök glom erulosájához hasonlóan elsősorban aldo- 
steron t, a m élyebben fekvő, szélesebb, fasciculatára em lékeztető zóna pedig  
corticosteront term el. E z t ú jabban  m ás szerzők is a lá tám asz to tták : csirkéken 
N a-hiányos állapotban  a mellékvese perifériás zónája kiszélesedik (38). U gyan
akkor a perifériás zóna ,,in v itro ”  jelentős m ennyiségű corticosteront is p ro 
dukál (20). S a já t (16, 17, 18, 19) és más szerzők (2, 21, 22, 36, 38) vizsgálatai 
egyértelm űen b izonyítják , hogy az egyes zónák a szervezetet ért különböző 
behatásokra  eltérő m ódon reagálnak, ho lo tt az egyes rétegek közö tt m orfoló
giai különbség nem  figyelhető meg. A két zóna eltérő válaszkészsége elsősorban 
az aldosteron és corticosteron term elés eltérő lokalizációjára vezethető  vissza.

A m adár mellékvese m űködésének szabályozása bizonyos m értékig eltér 
a több i gerincestől. H ypophysectom ia u tán  ugyanis a mellékvese súlycsök
kenése k ism érvű a többi endocrin szervhez képest (34), m ásrészt továbbra is 
jelentős steroidprodukáló kapacitással rendelkezik (4, 10, 25, 29). Éppen ezért 
egyesek feltételezték , hogy a m adár mellékvese relatíve autonóm , vagyis bizo
nyos m érvű szekrécióra ACTH nélkül is képes (3, 26). Ú jabban  azonban egyre 
inkább té r t  hód ít az extrahypophysealis stim u latív  fak to r gondolata, m ely 
szerint m adaraknál a hypothalam us ACTH-szerű anyagot is term el. A mellék
vese hypophysectom ia u tán i csökkent, de azért jelentős szekréciójáért ez az 
ún. „extrahypophysealis ACTH” lenne a felelős (10, 28, 29, 30, 31).

Jelen  dolgozatunkban célszerűen előkezelt állatoknál a m ellékvese s tru k 
tú rák  és az „ in  v itro ” corticosteronprodukció egybevetésével a zónák szabá
lyozására vonatkozóan  következtetéseket k ívánunk  levonni.
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A nyag és módszer

24 db, m indkét nembeli ivarérett galam bot 4 csoportra  o sz to ttunk . 
Az első csoport kontrollként szolgált, a m ásodik  csoport 20 napon á t n apon ta  
3 x 5  mg prednisolont kapo tt, a harm adik pedig  4 hétig 2% -os NaCl-t ta r ta l 
m azó táp lálékot. A negyedik csoportot 4 h é tig  ugyancsak sóban gazdag tá p 
lálékon ta r to ttu k , az utolsó 10 napon azonban  a második csoporthoz hasonló 
prednisolonkezelést is kap tak . Az utolsó csoportból 1 á lla t elpusztult.

A dekapitálással megölt állatok egyik m ellékveséjét Bouin-, ill. Helly- 
féle rögzítőben fixáltuk  és parafinos beágyazás u tán  a m etszeteket haem a- 
toxylin-eosinnal festettük. A  m ásik m ellékvesét 15 perces preinkubáció u tán  
K rebs-R inger pufferben in k u b á ltu k  95% oxigén és 5%  széndioxid keverékének 
á tá ram o lta tása  m ellett. A te rm e lt corticosteront fluorim etriás ú ton  h a tá ro z tu k  
m eg (12).

Eredmények

Az 1. sz. áb rán  lá tható  m ódon a steroidterm elő in terrenalis sejtek kontroll 
állatoknál is k é t  zónára különülnek. A külső, perifériás zóna sejtjei világosabb 
festődésűek a belső, szélesebb zónához képest. Tartós prednisolonkezelés h a tá 
sára a belső zóna sejtjei elsorvadnak, egyes állatoknál ez igen jelentékeny lehet 
(2. ábra). A perifériás zónában  az atroph ia csekély m érvű . Sóbevitel h a tásá ra  
ez a zóna szelektíve elsorvad, a belső zóna viszont norm álisnak tűn ik  (3. ábra). 
NaCl és prednisolon együ ttes adagolására m indkét zónában  sorvadás figyel
hető meg (4. ábra).

5. ábra. N aC l, prednisolon, i lle tv e  NaCl és p redniso lon  e g y ü tte s  h a tá sa  a m ellékvese in v itro  
co rticosteron  p rod u k c ió jára . A z  ábrán  1 ó ra  a la t t  100 m g m ellékvese  á lta l te rm e lt  cortico

ste ron t t ü n te t tü k  fel /(g-ban.
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1. ábra. C olum ba dom estica  m ellékvese, k o n tro ll. F ixálás: Bouin. А Д  az  összes á b rá n  a külső 
és belső zóna h a tá rá t  jelzi. C: capsu la , a szerv kö tő szö v etes  to k ja , A: ad ren a lin  és n o ra d re n a lin  
term elő  ún . adrenális  se jtek , I: sz te ro id o k at te rm elő  in te rrená lis  s e j te k , K : k ap illáris . 200 X.

2. ábra. T a rtó s  prednisolonkezelés. F ixálás: B o u in . A m ásodik z ó n á b a n  a sö té tre  festő d ő  
in te rren á lis  se jte k  keskeny k ö teg ek k é  red u k á ló d tak . 200 X.



3. ábra. T artó s  NaCl-kezelés. F ix á lá s : H elly. Sóbev ite l h a tá sá ra  a p e rifé riá s  zóna sze lek tíve  
e lsorvad. E zzel a  fixálással az in te rren á lis  se jtek  fo tog ráfia ilag  jo b b a n  e lk ü lö n íth e tő k  az

a d ren á lis  se jtek tő l. 200 X.

4. ábra. NaCl és prednisolon e g y ü tte s  adására  m in d k é t zóna e lsorvad . F ixá lás: H elly . 200 X .



A különböző csoportok m ellékveséinek „in  v itro”  corticosteron term elé
sét az 5. áb rán  lá th a tju k . NaCl és prednisolon kb. azonos m értékben csökkenti 
a horm onprodukciót, prednisolon és NaCl együttes adagolása viszont igen 
jelentős g á tlás t okoz.

Az eredmények megbeszélése

A m adár mellékvese m űködésének szabályozása részben az emlősökhöz 
hasonlóan tö rtén ik ; a hypothalam us i t t  is tarta lm az corticotrop releasing 
fak to rt (CRF), az agyalapi mirigy pedig ACTH-t (28, 30, 31). A hypophy- 
sectom ia u tán i corticosteronsecretiót régebben az ún. „ re la tív  autonóm iával” 
m agyarázták  (3, 26). Ez azt jelenti, hogy a m adár mellékvese ACTH nélkül is 
képes horm onterm elésre. T artós prednisolonkezeléssel tu lajdonképpen  az ACTH 
term elést szoríto ttuk  vissza. E zt b izonyítja a belső zóna szelektív a tro p h iá ja , 
ugyanez következik be hypophysectom ia u tán  is (10, 22, 23). A belső zóna 
elsorvadása ellenére a corticosteron produkció az alapérték  60% -a, a cortico- 
steront valószínűleg elsősorban az épen m arad t perifériás zóna termeli. U gyan
akkor az is nyilvánvaló, hogy a mellékvese perifériás része sem autonóm , 
m ert az NaCl-kezelést követően elsorvad, másrészt a prednisolonkezeléshez 
hasonló m értékű  csökkenés következik be a corticosteronterm elésben is. E zek 
u tán  — am in t az várh a tó  volt — NaCl és prednisolon együttes adagolására 
m indkét zóna elsorvad, és ezzel párhuzam osan a corticosteron szint az a lap 
érték  10% -ára csökken.

M indezek alapján bizonyosra vehető, hogy m adaraknál a mellékvese belső 
zónája az ACTH, a külső zóna pedig elsősorban az e lek tro litház tartás ellen
őrzése a la tt  áll. Az ACTH kiesésekor még fennm aradó corticosteron p ro d u k 
cióért elsősorban a perifériás zóna felelős. A m adarak mellékveséje tö b b ek  
között abban  különbözik az emlősökétől, hogy a perifériás zónában az aldo- 
steron m elle tt jelentős m ennyiségű corticosteron is képződik.

Az u tóbb i időben k im u ta tták , hogy a m adarak hypothalam usából a 
m ellékvesét d irekt stim uláló, ACTH-szerű anyag, az ún. extrahypophysealis 
ACTH izolálható (28, 30, 31), és am ennyiben ez ki is ürül, akkor ezzel jól m agya
rázható  a hypophysectom ia u tán i viszonylag magas corticosteron szekréció. 
Csirkéken az agyalapi m irigy eltávolítása u tán  a m ellékvese elfolyó vénás 
vérében az alapszekréció 37% -a m egm arad, ez azonban dexam ethasonnal, a 
jelenleg ism ert ACTH-t legjobban visszaszorító szintetikus steroiddal in vivo 
elim inálható. Hasonló dózis in v itro  nem  gáto lta a corticosteron term elést, 
teh á t in vivo valószínűleg liypothalam icus szinten h a to tt  (10). Ez a v izsgálat 
is extrahypophysealis s tim uiatív  fak to r létezése m ellett szól, bár emlősöknél 
a steroidok in  vivo és in  v itro  is gátolják  a steroidszintézist direkt, illetve a 
mellékvese fehérjeszintézisének blokkolásán keresztül (9, 24, 27).

Az extrahypophysealis ACTH-szerű anyaggal kapcso la tban  még a k ö v e t
kezőket kell m egjegyeznünk. A hypothalam us egyes em lősöknél is ta rta lm az  
m ellékvesét stim uláló anyagot, ez a vizsgálatok során a-M SH -nak b izonyult 
(13, 14, 33, 37), valószínűleg m adarak  esetében is erről van  szó (31). Ezeknél 
az emlősöknél (kutya, disznó, birka) az a-M SH m ellékvesét stim uláló m ennyi
ségben azonban  nem ürü l ki, m ásrészt csirkéken hypophysectom ia u tán  m ellék
vesét stim uláló anyag a vérben  többé nem  m u ta th a tó  ki (30).

S ajá t, i t t  közölt v izsgála tunk  tidajdonképpen  sem a re la tív  au tonóm iát, 
sem az extrahypophysealis ACTH-t nem erősítette meg. Jelenleg úgy lá tju k ,

2* 19



hogy a m ad ár mellékvese speciális helyzete ahból adódik, hogy az elsősorban 
e lek tro litház tartás ellenőrzése a la tt álló perifériás zóna az aldosteron m ellett 
jelentős m ennyiségű corticosteront is term el. M inthogy ez a zóna ACTH- 
hiányra kevésbé érzékeny, é rth e tő  a hypophysectom ia u tán i viszonylag m agas 
corticosteronprodukció is.

Összefoglalás

A szerzők prednisolon, NaCl, illetve prednisolon és NaCl együttes h a tá sá t 
tanu lm ányozták  a galam b mellékvese szöveti s tru k tú rá já ra  és az in  v itro  
corticosteronprodukcióra.

20 napos prednisolonkezelés (15 mg prednisolon/nap) h a tásá ra  a m ellék
vese belső zónája elsorvad, a perifériás zónában  az a troph ia  csekély m értékű. 
A corticosteronszekréció 40% -kal csökken. 4 hetes 2%  NaCl-t tarta lm azó  
táplálék adása esetén szelektíve a perifériás zóna sorvad  el, a belső zóna 
épnek tű n ik . A corticosteronterm elés ebben az esetben is kb. 40% -kal csökken. 
NaCl és prednisolon együ ttes adása esetén m indkét zóna elsorvad, a co rti
costeronprodukció csökkenése 90%-os.

A szövettan i kép és az in  vitro corticosteronprodukció egybevetésével 
m egállapítható, hogy m indkét zónában jelentős m ennyiségű corticosteron 
képződik, a belső zóna az ACTH, a külső zóna viszont elsősorban az e lek t
ro lith áz tartás ellenőrzése a la t t  áll.

M indezek alapján valószínűnek látszik , hogy a m adár mellékvese hypo
physectom ia u tán i relatíve m agas corticosteronprodukciójáért az épen m aradó, 
elek tro litház tartás ellenőrizte perifériás zóna a felelős.
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ИССЛЕДОВАНИЕ ПО РЕГУЛЯЦИИ ДВУХ ЗОН НАДПОЧЕЧНИКОВ У ГОЛУБЯ
(COLUMBA DOMESTICA)

Кондич Л.

Исследовалось действие преднизолона, хлорида натрия и преднизолона с хлоридом 
натрия на структуру и выработку стероидов надпочениками голубя in vitro.

Через 20 дней от начала опыта с дачей 15 мг преднизолона в день внутренняя зона 
надпочечников полностью, а периферическая в незначительной степени атрофировалась. 
Атрофируется только периферическая зона, если животные в течение 4 недель употребля
ют корм, содержащий 2 процента хлорида натрия. Продукция стероидов в обоих случаях 
на 40 процентов уменьшается. Обе зоны атрофируются при совместной даче, а выработка 
стероидов снижается на 90 процентов.

С сопоставлением структуры и продукции стероидов можно установить, что значи
тельное количество стероидов вырабатывается в обоих зонах, внутренняя зона находится 
под контролем АКТГ, а периферическая главным образом под контролем обмена электро
литов.

На основании сказанного можно предполагать, что высокая продукция кортико
стероидов после гипофизэктомии связанна с наружной зоной, которая не изменяется и 
находится под контролем обмена электролитов.

IN V E S T IG A T IO N S ON T H E  C O N TR O L  OF T H E  TW O  ZO N E S O F  T H E  P IG E O N  
(COLUM BA D O M ESTIC A ) A D R E N A L  G LA N D

L . Kondics

The ac tio n  o f prednisolone, so d iu m  chloride, a n d  of th e ir  co m b in a tio n  on  th e  h isto lo 
g ica l s tru c tu re  a n d  in  vitro co rticosterone  p ro d u c tio n  of th e  p igeon a d ren a l h as been  stud ied .

A fter a  2 0 -days prednisolone tre a tm e n t (15 m g prednisolone daily ) th e  in n er zone of 
th e  ad renal u n d e rw e n t a tro p h y ; a tro p h y  of th e  p e rip h e ra l zone was negligible. C orticosterone 
sec re tio n  decreased  b y  40% . A fter a d m in is tra tio n  o f a  d ie t con ta in ing  2%  so d iu m  chloride 
fo r  4 weeks th e  p e rip h e ra l zone b ecam e selectively a tro p h ied , w hile th e  in n er zone seem ed 
to  be unaffected . C orticosterone p ro d u c tio n  decreased a p p ro x im ate ly  b y  40%  in  th is case 
as well. As a re su lt  o f  th e  com bined ad m in is tra tio n  o f sodium  chloride a n d  predniso lone  b o th  
zones und erw en t a tro p h y l, th e  decrease  in  corticosterone  p ro d u c tio n  w as 9 0 % .

A com parison  of th e  h isto log ical p ic tu re  w ith  th e  corticosterone p ro d u c tio n  in vitro  
suggests th a t  a  considerab le  a m o u n t o f  corticosterone is p roduced  in  b o th  zones, th e  in n er 
zo n e  being su b je c t to  th e  contro l o f A C T H , th e  o u te r  zone, on th e  o th e r  h a n d , f irs t o f a ll 
to  th a t  of th e  e le c tro ly te  balance.

In  ligh t o f  th ese  resu lts th e  re la tiv e ly  h igh co rticosterone  p ro d u c tio n  o f th e  b ird  ad ren a l 
a f te r  h y p o p h y sec to m y  seems to  be  d u e  to  th e  u n a ffec ted  p e rip h e ra l zone co n tro lled  by  th e  
e lectro ly te  ba lan ce .
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Biológiai Köziem . X I X ., 1971. 23— 32

ÚJ SCENEDESMUSOK A BUDAPESTI VÍZMŰVEK
MEDENCÉIBŐL

2 táb lá n  8 á b rá v a l

H O R T O B Á G Y I T IB O R  

A g rá rtu d o m án y i E g y e tem , Gödöllő 

B e é rk e ze tt: 1971. ja n u á r  29-én

A B udapesti V ízm űvek ülepítő  és ta lajv ízdúsító  m edencéinek bo tan ikai 
v izsgálata során több m int 400 m ikroszervezetet h a táro z tam  meg. K özülük 
225-öt eddig a D unából nem  ism ertek, a tu dom ányra  is tö b b  eddig ism eretlen 
vo lt. Mi a m agyarázata  ennek  a szokatlan gazdagságnak?

A Duna-vízzel táp lá lt medencékben sokkal kedvezőbbek a környezeti 
feltételek, m in t a folyóvízben. A víz zavarossága az ülepítéssel erősen csökken, 
így a fény m élyebbre hatol a vízben. A vízm ozgás ugyancsak nagym értékben 
csökken, illetve m egszűnhet. A  vízfolyás, tu rbulens m ozgások okozta a lga
sérülések nincsenek. Em elkedik a víz hőm érséklete. A m ikroszervezetek elsza
porodására te h á t sokkal kedvezőbbek a feltételek. Nem csak a planktonszer
vezetek szám a emelkedik, hanem  a lassú v ag y  egészen m egszűnt vízmozgás 
következtében a fenéken is jelen tős algapopuláció jön létre. A táp an y ag u tán 
pótlás a D unából folyam atos, m ert a ta la jb a  szivárgó vizet állandóan póto lják . 
A létfeltételek m ár az ülepítő m edencékben is lényegesen jo b b ak , m int a D u n á
ban , a körülm ények a talajv ízdúsítóban  m ég kedvezőbbekké válnak. É rth e tő , 
hogy olyan szervezetek is nagyobb szám ban léphettek  fel a m edencékben, 
m elyek a D una m edrében igen gyér előfordulásúak s ezért m egtalálásuk o tt  
alig vagy nem  volt lehetséges. Alkalmas meteorológiai feltételekre töm eg
produkció a laku lha t ki, am it a medencékben több  ízben észlelt sestonszínező- 
dések, sőt vízvirágzások igazolnak.

Eddig tö b b  tanu lm ányban  számoltam be a vízművek m edencéiban észlelt 
új szervezetekről. Jelen dolgozatom ban a m edencékben igen gyakori Scene- 
dem us genusból 4 varie tast és 3 form át írok  le. Megerősítem a Scenedesmus 
exalta tus H ortob . faji ra n g já t, két abnorm itást közlök, a konvergenciákra 
hozok fel több  példát s végül az algaelőfordulások phytocoenosis viszonyait 
ism ertetem .

I. A z új taxonok leírása

1. Scenedesmus quadricauda (T u r p .) B r é b . v a r .  obtusospinosus H o r t o b . 
f. heterogranulatus H o r t o b . re. / .

Fig. 1 - 2 .

A sejtek  hosszuk 4/ s részével érintkeznek egymással, a szélsők kifelé 
tek in tő  faírészlete íjszerűen görbült. A se jtek  pólusai laposan  domborodók. 
Sejtm éret: 19,5—2 6 x 6 ,5  — 9 g. Felületüket apró  dudorok fedik , köztük rend-
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szertelenül néhány nagyobb dudor lá th a tó . A szélső sejteken  ferdén kifelé 
tek in tő , igen erőteljes, to m p a hegyű, 18,2 — 21 /< hosszú ív e lt tüskék  alakulnak .

A m ásodik ábra rendellenes coenobium ot m utat: az egyik szélső sejten  
és az egyik középső sejten  a pólusokon egy-egy, h a jlo tt  7,9—9 fi hossszú, 
kisebb tüske lá tható .

Eddig négysejtű coenobium okkal találkoztam .
A ugusztus—október. Vízhőfok -j-16,8—24,2 °C.

F ig. 1 —2 :  Scenedesm us q u a d ric au d a  (T urp .) B réb . va r. ob tu so sp in o su s H ortob . f. h e te ro - 
g ran u la tu s  H o rto b .
Fig. 3: Scenedesm us q u a d ric au d a  (T urp .) B réb . v a r. c rass icau d atu s H ortob . f. a cu lea to - 
g ra n u la tu s  H o rto b .

Nem mindig könnyű a Scenedesmus quadricauda (Turp.) Bréb. és a 
S. opoliensis P . R ichter alakok m egkülönböztetése. A quadricauda típ u sú ak  
közé helyezését a jelen esetben főleg az indokolja, hogy a sejtek  nagy fe lü lettel 
érintkeznek egymással és a pólusok laposan boltozottak .
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H anoiban a S. opoliensisnek is m egtaláltam  a heterogranulatus fo rm ájá t 
(H ortobágyi, 1969, p. 44, fig. 205). Az új form a jogosultságát a v ietnam i 
form a is indokolja, ha egybevetjük  a most le írtak a t vele.

A forma fe lállítását a to m p a  tüskék, a m em branát b o rító  apró dudorok 
és az elszórtan m utatkozó nag y  kiemelkedések együttes je len léte  indokolja, 
m elyek nem  csupán a pólusokon figyelhetők m eg, hanem a sejtek  egész fe lü 
letén.

2. Scenedesmus quadricauda ( T u r p .) B r é b . v a r .  crassicaudatus H o r t o b .
f. aculeato-granulatus H o r t o b . n.f.

Fig. 3.

Augusztus — október hónapokban figyelhető  meg. Sejtm éret: 19 - 
2 1 x 6 —7 p. A szélső sejtek enyhén  ívelt, hata lm asan  fe jle tt, nem tűhegyes 
tüskéi csaknem vízszintesen állanak, m éretük 14,3 — 19 p , tövükön, ille tve 
eredésük közelében nagy dudorok láthatók. A pólusokon néhány  erőteljes 
tom pa csúcsú, rövid tüske ül. — R itka . Eddig csupán négysejtű  coenobiumok- 
kal m utatkozo tt.

A varie tastó l nagyobb m éretével, a sejtpólusok tom pa csúcsú tüskéivel 
és granulált m em bránjával különbözik. A v ar. crassicaudatus H ortob. f. gra- 
nulatus H ortob.-tó i a pólusok tüskéivel és nagyobb m éretével té r  el.

3. Scenedesmus opoliensis. P . R ic h t . var. danubialis H o r t o b . n. var.
Fig. 4.

Sejtm éret: 14,3 — 19 ,5 x 3 ,5  — 9,2 p, m em brana sima. A szélő sejtek pó lu 
sain egy-egy ferdén álló, ívelt vagy  gyengén hullámos, erőteljes, 10 — 13 p  
hosszú tüske lá th a tó . A közti sejteken  hasonló alaltulású és m ére tű  tüske v an , 
de csupán az egyik póluson. A közti sejteken a tüskék a lte rn á ltan  helyez
kednek el. — Elég ritka .

Négysejtű coenobiumok. A ugusztus—szeptem ber. Yízhőfok -f-18—23,8 °C.
Az ábra olyan coenobium okat m utat, ahol az üres se jtű  anyacoenobium  

elő tt az egyik fiókacoenobium  lá th a tó .
A fajtó l a közti sejteken ta lálható , a lte rn á ltan  álló és a szélső sejtek  

tüskéivel azonos alakulású nyúlványaival különbözik.

4 . Scenedesmus opoliensis. P . R ic h t . v a r .  extensus H o r t o b . n. var.
Fig. 5.

Négysejtű coenobiumok a júniusi talajv ízdúsító  m edencéből származó 
v ízm intában . Yízhőfok —)— 28 °C. A sejtek feltűnően  m egnyúltak , m éretük: 
16 — 1 7 x 3 ,7 —4,2 /л. A szélső sejtvégeken ferdén kifelé tek in tő , enyhén ívelt 
vagy hullám os, tom pán  végződő, 8 — 8,5 p hosszú tüskék ülnek. A közti sejtek  
tüskétlenek. M indegyik sejt pólusán 1 — 3 jól fe jle tt dudor is van . — R itka .

A fa jtó l m egnyúlt sejtjei, rövidebb tüskéi, sejtvégi dudora i és tom pa 
tüskéi együttes jelenlétével té r  el.
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5. Scenedesmus exaltatus H o r t o b . v a r .  bicaudatus H o r t o b . n . var .
Fig. 6.

E gyetlen  gyűjtésben: szeptem berben találtam . V ízhőfok -(-24 °C. R itka 
szervezet. Coenobiumok 4 sejtnek, a se jtek  egy síkban helyezkednek el, egy
mással nagy felülettel érintkeznek, pó lusaik  boltozatosak. A sejteken egy
m ástól távo labb , rendszertelenül álló dudorok  láthatók  (a fehér körök a hátu l

F ig. 4: Scenedesm us opoliensis P . R ieh t, var. d a n u b ia lis  H ortob. 
F ig . 5 ; Scenedesm us opoliensis P . R ich l. var. e x te n su s  H ortob. 
F ig. 6: Scenedesm us ex a lta tu s  H o rto b . var. b ic a u d a tu s  H ortob. 
F ig. 7: Scenedesm us ellipsoideus C hod. f. h e te ro ca u d a tu s  Hortob. 
Fig. 8: Scenedesm us q uadrisp ina  Chod. var. b ic a u d a tu s  H ortob.

levő dudorokat je lentik). A szélső se jteken  csupán az egyik diagonálisban 
lá th a tó k  az erőteljesen k ialaku lt, h a jlo tt, nem  tűhegyesen végződő nyúlványok, 
m elyek hossza 14—15 /л. Sejtm éret: 15,6—17,5x5 ,2  — 6 ц.

A fajtó l csupán az egyik diagonálisban kifejlődő tüskéivel különbözik.
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Uherkovich szerint „N ach der Zellform und dem Zönobium aufbau gehört 
diese Alge zum  Form enkreis von S. opoliensis, wie es übrigens auch  von 
Hortobágyi (1960 A, S. 375) betont wird. E in deutlich abgesondertes Taxon, 
das sich aber der A rt S. opoliensis un tergeordnet besser ins System ein füg t.” 
(1966, p. 97.) M unkájában ' S . opoliensis P . Rieht, v a r . exaltatus (H ortob.) 
U herkov. néven közli.

A sejtek alakja nem a jellemző opoliensis alak. A m ost leírt var. bicaudatus 
taxon  pedig kétségen kívül igazolja, helyesebb, ha a S. exaltatus fa jkén t szere
pel, m ivel m inden négy szélsőtüskés tax o n n ak  b icaudatus, heterocaudatus, 
acaudatus, g ranulatus stb . megjelenési form ája lehetséges, am int az t már 
több fa jon  belül k im u ta ttam , illetve le írtam . Uherkovichnak azt az á llítását, 
m iszerint én is a S. exaltatust a S. opoliensis form akörébe sorolom, helyesbí
tendő az eredeti leírás szerint: „Ich  weise dieser neuen A rt in der N ähe von 
S. opoliensis R ich ter var. mononensis Chod. einen Platz zu. Doch unterscheidet 
sie sich von dieser durch ihre W ülste, u nd  durch die variierende, m it S tacheln 
verzierte Zellform” . (H ortobágyi, 1960, A, p. 375)

6. Scenedesmus ellipsoideus Ch o d . f. heterocaudatus H o r to b . n. f.
Fig. 7.

A jún iusi, ta lajv ízdúsító  medencéből származó v ízm in tában  fo rd u lt elő 
nyolcsejtű telepekkel. Yízhőfok + 2 8  °C. A sejtek  nincsenek egy síkban, a coeno- 
bium ok kissé h a jlo ttak . Sejtm éret 10,4 — 11 ,7x4 ,5  — 5,2 g. Az egyik diago- 
nálisban a sejtm érethez viszonyítva feltűnően hosszú: 19,5—21 g, erőteljes, 
kissé hullám os, ferdén kifelé tek in tő  tü sk e  alakul. A m ásik diagonálisban 
6 —7 g  hosszú, ugyancsak erőteljes, enyhén h a jlo tt tüske v an . M em brana sima.

A 7. ábra abnorm itást m u ta t: az egyik  rövid tüske nem  a szélső sejten , 
hanem  az egyik közti sejten fejlődött.

A fa jtó l erőteljes, eltérő hosszúságú tüskéivel különbözik.

7. Scenedesmus quadrispina  Ch o d . v a r .  bicaudatus H o r t o b . n. var.
Fig. 8.

A szeptem beri, ta lajv ízdúsító  medencéből v e tt v ízm intákban csupán 
négysejtű  coenobium ok lá th a tó k . Yízhőfok + 1 8 ,6  °C. A m egnyúlt, pólusaikon 
boltozatos, sima falú sejtek m érete 11,8—1 3 x 4 —4,6 g. A  ferdén álló, vékony  
és hegyes tüskék  csupán az egyik diagonálisban fejlődnek ki, hosszuk 2,7 — 3 g. 
A közti sejteken egy-egy rövid fog lá tható  a pólusok te te jén . R itka. A szélső 
sejtek kifelé tek in tő  fala domborodó.

A fa jtó l a szélső tüskék  feles szám ában té r el.

II. A z algaelőfordulások phytocoenosis v iszonyai

1. Scenedesmus quadricauda (T u r p .) B r é b . v a r .  obtusospinosus H o r t o b .
f. heterogranulatus H o r t o b .

1968. V III . 13. Ülepítő medence közepe. Vízhőfok + 2 2 ,2  °C.
A phytocoenosis gazdag és változatos. A Bacillariophyceák vezetnek, 

közülük a Stephanodiscus H antzschii 29% -ban  van jelen ; Cyclotella fa jok
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7% -baii. Legtöbb Chlorophycea a Scenedesmus genus tag ja: 20% . Kirchneriel- 
lák  3% , Pediastrum ok 2% , D ictyosphaerium  2% , A nkistrodesm us facatus 
v ar. acicularis, A. öonvolutus 1 — 1% -ban, A. falcatus var. spirilliformis 2% - 
b an , Nephrochlam ys 2% -ban részese a phytocoenosisnak. A Cyanopliytonok- 
ból csupán az Aplianizomenon flos-aquae gyakoribb: 1%. N agyon feltűnő a 
Planctom yces Békefii p lanktongom ba nagy egyedszám a: 13% , ami a v ízben 
o ldo tt szerves anyagok nagyobb mennyiségére u tal.

Bacillariophyceae 48%
Chlorophyceae 37%
Planctom yces Békefii 13%
C yanophyta 1%
Egyéb alga 1%

1968. IX . 4. Talajvízdúsító  medence déli sarka. V ízhőfok -(-24 °C.
Kékeszöld sestonszíneződés; vízvirágzásszerű állapot. Meglehetősen sok

féle szervezet v an  jelen. A kékalgák  dom inálnak; M icrocystisek: 62%, A na- 
baena solitaria: 5% , A phanizom enon flos-aquae: 1,5%. M ásik helyen á llanak  
a Chlorophyceák; Scenedesmus fajok: 10%, Chlam ydom onas: 2,5% , A nkistro 
desmus falcatus var. acicularis: 1% . A Bacillariophyceák csupán 11% -ban 
vannak  jelen, közülük a C yclotellák és a Stephanodiscus H antzschii 5 — 5% - 
kal szerepelnek. A Pennales részaránya 6% . A P yrrophy ta  törzsből a P eri- 
dinium ok 3% -kal vannak jelen .

C yanophyta 69,5%
Chlorophyceae 16,0%
Bacillariophyceae n,o%
P y rrophy ta 3,0%
Egyéb 0,5%

1968. X . 2. Talaj víz dúsító  medence vége. Vízhőfok + 1 7 ,4  °C.
A phytocoenosisra a sokféle, nagyszám ú és szépen fe jle tt Scenedesmus, 

sok M icractinium  és a jól fe jle tt Planctom yces Békefii jelenléte jellem ző. 
Első helyen a zöldalgák á llanak , közülük a Scenedesmus fa jo k  39% -ban v a n 
nak  jelen. M icractinium  pusillum : 13%, Ankistrodesm us fa lcatus var. sp irilli
formis: 3% , Coelastrum fajok : 2% , K irchneriella fajok: 2 % , Treubaria triap - 
pendiculata: 1% . A Bacillariophyceákból a Cyclotellák és Stephanodiscus 
H antzschii 9 —-9% -kal szerepelnek, Pennales: 4% . G yakoribbak a Cyanophy- 
tonok  közül a M icrocystisek: 7% , Oscillatoria lim netica: 2 ,5% . Sok a P lan c 
tom yces Békefii: 6,5%.

Chlorophyceae 60,5%
Bacillariophyceae 22,0%
C yanophyta 10,5%
Planctom yces 6,5%
Egyéb 0,5%
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1968. V II I . 21. Talajvízdúsító  medence közepe. Vízhőfok + 2 3 ,8  °C.
A phytocoenosis taxonokban  nagyon gazdag, em ellett a nagy  egyed- 

szám is jellem ző. Legtöbb a Chlorophycea; Scenedesmus fa jok : 15% , Pan- 
dorina m orum : 2,5% , A nkistrodesm us falcatus v ar. spirilliformis: 2,5% , Dic- 
tyosphaerium : 12% , Chlam ydom onas: 2% , M icractinium  pusillum : 2% . 
A B acillariophyceákból a Cyclotellák 18,5% -ban vannak  jelen, ugyanennyien 
vesznek részt a phytocoenosisban a Stephanodiscus H antzschii egyedei. 
Pennales: 7% . A Cbrysophyceákból a D inobryonok 3% -ot, a Dinophyceaehez 
ta rtozó  Peridinium ok 2,5% -ot foglalnak el. Planctom yces Békefii: 1,5%.

2. Scenedesmus quadricauda (T u r p .) B r é b . var. crassicaudatus H ortob .
f. aculeato-granulatus H o r t o b .

Chlorophyceae 46,0%
Bacillariophyceae 44,0%
P yrrophy ta 3,5%
Cbrysopbyceae 3,0%
Planctom yces Békefii 1,5%
Cyanophyta 1,0%
Conjugatophyceae 1,0%

1968. IX . 18. Ülepítő medence közepe. Vízhőfok + 1 8  °C.
Jellegzetes Bacillariophycea-phytocoenosis. A Cyclotellák és a Stephano

discus H antzschii 79% -ot foglalnak el. Chlorophyceákból a Scenedesm us fajok: 
4 % , A nkistrodesm us falcatus v ar. spirilliformis: 3% , A. convolutus: 1% , 
M icractinium  pusillum : 1% . A P y rro p h y ta  Chroomonas reflexa: 1,5% .

Bacillariophyceae 82,0%
Chlorophyceae 14,0%
P yrrophy ta 1,5%
Cyanophyta i , o %
Egyéb 1,5%

1968. X  2,. Talajvízdúsító m edence közepe. Vízhőfok + 1 7 ,4  °C.
A phytocoenosisra a sokféle és nagyszám ú Scenedesmus fa jok , valam int 

a  sokkarú és erősen szaporodó P lanctom yces Békefii telepek a jellemzőek. 
Scenedesmusok: 31% , M icractinium  pusillum : 16,5% , A nkistrodesm us fajok: 
8,5% , Coelastrum  reticu la tum : 4% . A B acillariophyceák közül a Centrales: 
15% , Pennales: 7,5% . A C yanophytonokból a M icrocystisek 9% -o t, a fonalas 
kékm oszatok 4 % -o t foglalnak el. Planctom yces Békefii: 2,5% .

Chlorophyceae 61,0%
Bacillariophyceae 22,5%
Cyanophyta 13,5%
Planctom yces Békefii 2,5%
Egyéb 0,5%
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1968. V III. 28. Talajvízdúsító  medence közepe. Vízhőfok 4" 23,8 °C 
Egyike a legváltozatosabb phytocoenosisnak. Legtöbb a kovaalga, közü

lük a Stephanodiscus H antzscbii 60% -ot, a Cyclotellák 2% -ot foglalnak el. 
A m ásodik helyen álló Chlorophyceákból gyakoribbak  a Scenedesmusok: 
13,5%, M icractinium pusillum : 3 ,5% , Coelastrum reticu la tum : 2 ,5% , Ankist- 
rodesm us falcatus v a r. spirilliformis: 1,5%, P ed iastrum  B oryanum : 1,5%, 
D ictyosphaerium ok: 1,5% . A P y rro p h y ta  Chroomonas reflexe 4% -kal sze
repel.

3. Scenedesmus opoliensis P . R ic h t . var. danubialis H o r t o b .

Bacillariophyceae 66,0%
Chloropbyceae 28,5%
P y rrophy ta  4,5%
Cyanophyta 1,0%

1968. IX . 18. Ü lepítő  medence közepe. V ízhőfok + 1 8  °C.
Előbb már ism ertettem .

4 . Scenedesmus opoliensis P . R ic h t . v a r .  extensus H o r t o b .

1969. VI. 26. Talajvízdúsító  medence közepe. Vízbőfok + 2 8  °C. 
Legtöbb a kovam oszat; Centrales: 48,5% , Pennales: 7% . A zöldalgákból

a Scenedesmusok változatosak  és gyakoriak; 13% . E lakato th rix : 4% , Ankis- 
trodesm us falcatus v a r. spirilliformis: 2,5% . N ephrochlam ys és Ankistrodes- 
mus m inutissim us 1,5 —1,5%. M icrocystisek: 11%. Planctom yces Békefii: 2% . 
Chroomonas refíexa: 3% .

Bacillariophyceae 55,5%
Chlorophyceae 24,0%
Cyanophyta 14,0%
P yrrophy ta 3,5%
Planctom yces 2,0%
Egyéb 1.0%

5. Scenedesmus exaltatus H o r t o b . v a r .  bicaudatus H o r t o b .

1968. IX . 4. Talajvízdúsító  medence déli sarka. Vízhőfok + 2 4  °C. 
Ism ertetését lásd  előbb.

6. Scenedesmus ellipsoideus C h o d . f. heterocaudatus H o r t o b .

1969. VI. 26. Talajvízdúsító  medence közepe. Vízhőfok + 2 8  °C. 
Ism ertetését lásd  előbb.

7. Scenedesmus quadrispina Ch o d . v a r .  bicaudatus H o r t o b .

1969. IX . 15. Talajvízdúsító  medence közepe. Vízhőfok + 1 8 ,6  °C.
A phytocoenosist zöldalgák jellem zik. Scenedesmus sók és sokféle, rész

vételük : 36%. K irchneriella fajok: 4 % . A nkistrodesm us falcatus v ar. spirilli-
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formis: 2% . K ovaalgákból Pennales: 33%, C entrales: 4% . A kékalgák leg 
több je fonalas: 18% .

Chlorophyceae 42,5%
Bacillariophyceae 37,0%
C yanophyta 20,0%
Egyéb 0,5%

ID É Z E T T  IR O D A LO M

1. Ch o d a t , R. (1926): Scenedesm us. É tu d e  de génétique de sy s tém atiq u e  e t  d ’hydro log ie . —
Z eitsch rift f. H y dro log ie  3. A a rau , 71— 258.

2. H o r t o b á g y i , T. (1960): Algen aus d en  F isch teichen  v o n  B uzsák I I . :  S cenedesm us—
A rte n . — N ova H edw igia  1/3 +  4. W einheim , 345— 381.

3. H o r t o b á g y i , T. (1969): A lgen aus V ie tn am . IV. C h lo ro p h y ta . I I .  (Scenedesm en, Conju-
ga tophyceae). — A c ta  B ot. A cad . Sei. H ung. 15/1— 2. B u d ap est, 37— 69.

4. U h e r k o v i c h , G. (1966): Die Scenedesm us-A rten  U n g a rn s. — A kadém iai K iadó , B u d a 
p e s t,  1— 175.

D IA G N O SE N

Scenedesmus quadricauda  (T U R P .) B R É B . v . obtusospinosus H O R TO B .. f. hetero- 
granulatus  H O R TO B . n .f.

Cellulae 19,5 — 2 6 x 6 ,5  — 9 p . M em b ran a  papillis m in u tis  in te r  eos e tia m  nonnullis 
m ajo rib u s o rn a ta . Cellulae ex tim ae  spinis crassis, obtusis, a rc u a tis ,  18,2 — 21 ц  longis a rm a tae .

In  lacubus aq u ae d u c tu u m  B u d apestinensium  a q u am  fluv in is D an u v ii co n tin en tib u s;
V I I I - X .

Scenedesmus quadricauda  (T U R P .) B R É B . v. crassicaudalus H O R T O B . f. aculeato- 
granulalus  H O R TO B . n .f.

C ellu lael9  —21 x  6 — 7 p . Spinae cellu la ru m  ex tim aru m  p a ru m  a rcu a tae , crassae , o b tu sae , 
p aene  horizon tales, 14,3 — 19 p  longae; in  v ic in ita te  sp in a ru m  verrucae m ag n ae. Ad polos 
cellu la rum  spinae n o n n u llae  crassae, o b tu sae .

Ib id em , sim ul cu m  praecedenti.

Scenedesmus opoliensis  P . R IC H T . v . danubialis H O R T O B . n.v.
Cellulae 14,3 —19,5 x 3 ,5 —9,2 ji. S p in ae  cellularum  e x tim a ru m  10—13 p  longae. Spinae 

cellu la rum  m ediarum  in  u n o  polo singulae , „ b ieau d a te”  d ispositae , fo rm a m ag n itu d in eq u e  
sim iles.

Ib id em ; V I I I - I X .

Scenedesmus opoliensis  P . R IC H T . v . extensus H O R T O B . n.v.
Cellulae persp icue e longatae , 16 —17 X 3 ,7 —4,2 p . S p in ae  cellu larum  e x tim aru m  o b tu 

sae, 8 — 8,5/t longae; in  po lis  cellularum  o m n iu m  v errucae  1 — 3 bene evo lu tae .
Ib id em ; V I.

Scenedesmus exalta lus  H O R TO B . v . bicaudatus H O R T O B . n .v .
Cellulae 15,6 — 1 7 ,5 x 5 ,2  — 6 p , ex tim ae  earum  sp in is  secundum  u n u m  diagonalem  

ta n tu m  evolu tis, non  a c u ta tis ,  14 — 15 p  long is in s tru c ta e . M em brana cellu la ru m  verrucis 
m ajo rib u s, irreg u larite r, re m o te  dispositis o rn a ta .

Ib id em ; IX .

Scenedesmus ellipsoideus  CHOD. f. heterocaudatus H O R T O B . n.f.
C oenobia p a ru m  in c lin a ta , cellulis n o n  uno p lano  d ispositis , 10,4—1 1 ,7 x 4 ,5  — 5,2 p  

m e tien tib u s , secundum  u n u m  diagonalem  sp in a  singulari, re la tiv e  exim ie longa  (19,5 — 21 p)
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c rassa , p a ru m  u n d u la ta ,  secundum  a lte ru m  d iagonalem  sp in is b rev ioribus (6 — 7 fi longis) 
a rm a tis . M em brana levis.

Ib id em ; V I.

Scenedesmus quadrisp ina  C H O D . v . bicaudatus H O R T O B . n .v .
Cellulae 11,8 — 1 3 x 4 —4,6 /г; in  polis eellu larum  e x tim a ru m  spina te n u i ,  obliqua, 

secundum  u n u m  d iagonalem  ta n tu m  e v o lu ta , 2,7 — 3 /1  longa, in  polis eellu la rum  m ediarum  
d e n te s  b reves, singu läres.

Ib idem ; IX .

НОВЫЕ СЦЕНЕДЕЗМЫ ИЗ БАСЕЙНЫ ВОДОСНАБЖЕНИЯ В БУДАПЕШТЕ

Хортобадьи Т.

При исследовании водорослей в бассейнах остойниках и сборах грунтовых вод 
водоснабжения в Будапеште были найденны в воде из Дуная несколько, для науки новых 
организмов. Из них описывается четыре варианта; Scenedesm us opoliensis Р . R ieh t, var. 
danubialis  H o rto b ., S . opoliensis P . R ieh t, v a r . exlensus H o rto b .,  S . quadrispina  Chod. var. 
bicaudatus H o rto b . и три формы: S. quadricauda  (T urp .) B réb . v a r. obtusospinosus H ortob . 
f. heterogranulatus H o rto b ., S. quadricauda  (T urp ) B réb . v a r. c rass icau d atu s H o rto b . f. acu- 
leato-granulalus H o r to b .,  S. ellipsoideus Chod. f. heterocaudatus H o rto b .

Подтверждено, что Scendesm us ex a ltau s  H o rto b . является видом. Описывается 
абнормальность двух таксонов. Каждый новый таксон дает пример для паралельно поя
вляющейся морфозы. Во второй части работы опнсытается фитоэнотические условия, где 
наблюдаются водоросли.

N E W  SC E N E D E SM S FR O M  T H E  R E S E R V O IR S  O F  T H E  B U D A P E S T
W A T E R  W O R K S

T . Hortobágyi

In  course o f th e  algological ex am in atio n  of th e  se ttlin g  a n d  g round  w a te r  co n cen tra tin g  
ta n k s  o f th e  B u d a p es t W ate r W orks severa l organism s u n k n o w n  in  science befo re  have  been 
fo u n d  in th e  D an u b e  w a te r. F o u r v a rie tie s: Scenedesmus opoliensis P . R ieh t, v a r .  danubialis 
H o rto b ., S. opoliensis P . R ieh t, v a r . extensus H o rto b ., S . exaltatus H o rtob . v a r .  bicaudatus 
H o rto b ., S. quadrisp ina  Chod. v a r. bicaudatus H o rto b ., a n d  th ree  form s: S . quadricauda 
(T u rp .) B réb . v a r. obtusospinosus H o rto b . f. heterogranulatus H o rto b ., S. quadricauda  (Turp.) 
B réb . v a r. crassicaudatus H o rto b . f. aculeato-granulatus H o rto b .,  S. ellipsoideus C hod. f. hetero
caudatus H o rto b . a re  described.

T he species s ta tu s  o f th e  Scenedesmus exaltatus H o rto b . is confirm ed. A bnorm ities o f 
tw o tax o n s  are re fe rred . All o f th e  new  tax o n s  p rov ide  fu r th e r  exam ples o f p a ra lle l m orphoses. 
T h e  second p a r t  o f th e  a rtic le  deals w ith  th e  p hy toceno log ical c ircum stances o f  th e  algae 
m et w ith .
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Biológiai Köziem. X I X . ,  1971, 33

A MAGYAR BIOLÓGIAI TÁRSASÁG 
TERATOLÓGIAI SZAKOSZTÁLYÁNAK MEGALAKULÁSA

1970. december 7-én a Magyar Biológiai Társaság Általános Biológiai 
Szakosztálya ülést tartott, melynek célja a Magyar Teratológiai Szakosztály meg
alakítása volt. A z  ú j szakosztály létrehozását két körülmény tette szükségessé.

1. A z  Európai Teratológiai Társaság megalakulása, mely már 1970. októ
ber 1-től működik. Célja a fejlődési rendellenességekkel foglalkozó kutatók és kli
nikusok m unkájának összehangolása. A  Magyar Teratológiai Szakosztály tagjai 
az Európai Teratológiai Társaságnak is tagjai lehetnek.

2. Hazánkban a fejlődési rendellenességekkel foglalkozó embriológusok, k li
nikusok, cytogenetikusok, pathologusok stb. egymás m unkáját alig ismerve dolgoz
nak. A  szakosztály megalakulása a közös kérdések iránt érdeklődők munkáját 
megkönnyítené.

A  teratológiai ankét résztvevői egyhangúan az ú j szakosztály létrehozása 
mellett döntöttek. A z említett szempontok szerint állították össze a decemberi ülés 
programját is. A  Biológiai Közlemények a szokásostól eltérően nemcsak az elő
adások rövid kivonatát közti, hanem részletesebben foglalkozik a témával.

A  megnyitót Törő Im re akadémikus tartotta, hangsúlyozva a tudományág 
jelentőségét. Először a teratogenesis elméleti, majd klin ika i kérdéseivel foglalkozó 
előadások szerepeltek, jelezve, hogy a téma valóban igényli a kutatók és klinikusok  
együttműködését.
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Biológiai Köziem. X I X . ,  1971, 35— 37

BEVEZETŐ ELŐADÁS
A TERATOLÓGIÁRÓL ÉS JELENTŐSÉGÉRŐL

T Ö R Ő  IM R E

Sem m elw eis O rv o stu d o m án y i E g y e tem  Szövet- és Fejlődéstan i In téz e te

A norm ális fejlődés törvényszerűségeit m ég sokáig fogják k u ta tn i az 
em briológusok. Ma még messze já ru n k  attó l, hogy az ontogenesis m ozgató 
fak to ra it ism erjük, és még kevésbé tu d ju k  m egm ondani a kóros fejlődés okát. 
A kísérleti em briológia causal analysis módszere éppen ezt célozta és v e te tte  
meg ezáltal a kísérleti terato lógia alap ja it is. A cellular patológiai gondolkodás 
a figyelm et a sejtekre irán y íto tta  és így a torzfejlődés okát is a sejtekben 
kezdték keresni, annál is inkább, m ert m ár a k u ta tá s i m ódszerek és műszerek 
lehetővé te t té k  a se jtk u ta tás t. A terato lógia m in t gyakorlatilag fontos tu d o 
m ány akkor kezdte az érdeklődést nagyobb m értékben m agára vonni, m időn 
a csecsemősebészet és á lta lában  a sebészeti technika és műszeres kezelés 
lehetővé te t te  a reparáció t és akkor, am ikor k ezd ett szaporodni a teratológiai 
esetek szám a és összefüggést ta lá lta k  a m a em berének m egváltozott élete, 
az urbanizáció, a felgyorsult élet, a gyógyszerfogyasztás, sedativum ok, n a r
kotikum ok fokozott használata  közö tt és ism ertté  vált az az észlelés, hogy 
vannak  gyógyszerek, m elyek az anyá t nem károsítják , de keresztü lju tnak  
a p lacentán és a fejlődő em brió norm ális fejlődését m egzavarva to rzokat hoz
h a tn ak  létre . A születésszabályozás, a családtervezés m odern útkeresése 
különösen fe lh ív ta  a figyelm et és óvatosságra in te tt.  F elh ív ta  a figyelm et 
a rra , hogy nem  elég egyes gyógyszerek toxikus h a tá sá t vizsgálni, de vizsgálni 
kell — különösen ha azt terhes anyák  is használják  — ezen gyógyszerek te ra 
tológiai h a tá sá t is. Term észetesen nem csak a gyógyszerek okolhatók tera to ló 
giai hatásokért, hanem  számos m ás tényező is. A nők, elsősorban a terhes nők 
gondozása nem csak az anya, hanem  az u tód  épségét is igyekszik biztosítani, 
hiszen a nők életm ódjában, m indennapi m unkájában , élvezetében is ki kell 
deríteni a káros tényezőket, nem  felejtkezve el a zajról, a m unkakörülm ények
ről, a sugár- és egyéb ártalm akról.

A kérdéssel szerte a világon m indenü tt foglalkoznak s k u ta tjá k  a külön
böző hatásoknak  befolyását a torzfejlődésre különösen nagy figyelemm el arra , 
hogy a gyógyászatban használt gyógyszerek okozhatják  és ezáltal szaporít
ják -e a to rzszü lö ttek  szám át.

Ezen vizsgálatok központjában  term észetesen egy tesztelési módszer k i
dolgozása áll. A kielégítő módszer m a még hiányzik , más szóval még az ú t 
keresésnél ta r tu n k , nehézségeket kell leküzdenünk, s ezek nem  kis szám ban 
vannak . A kérdés fontosságára m u ta t, hogy a közelm últban m egalakult egy 
európai társaság  a teratológia k u ta tá sá ra , mely nem zetközi összefogást h irdet 
a vizsgálatok m eggyorsítására. K ülönösen fontos ennek a kérdésnek az eldön-
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tése, hogy m iután közvetlenül em beren nem p ró b á lh a tju k  ki az összes új 
gyógyszereket, olyan á lla to t kell keresnünk, mely legmegfelelőbb erre. Végez
hetünk  vizsgálatokat szövettenyészetekben, egysejtueken, de ezek legfeljebb 
az alkalm azott szer se jttan i hatását m u ta tjá k  ki, de nem  m u ta tn ak  ki sem m it 
az embryogenesis szem pontjából. A szövettenyésztés lehetővé te tte  a cliromo- 
soma vizsgálatokat, m elyek közel engedték m egfigyeléseinket az öröklés fak
to rainak  morfológiai megfigyeléseihez.

A k e lte te tt to jásk ísérletek  m ár tö b b e t m ondanak, de csak figyelm eztet
nek és nem  dönthetnek . Bebizonyosodott ugyanis, hogy különböző á lla t
fajok, ső t ugyanazon a fa jon  belül különböző állattörzsek is m ásképpen reagál
nak. A csirkeem brión k ívü l az egér, patkány , tengerim alac, nyúl, hörcsög 
használatos általában. A kísérleti em briológiában a hidegvérűeken kívül az 
egér és a patkány  a legáltalánosabban használtak.

A figyelem közpon tjában  a gyógyszer tesztelés kérdése kerü lt, de nem 
szabad elfelejtkeznünk a kísérleti em briológiai ku tatások ró l sem, am elyek az 
egész kérdésnek fontos elm életi a lap ja it erősítik meg. Az ember embriológiai 
k u ta tá sa  hazánkban h á tté rb e  szorult. Sem morfológiai intézeteink, sem szülé
szeti k lin ikáink  nem  foglalkoznak em lítést érdemlő in tenzitással a kérdéssel. 
Pedig az állatkísérletek ad a ta it csak akkor tud juk  az em berre adap tá ln i, ha 
minél tö b b e t tudunk  az em ber ontogenesisének sajátosságairól. A fen t em lített 
á lla tok  fejlődésükben is sokban eltérnek az em bertől, s ezért nem elégítik ki a 
terato lógusokat. Az ú jab b  kísérletekben felm erült törpesertés és a Rhesus 
m ajom  m indenesetre ontogenetikailag is nagyobb hasonlóságot m u ta t az 
em berrel és ezért m inden drágaságuk dacára ezzel próbálkoznak a tesztelési el
járások  kidolgozásában. Alapos vizsgálatokkal próbálkozunk a p lacentán , mely 
m inden esetben á tjá ró  ú tja  m indazon anyagoknak, amelyek az anyából az 
em brióba ju tn ak . A thalidom id  pl., am ellyel kapcsolatban az egész teratológia 
a gyógyszergyártás érdeklődési körébe kerü lt, e lváltozást okozott a placentán 
az arm adillóban, de nem  feltétlenül m u ta tja  ezt m ás állatban, m ert a külön
böző állatfa jok  placentaszerkezete k ö zö tt nagy különbségek vannak . De nem 
szabad figyelmen kívül hagyni az t sem , hogy ugyanazon állatfaj esetében 
egyes törzsek érzékenyebbek és ezért alkalm asabbak a v izsgálatra, m int m á
sok. Az im munbiológiai sejt-transzform ációk sem függetlenek az ontogenesist 
m egzavaró hatásoktól. A lepényben sok minden tö rtén ik , ami beleszól a tera- 
togenesisbe. A lepény á tjárhatóságának  szerepében lényeges szerepet játszik  
a junctiós zóna, m ely a magzati choriont az anya deciduájával köti össze, 
s m elynek u ltra s tru k tú rá ja  érdemes a vizsgálatra.

A teratológiai form ák egy része örökletes, m ásik része szerzett. B ennün
ket egyarán t érdekelnek nemcsak a szerzett, de az örökletes form ák is. K ísér
leteinkben  m indkettő  veleszületetten jelenik meg, és éppen ezért szükséges 
ism ernünk pontosan a kísérleti á lla t genetikai ad o ttság á t, hogy el tud juk  
kü löníten i a k e ttő t egym ástól. K ísérleti állatpopulációnkat teh á t m inden tek in 
te tb en  jól kell ism ernünk, s e tek in te tb en  nagym értékben nélkülözünk egy 
olyan in tézm ényt, ahol ilyen törzseket és állatpopulációt m egbízhatóan te 
nyésztenének és rendelkezésünkre bocsátanának. E rre  azért is szükségünk 
volna, m ert egy egységes eljárás kidolgozása volna kívánatos.

A kísérleti terato lógiának egy m ásik nagy kérdése, hogy a terhesség 
m elyik időszakában ad ju k  a kérdéses szert, hogy az torzot eredm ényezzen. 
Ism eretes, hogy a fejlődés nem m inden szakában azonos érzékenységű az 
em brió. Specifikus ingerek a fejlődésnek bizonyos szakaszában, a phenokri-
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tik u s szakban az organisatióban m odifikációt eredm ényeznek. E z t Goldschm idt 
fenokópiának nevezte és a spon tán  fellépő m utatióhoz hason líto tta . Ő kísér
le te it Drosophilán végezte. Az ontogenesis determ inatiós, differenciálódási pe
riódusa egybeeshet a fen tokritikus fázissal. Ez a fázis az em brió különböző 
részeiben, szerveiben is bizonyos különbségeket m u ta t. E zért volna fontos 
a teszteléshez k iválasztan i olyan állato t, m elynek em brionális fázisai megfelel
nek az em berének. Nagy jelentősége van ebben a kérdésben azon fázis ism e
retének, m időn a specifikus fehérjék lépnek fel az ontogenesisben. A külön
böző szervek fehérjéinek keletkezése szigorúan m eghatározott génform ációkra 
vezethetők vissza. Az egyes szervek kibontakozásakor azzal egyidőben a szerv 
specifikus fehérjék  successive lépnek fel. Először a faj, m ajd  a fa jta  s végül 
az egyén specifikus fehérjéi. A tera togén  ágensek a gerinces vagy emlős k arak 
te r  fellépésének idejében alkalm azva valószínűbben h a tnak . É rth e tő  ezért, 
hogy pontosan ism erni kell az ontogenezis fontosabb szakaszait, a term éke
ny ítést, differenciálódást, az im plan ta tio  idejét stb . és ezen peiiódusok mole- 
kulár-biológiai részleteit. E zért b írnak  fontossággal az embriológiai vizsgála
to k . H a a behatások  a Cytoplasma részleteiben okoznak változást, egyéni 
to rzu lást eredm ényeznek, ha ez tovább  h a t a m agállom ányra is és a geno- 
m erákban rögzül, úgy örökletes változások jöhetnek  létre. Mindig az anyáról 
beszélünk, pedig to rzo t okozhat a genotipikusan hibás sperm ium  is. E zért 
nem  közömbösek azok a tényezők, melyek a spermiogenesisre h a tnak .

Á ltalában a behatásnak  az im plantatio  ideje körül kell tö rtén n ie , am ikor 
a csíra a neurula stádium ban van , m ert korábban  a hatás csíraelhalást ered
ményez. Nagy figyelm et érdem el teh á t ezért az elhalt csírák szám a is. Hogy 
a különböző ágensek m iképpen h a tnak , azt nem  minden esetben lehet meg
állapítani. Az ok lehet exydatiós zavar, m itosisgátlás, antim etabolikus hatás. 
Horm onok, v itam inok , azok h iánya is okozhat torzfejlődést. E  téren  sok 
em brió-kém iai ríj módszer v á r kidolgozásra. Bizonyos törvényszerűség meg
állap ítható  a v izsgált szerek kém iai szerkezete és ha tása  között. H a th a t a szer 
d irek t a p lacentára és azon keresztül az em brióra. A hatás m indig o tt je len t
kezik, ahol a fejlődés phenokritikus fázisa v an , ahol teh á t sok a mitosis, a 
differenciálódás, a synthesis, legélénkebb az anyagcsere.

E helyeken károsodhatnak  szelektáltan  a m itochondrium ok, a ribosom ák, 
a cytom em bránok és eredm ényezhetnek hibás nukleinsav- és fehérjeszintézist. 
A szerv fenokritikus időszakában a genetikai és cytoplasm atikus stru k tú r- 
elem ek legkönnyebben befolyásolhatók. Egyes ágensek azért m u ta tn ak  h a tást, 
m ert korán, m ások azért nem, m ert későn ad ták . Külön nagy kérdés a dosis 
m egválasztása. E  té ren  sincs még kielégítő m egoldás, az alkalm azott á lla t
fa jra  vonatkozó pontos vizsgálatok szükségesek. Leggyakoribbak a fejen és 
a végtagokon ta lá lh a tó  fejlődési rendellenességek. Az elm ondottak  alapján 
nem  v áratlan , hogy a föld különböző népeinél m ás-m ás rendellenességform a 
dom inál, de a problém a m indenü tt ugyanazokat a kérdéseket ve ti fel.

E lőadásom at v ita ind ítónak  szántam . Az itte n i tanácskozásnak az volna 
a lényege, hogy m unkacsoport alakuljon ki, főleg a kérdés tudom ányos alap
ja in ak  a v izsgála tára , szakm ára való tek in te t nélkül, m ert a kérdés csak több  
szakm a kooperációjával vihető sikeres megoldáshoz.
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CANCEROGEN, ILLETVE TERATOGEN TÉNYEZŐK 
ÉS ÖSSZEFÜGGÉSEIK

J E L Ű N E K  H A R R Y

Sem m elw eis O rv o stu d o m án y i E g y etem  I I .  sz. K ó rb o n c tan i In téze t

! Biológiai Köziem. X I X . ,  1971, 39— 43

A cancerogen és tera togen  tényezők összefüggésének vizsgálata g yakor
la ti jelentőségű, hogy valam ilyen új anyag, pl. gyógyszer cancerogen és te ra 
togen h a tá sá t igazoljuk, vagy  kizárjuk. Ez a toxicologiai-pharm acológiai v izs
gálatok legnehezebb és legkétségesebb része. Bizonyos ad a to k k a l rendelkezünk 
m ár ezen hatások  elvi összefüggéseire vonatkozóan, am iből a m egadott rövid 
idő keretében vetnék  fel néhány  gondolatot.

A cancerogen és tera togen  hatás összefüggése dön tően  két tényezőre 
vezethető  vissza. Az egyik a hatásnak  k ite tt ,  ún. target sejtek, szövetek, 
szervek m itoticus ac tiv itásában  levő hasonlóság. K özism ert ugyanis, hogy 
tum orok  jelentkezése és a m itosis activ itás között összefüggés van. Gondol
ju n k  csak arra , hogy a nem  osztódó ganglionsejtekben tu m o r szinte alig fordul 
elő, de az igen alacsony m itosis indexű harán tcsíko lt izom sejtek daganatos 
elfajulása is ritkaságszám ba megy, míg pl. a nagy m itoticus activ itást m u ta tó  
hám sejtek  daganatos elfajulása igen gyakori. De ugyancsak jól ism ert k a p 
csolat van  a m itosis activ itás és a teratogenesis között, h iszen  ism eretes hogy 
az ún. teratogeneticus kritikus periódus éppen a legactivabb m itoticus fázisnak  
felel meg. Összefoglalásképpen teh á t azt m ondhatjuk , hogy  a targe t szerv 
m itoticus ac tiv itása  egyarán t összefüggést m u ta t a carcinogenesissel és a te ra - 
togenesissel.

A cancerogen és tera togen  hatások k ö zö tti másik fő összefüggést a kiváltó  
noxák hasonlóságában, sőt azonosságában kell keresnünk (1. táb lázat). T eh á t

1. táblázat<

Noxa Carcinogen Teratogen

Ionizáló sugárzás +
Polycyclicus carcinogének, pl.: 

benzpyren  
d ibenzan thracen

‘

M itosisgátló  an ticarc inogének , pl.: 
m u stárn itro g en
ТЕМ  
M yleran 
L eukeran  

V írusok (?)

“Г
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ha m egvizsgáljuk az ionizáló sugarak h a tá sá t, akár pl. a rön tgensugarakét 
vagy a corpuscularis sugarakét, akár a polycyclicus carcinogénekét, m in t pl. 
a benzpyren vagy a d ibenzanthracen h a tá sá t, vagy a m itosis-gátló anticarci- 
nogének, m in t pl. az alkilezők, így a n itrogénm ustár, ТЕМ , Myleran (Busul- 
fan), Leukeran (Chlorambucil) effektusát — egyarán t b izony ítható  kísérletesen 
és nem egyszer a k lin ikum ban is a carcinogen és tera togen  h a tás. Ez esetben 
term észetesen az és-t kell hangsúlyoznunk, m ivel kétségtelen, hogy ism erünk — 
legalábbis jelenlegi tu d ásu n k  szerint — csak carcinogen v ag y  csak tera togen  
h a tású  noxákat is. A vírusok esetében jelenleg még elég tisz táza tlan  a helyzet. 
K étségtelen, hogy ism erünk teratogen v írusokat, m int a rubeola v írus, és 
ism erünk számos oncogen v íru s t. Ezek h a tá sán ak  esetleges azonosságát azon
ban  még tovább i v izsgálatoknak kell igazolniuk.

Tém ánk, valam int a carcinogenesis és teratogenesis megértése szem pont
jából azonban sokkal nagyobb jelentőségűek azok az anyagok, amelyek m ind 
a k é t kóros elváltozást képesek kiváltani. M indezek alap ján  az t m ondhatjuk  — 
és ez igen fontos általános biológiai alapelvnek látszik, hogy a tárgyalt fizikai 
és kém iai effektusok éretlen, em brionális se jtek  esetében tera togen , míg é re tt, 
postnatalis sejtek esetében carcinogen h a tású ak . De még fontosabb lenne az t 
m egm ondanunk, hogy mi lehet e két irán y ú  hatás közös tám adáspon tja . 
Feltételezhető az em líte tt carcinogen és te ra to g en  noxák közös tám ad ásp o n t
jáv a l elsősorban a mutagen h a tá s t  kiemelni. Minden noxák esetében a m utagen  
h a tás  ugyanis b izonyíto tt. S a mutáció, vagyis a genetikai m atéria h irtelen  
bekövetkező, de ta rtó san  rögzülő változása lehet az a kiindulópont, am ely 
ezen noxák tera togen  h a tá sá t, az em bryonalis és carcinogen effectusát az é re tt 
sejtek  esetében m egm agyarázhatná.

1. ábra. A elirom osom a m u tác ió k  sém ája
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2. ábra. A cen tricus frag m en t

A m utációknak  3 típusa  közül, a pont mutációk vizsgálata hum án anya
gon ma még technikailag igen nehéz.

A chromosoma mutáció lényege az in terfázisban bekövetkező chromosoma 
sérülés, am ely a klasszikus Sax-féle theoria értelm ében a m itosis során chro-
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3. ábra. D eletios chrom osom a



4. ábra. G y ű rű  chrom osom a

5. ábra. D icen tricu s chrom osom ák

mosoma törésben ny ilvánu l meg. A törvégek azonban nagyon „ragadósak” 
és így ezek újraegyesülése révén alakulnak  ki a jó l ism ert structuralis chromo- 
soma rendellenességek, m elyekre egy-egy példát (1 — 5. ábra) m u ta tu n k  be.

A structu ralis chrom osom a rendellenesség jelentősége a teratogenesis 
során közism ert. G ondoljunk az olyan m ultiplex fejlődési rendellenesség synd-
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rom ákra, m in t a „m acska-sírásos betegség” , az E 18-as chromosom a rövid, 
illetve hosszú kar deléciós syndrom ája stb . De ugyancsak gyakoribb a lym pho- 
reticularis rendszer daganatos elfajulása a jellemző chromosom a törésekkel 
járó  B loom -syndrom ában és Fanconi-anaem iában. A s tru c tu ra lis  chrom osom a 
rendellenességek viszont különös jelentőségre te ttek  sze rt a tum or-genesisben 
is. Nowell és Hungerford m ár 1960-ban k im u ta tta , hogy id ü lt myeloid leukae- 
miások csontvelő-kultúrájának v izsgálatakor egy nagyon kis acrocentricus chro
mosoma figyelhető meg, am ely tu lajdonképpen  a 21-es — G chromosom a — 
hosszú k a r — distalis rész deléciójának felelhet meg. A zóta ezt az ún. ,,phila- 
delphi”  chrom osom át a chronicus myeloid leukaem iára spccificusan kórjelző
nek ta r tjá k . A jap án  és M arschall-szigeti sugársérültek vizsgálatakor éppen ezt 
a rendellenességet tu d tá k  a leggyakrabban k im utatn i, és ezáltal m egm agyaráz- 
hatóvá v á lt a sugárhatás és a leukaem ia közötti — m ár jóval korábban  fel
ism ert — összefüggés.

Ism ert, hogy a gének jelentős h án y ad a  a többi gén funkcióját szabá
lyozza, á lta lában  elnyom ja, repressálja, s ezért bizonyos chrom osom a-struk- 
tú rák  elvesztése, pl. a m itosisgátlás alól fe lszabad íthatja  az ad o tt szervet. 
Ilyen chromosom a s tru k tú rák  elvesztése jól m egm agyarázhatja a tum oros 
sejt-proliferatiót. Gunz és munkatársai (1962), m ajd Fitzgerald és Hamer (1969) 
chronicus lym phoid leukaem iában is m egfigyeltek egy jellem ző chrom osom a 
árta lm a t, az ún. Chx chrom osom át, am ely a 22-es G chrom osom a rövid k a r já 
nak  teljes vagy  nagyobb részt bekövetkező elvesztésére vezethető vissza. I t t  
is te h á t hasonló m echanizm usról lehet szó.

A genom mutációk a m itosis zavara, az ún. non-disjunctio m iatt kialakuló 
számbeli chromosoma anom áliákat foglalják m agukban. Az viszont m ár 1930 
ó ta ( Brewster és Cannon) ism ert, hogy a G trisom iás Down-kórosokban a 
leukaem iák előfordulása szignifikánsan, Gunz és Fitzgerald (1964) szerin t kb. 
hússzor gyakoribb. Ú jabban  a nemi chromosom ák szám beli rendellenességei
ben, valam in t a D -trisom iában is gyakrabban  észleltek daganatos m egbete
gedéseket a szokásosnál (Teter és Tarlowsky 1960, Zellweger és munkatársai 
1962). I t t  is a mitosis genetikailag determ inált zavara jelen theti a prim er 
alapot a carcinogenesishez. Az elm últ években igazolták pl., hogy a Down- 
kórosok bőréből származó fibroblast tenyészetben a kísérletes daganato t k i
váltó  SV 40 vírus három szor gyakrabban  idéz elő daganatos transzform ációt, 
m int a norm ál újszülöttből származó szövettenyészetben.

M indezek alapján joggal vethető  fel, hogy a te ra to g en  és carcinogen 
hatások  közö tt összefüggés van , amelyek a som aticus se jtek  m utatió já ra  veze t
hetők vissza, ami egyik esetben torzfejlődést, másik esetben  pedig daganatos 
szövetburjánzást eredm ényezhet.
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TERATOLÓGIAI TESZTELÉS MÓDSZEREI

D R U G A  A L IC E

Sem melweis O rv o stu d o m án y i E g y e tem  Szövet- és F e jlő d éstan i In téz e t

Jelenleg csaknem az egész világon az új gyógyszereket nem csak farm a
kológiái, hanem  terato lógiai szem pontból is vizsgálják, azonban a terato lógiai 
tesztelésnek ma még nincs világszerte elfogadott módszere.^ A különböző tesz
telést végző laboratórium ok m unkáját igyekezett egybehangolni az Am erikai 
Teratológus Társaság á lta l 1966-ban K oppenhágában rendezett m ódszertani, 
gyakorlatokkal egybekötö tt előadássorozat. A WHO 1967-ben közzétett irány 
elvei is ezt a célt szolgálták (5).

A teratológiai tesztelés legnagyobb hibája, hogy hum án adatok  csak 
utólag, anamnézisből szerezhetők be, m árpedig az egyes szereknek igen nagy 
a fajspecifitása. É ppen ezért a tesztelést minél több  á llatfa jon  kell elvégezni. 
Tesztelésre általában a következő fa jo k a t alkalm azzák: egér, p atkány , nyúl, 
Szíriái aranyhörcsög, törpem alac. A tesztelésre felhasználható á lla to t több 
szem pont szerint vá lasz tják  ki. Fontos, hogy a terhesség viszonylag rövid 
legyen, spontán torzulás lehetőleg ne vagy  alig forduljon elő és az alomszám 
nagy legyen (7).

A tesztelés m ásik fontos kérdése a megfelelő dozírozás, mivel a teratogén 
hatás aránylag szűk dózishatárok k ö zö tt mozog. Á lta lában  a gyógyszerek 
terato lógiai szem pontból azon dózis körül a legaktívabbak , amely 50%  körüli 
m agzati elhalást okoz, term észetesen ez nem szabály (1, 7).

A kezelésnek m indig a tera togén  perióduson belül kell tö rténn ie; ez 
időben egybeesik a szervtelepek kialakulásával. Az em briók mind ezen idő 
előtt, m ind ez u tán  tera togén  hatásokkal szemben kevésbé érzékenyek. A te ra 
togén periódus egérnél a terhesség 6 —14., hörcsögnél 6 —12., patkánynál 7 —15. 
napja közé esik. Term észetesen ezen időn belül különböző napokon kezelve 
a tera togén  hatás m ás-m ás szerveket ér, s így egy ad o tt állatfajon belül szinte 
napra jellem ző elváltozásokat kapunk (3).

Röviden szeretném  ism ertetn i pa tk án y o n  végzett tesztelési m ódszerün
ket. 150 — 200 g súlyú, m ég nem szült C hester-B eatty  W istar p a tk án y o k a t 
használunk. A terhesség első napjának  tek in tjü k  azt a n ap o t, amikor az 1%-os 
m etilénkékkel m egfestett hüvelykenetben sperm ium ot ta lá lunk . Az á lla tokat 
a vizsgálandó gyógyszerrel egyetlen alkalom m al, a terhesség 9., 10., 11., 12., 
13. vagy  14. napján kezeljük, valam ivel az akut LD 50 a la tti dózissal, hogy 
anyai halálozás lehetőleg ne legyen. Am ennyiben a szer teratogén, h a tá s  leg
inkább ettő l a dózistól várható . Az eredm ényektől függetlenül kezelünk az 
ED 50-nel is, valam int az eredm ényektől függően az LD 50 és ED 50 közötti 
dózisokkal. Teratogén h a tás  esetén alkalm azzuk a tö b b  napos, kis dózisú
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kezelést is. A gyógyszert közvetlenül a kezelés elő tt oldjuk desztillált vízben, 
fiziológiás konyhasóban, ill. m etilcellulózban szuszpendáljuk. Testsúly-kilo
gram m ra k iszám íto tt m ennyiségben adjuk a kezelést megelőző súlym érés alap
ján . Az adagolás tö rténhe t a gyógyszer term észetétő l függően in traperitoneá- 
lisan, in trainusculárisan vagy subeu tán  injekció form ájában vagy  perorálisan 
szondázzuk, ebben az esetben a kezelés a reggeli órákban, éhgyom orra tö r
ténik . A kezelés u tán  az á lla to k a t elkülönítve, megfigyelés a la tt  ta r tju k  az 
esetleges tox ikus ha tás  m ia tt. E gy  napra és egy dózisra tíz  an y á t állítunk  be, 
kontrollként kezeletlen, ill. oldószerrel kezelt á lla tokat használunk . A várható  
szülés előtti napon az an y ák at elvéreztetjük, m ivel spontán szüléskor m egvan 
az a veszély, hogy az anya a károsodott m agzato t e lpusztítja . Az u terusban  
leszám oljuk az im plantációs helyeket, az elpusztu lt és az élő m agzatokat. 
A m agzatok eltávolítása u tá n  sú lyukat m egm érjük, m egállap ítjuk  nem üket, 
m ajd elvégezzük a m agzatok külső v izsgála tá t m eghatározo tt sorrendben, 
m inden te s ttá jra  k iterjedően. M inden m agzato t m egőrzőnk to v áb b i vizsgálat 
céljára. A m agzatok felét Bouin fixálás u tán  sztereom ikroszkóp a la tt  boncoljuk. 
A többi m agzato t alkoholban fixáljuk  és A lizarin red festés u tá n  az esetleges 
csontvázrendellenésségeket keressük (6). A m agzatokat an yánkén t ta r tju k  
nyilván.

A kiértékelést a következő szem pontok szerint végezzük el (4):
1. Megszámoljuk a m agzati felszívódást, ill. elhalást. S a já t anyagunkban 

a kontrolinál sok évi átlagban  5,2%  felszívódást ta lá ltu n k ; a világirodalm i 
ada tok  szerint ez 20%-ig norm álisnak vehető.

2. A testsú ly  és a külső vizsgálat a lap ján  m ár m egállapítható  a m agzati 
fejlődésben való nagyobb visszam aradás. 21 napos kontroll m agzatok á tlag 
súlya 3,4 g; a 3 g-nál alacsonyabb súlyú 21 napos m agzatokat visszam aradt- 
nak  tek in tjü k . A fejlődésben re ta rd á lt á lla tok  bőre csillogó, livid, á tte tsző , 
szemben a norm ál m agzatok rózsaszín, tom pa fényű bőrével. K ülső vizsgálatnál 
ezenkívül m egfigyelhetők a d u rv a  torzok.

3. A m agzatok boncolásakor a szervek rendellenes helyzete, h iánya, 
nagyságbeli eltérése, összenövése, torzulása m egállapítható . Az agyat, szívet 
és veséket kb. egy mm-es szeletekre vágva vizsgáljuk. A m ennyiben szükséges, 
az anyagot szövettanilag is feldolgozzuk (7).

4. A csontváz v izsgálatánál m egkülönböztetünk fejlődésben való vissza
m aradást és to rzu lást. Az első csoportba soroljuk azokat az elváltozásokat, 
amelyek a tovább i fejlődésben nyom  nélkül kiküszöbölődnek. A kontroll cso
portokban 24% -ban  figyeltünk  meg re ta rdác ió t, m elyeknek zöm ét az ötödik 
sternális m ag hiánya, ill. kettőzöttsége te tte  ki. C sontváztorzulást a kontroll 
m agzatoknál 3%0-ben ta lá ltu n k .

Bárm ilyen gondosan végezzük azonban a tesztelést á llatokon, előfordul
h a t, hogy kísérleteinkben a szer negatív és em berre mégis tera togén  h atású , 
ugyanakkor az állatokra te ra to g én  szer az em berre á rta lm a tlan  lehet a nagy
fokú fajspecifitás m iatt. E zé rt célszerű, hogy terheseket regisztráló naplóba, 
minden, a terhes által b ev e tt gyógyszer bejegyzésre kerü ljön , az esetleges 
torzulások okának re trospek tív  m egállapítása m iatt.
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TERATOLÓGIAI TESZTELÉSI MÓDSZEREK 
ÖSSZEHASONLÍTÁSA

H O R V Á TH  C E C ÍL IA

Sem m elw eis O rv o stu d o m án y i E gyetem  Szövet- és F e jlő d éstan i In téze t

Az előző cikkünkben ism erte te tt tesztelési módszerek alapján vizsgáljuk 
laboratórium unkban  az új gyógyszereket a G yógyszerkutató In tézet m eg
bízásából. Egységesen elfogadott tesztelési m ódszer azonban M agyarországon 
nincsen. N agy-B ritanniában , az Egyesült Á llam okban, Svédországban és 
Franciaországban egy állam i ellenőrző közpon t egységes szabványt ad  ki. 
Az em lített állam okban a követelm ények m eglehetősen hasonlóak, s bár ezeket 
term észetesen részletesen i t t  nem  tudom  ism ertetn i, de a fő vonások a k ö v et
kezők:

A tesztelési eljárás 3 részből áll:
1. A fertilitás v izsgálata: a párzás e lő tt kb. 60 — 80 napig  kezelik m ind 

a nőstény, m ind  a hím  álla tokat, m ajd a terhességek szám át és lefolyását 
hasonlítják össze a kontrollal. F ertilitás v izsgála to t nem  végeznek Svédország
ban  és Franciaországban.

2. A torzkeltő hatás vizsgálatának m ódszerei viszont lényegében azonosak 
a négy állam ban. A tesztelést legalább 2, ill. 3 speciesen, p a tk án y , egér, nyúl, 
hörcsögön tox ikus, terápiás és közti dózissal végzik, dózisonként 20 terhesen. 
A m agzat v izsgálata hasonlóan történ ik , m in t a mi in tézetünkben.

3. Perinatalis és postnatalis vizsgálat. Mind a négy állam ban kötelező. 
Az állatfaj, dózis és a kezelés m ódja a tera togen itási v izsgála ttal megegyező, 
de nem vérezte tik  el az an y ák a t a terhesség végén, hanem  spontán szülést 
engednek. Megfigyelik a terhesség id ő ta rtam á t, a szülés lefolyását, az élve 
született ivadékok szám át, sú lyát és a lac ta tió t. A szülés u tá n  7., 21. és 30. 
napon súlyt m érnek, és m egállapítják  a kezelt anyák u tódainak  növekedését 
a kontroll anyák  utódaihoz képest.

A csaknem  egységes vizsgálati m ódszerek lehetővé teszik a gyógyszerek 
külföldi e ladását is. Felm erül az a kérdés, hogy a m agyar gyógyszeripar 
szám ára is nem  lenne-e hasznos egy ilyen kötelező, egységes szabvány kidol
gozása.
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EGYES SZEREK TERATOGÉN 
HATÁSMECHANIZMUSÁNAK MEGKÖZELÍTŐ 

VIZSGÁLATA AUTORADIOGRAPHIÁS MÓDSZERREL

K IS S  JÓ Z S E F

Sem m elweis O rv o stu d o m án y i E g y e tem  Szövet- és F e jlő d éstan i In téze te

A teratológiai tesztelési m unkák fő feladata megvizsgálni, hogy egy 
ado tt gyógyszer k iválthatja-e  a fejlődés zavará t, okozhat-e tera togén  elvál
tozást ?

E nnek  vizsgálatára világviszonylatban számos tesztelési eljárást alkal
m aznak, am elyek jobban  vagy kevésbé kielégítően m egválaszolják a fenti 
kérdést. Ezek a tesztelési eljárások azonban nem adnak  felvilágosítást arra, 
hogy m ilyen hatásm echanizm us által következik be a tesztelés során esetleg 
észlelt torzulás. Igaz, hogy a gyógyszer alkalm azhatósága szem pontjából ez 
nem is lényeges. Mégis felm erül a vizsgálat teljességének az igénye, olyan 
esetekben, am ikor a tesztelő pozitív eredm ényt m u ta t ki valam ilyen gyógy
szer alkalm azásakor. A kérdés term észetesen úgy m erül fel, hogy mi okozza 
a torzfejlődést, mi a hatásm echanizm usa a torzkeltésnek, milyen anyagcsere
folyam at m egzavarásával és hol h a tn ak  a teratogén  szerek. Ennek a hatás- 
m echanizm usnak a vizsgálata bonyolultabb, m int valam ely  gyógyszer fa rm a
kológiái hatásv izsgálata, hiszen egy biológiailag nem egyensúlyban lévő, fej
lődő rendszerre k ife jte tt hatásró l van szó. É ppen  ezért a rendkívül kom plex 
vizsgálatnak egyik lehetséges m egközelítését szeretném  vázolni, azoknak a 
vizsgálatoknak az alapján, am elyeket a 14C izotóppal je lze tt gyógyszerekkel 
vagy gyógyszeralapanyagokkal In tézetünkben  végeztünk.

E gy X an tén  alapú és piperazint ta rta lm azó  vegyületről a tesztelés során 
m egállap íto tták , hogy LD-50 körüli, a p a tk án y  terhességének 9 —14. n ap ján  
alkalm azott egyszeri dózisa teratogén hatású . K im u ta th a tó  volt a végtagok 
csövescsontjainak torzulása és a dongaláb. Ennek ism eretében a szer 14C-el 
jelzett vegyületé t per os LD-50/5 dózisban, a terhesség 14. n ap ján  alkalm azva, 
első közelítésben az ak tiv itás mérésével m eghatároztuk  a p lacen ta  és az em brió 
által tö r té n t inkorporáció m értékét. M egállapítottuk, hogy a szer m ind a 
placentában, m ind az em brióban k im uta tha tó .

M ásodik közelítésben elvégeztük az inkorporációra fe lté telezett em brio
nális szervek autoradiographiás feldolgozását félvékony (0,8 — 1 jx) fénym ik
roszkópos értékelésre és u ltravékony  elektronm ikroszkópos értékelésre.

A szer gyártási le ira tában  a gyártók  közölték, hogy a farm akológiai 
h atás és tox ic itás  vizsgálatok eredm ényeként a szer kum ulálása m u ta th a tó  
ki m ájban, agyban, tüdőben, vesében. E nnek  megfelelően ezen em brionális 
szerveket dolgoztuk fel, kiegészítve a hátsó  végtag epifízis részeinek m in táival. 
A kiértékelt szervm inták között nem volt autoradiographiás reakció az em brio
nális m ájban . Pozitív  reakciót, vagyis a je lze tt szer akkum ulálását leh e te tt
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k im u ta tn i a hátsó  végtag epifízisének sejtjeiben. A porctelepek m elletti kö tő . 
szöveti sejtekben au toradiographiás ak tiv itás figyelhető m eg, m ind a se jt
m agban, mind a citoplazm ában. Egyes sejtekben azonban a szemcsék kizárólag 
a citoplazm ára lokalizálódtak, m ás sejtekben nagyobb m ennyiségben a se jt
m ag fölött lá th a tó k . Ugyanezen hátsó  végtag csövescsontjaiban au torad iogra
phiás ak tiv itást ta lá ltu n k  a porctelep sejtjeiben is. A rra a kérdésre azonban, 
hogy a sejten belül milyen a lokalizációja a kérdéses anyagnak, csak az elektron
mikroszkópos au torad iographia ad  tá jék o z ta tá st (a hosszú expozíciós idő m ia tt 
jelen  beszám olóra nem állnak m ég rendelkezésünkre ezek az adatok).

Második közelítésben te h á t,  a jelzett szer au toradiographiás v izsgálatá
val ada tokat nyerünk  a vegyület tám adáspon tjának  helyéről. Ezen adatok 
b irtokában  következ te thetünk  arra, hogy hol v á ltja  ki a kérdéses anyag 
tera togén  h a tásá t.

H arm adik közelítésben, te h á t jelzett precurzor alkalm azásával, au to 
radiographiás módszerrel m egvizsgáljuk az ad o tt anyagcserefolyam at lefolyá
sá t norm ál, nem  kezelt terhes álla tban  és a nem  jelze tt szerrel kezelt csoport
ban . Ezzel kapcsolatos vizsgálatainkban a savanyú  m ukopolysacharidok anyag
cseréjét v izsgáltuk 35S — N a2S 0 4 alkalm azásával. Félvékony, fénym ikroszkópos 
autoradiogram on m eghatároztuk  a sejtenkénti szemcseszámot, a kontroll és 
a kezelt anya em brióinak m in tá iban . A k v an tita tív  autoradiographiás ada tok  
a lap ján  k im u ta th a tju k , hogy a kérdéses szer, a savanyú m ukopolysacharidok 
anyagcseréjének m egváltozásán keresztül fejti ki h a tásá t. Az eddig elvégzett 
közelítő ada tok  arra  m u ta tn ak , hogy a porctelepek sejtje iben  k v an tita tív  
különbség van  az autoradiographiás szemcseszámban, ille tve ennek megfele
lően a sejtek á lta l incorporált N a2S 0 4 mennyiségében, a kon tro ll és a kezelt 
csoportok között.
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TERATOGENETIKA

C Z E IZ E L  E N D R E  

Országos K özegészségügyi In téze t

A genetikai eredetű veleszületett fejlődési rendellenességeket 3 csoportra 
kü lön ítjük  el: (I) mendelező monogén árta lm ak, (II) krom oszóm a rendelle
nességek, ( I II)  poligén-m ultifaktoriális árta lm ak . A kísérletes teratológiai vizs
gálatok régi tanulsága, hogy valam ely tera togén  h a tásáb an  nemcsak lényeges 
species differenciák lehetnek, hanem  szám ottevő törzsi eltérésekkel is szám olni 
kell. A hum án  adatok (pl. thalidom id) az individuális különbségek jelentőségét 
is hangsúlyozzák. M indezekért a genotypus különbözőségét te tték  felelőssé, 
de a hatásm echanizm us pontos m ag y aráza tá t sokáig nem  tu d tá k  m egadni. 
A megoldás kulcsa tu lajdonképpen  Gruneberg kísérleteiben ta lá lható  meg. 
Gruneberg beltenyészetű egértörzsek precíz vizsgálata a lap ján  az em briológiai 
fejlődési folyam atok időbeni megoszlását, m ondhatnánk sebességét folytonos 
norm álishoz közelítő m egoszlásúnak ta lá lta . így  a sec. szájpad  záródása jó l kö
vethető  fázisokban tö rtén ik . Ha egy ad o tt fázis, pl. a 6. stádium  előfordulási 
időpon tjá t egy ado tt törzs számos m agzatában  m egvizsgáljuk — folytonos 
m egoszlást kapunk. V iszont embriológiai tén y , hogy a teljes záródás, a 7. s tá 
dium a 17 —18. nap u tá n  — a fej egészének térbeli fejlődése, növekedése 
m iatt — m ár nem következhet be. Van te h á t egy küszöb, am elyen tú l a geno
typus continuus megoszlása phenotypikusan minőségileg eltérő eredm ényben 
nyilvánul meg. A születéskor ugyanis nagyon sok ép szájpadú  és néhány száj- 
padhasadékos ivadékot fogunk találni. G runeberg a küszöb tu lajdonságú je l
legek esetén ezért „quasi-continuus”  megoszlásról beszélt.

Gruneberg vizsgálatai alapján Edwards angol genetikus a következő
képpen okoskodott: ha egyszer a fejlődés kritikus po n tja in  az em briológiai 
folyam atok sebessége norm ális, Gauss m egoszlást m u ta t, akkor esetükben is 
érvényesnek kell lenni a gaussi axióm ának, nevezetesen, hogy a Gauss-féle 
megoszlásért sok, egym ástól független, k is  hatás összegeződése tehető  felelőssé. 
H um án vonatkozásban viszont a gyakoribb veleszületett rendellenességekben 
a családi halm ozódás és az egypetéjű ik rekben észlelt szignifikánsan m ag a
sabb konkordancia régi és konzekvens megfigyelés, m indezek pedig fe lté tlenül 
a genetikai tényezők szerepét hangsúlyozzák. Ennek a lap ján  Edwards sok, 
egym ástól független, kis gén hatásának  összegeződésére gondolt. A k v a lita tív  
hatású  m onogén öröklődés az ún. nagy génekre vezethető  vissza. E m elle tt 
az önálló hatással nem rendelkező, csupán összességükben k v an tita tív  effek- 
tusú  ún. kis gének léte is ism ert volt a klasszikus genetikában. Így E dw ards 
felállított egy modellt, am ely szerint az a d o tt fejlődési fo lyam atban  szerepet 
játszó kis gének rendszert alkotnak és ezen ún. poligéneк  terheltsége a népes-
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ségben norm ális megoszlást m u ta t. Ez a terheltség  egyben tükrözi az ad o tt 
ártalom ra való diszpozíciót is, de ez a hajlam  álta lában  csak akkor m anifesz
tálódik , ha egyidejűleg árta lm as, ún. provokáló környezeti tényezők  is h a tn ak . 
A kis gének öröklődése — a meiozis ala tti redukciós osztódásnak megfelelő
en — még G alton feltételezése szerint, szukcesszív feleződések révén tö rtén h e t. 
Holt az ujj-összbőrlécszám  családokon belüli v izsgálatakor a családi közös 
gének feleződését egyértelm űen igazolta. E nnek  alapján E dw ards feltételezése 
a következő volt: ha valam ely veleszületett rendellenesség elsődlegesen a kis 
gének hatása á lta l m eghatározo tt, akkor ezek családon belüli előfordulásának 
gyakorisága meg kell hogy feleljen a családi közös gének arányának . E szerin t 
te h á t egy a d o tt rendellenesség esetében m eg kell h atároznunk  a populációs 
gyakoriságot (p érték) és a különböző fokú rokonságban való előfordulást. 
Az első-, m ásod- és harm adfokú  rokonságban az incidencia értéknek követnie 
kell a családi közös gének m egoszlását és ez a következő form ulában: p 2l5; 
р 2/з. pi/5 fejezhető ki. E nnek  alap ján  napjaink ig  az a jakhasadék  ^  szájpad- 
hasadék, cong. csípőízületi dysplasia, dongaláb, pylorus stenosis, p itvari sep
tu m  defectus, kam rai septum  defectus, anencephalia-spina b ifida, hátsó száj- 
padhasadék esetében sikerült igazolni, ill. valószínűsíteni a m ultifaktoriális 
öröklődést. A polygenikus hajlam  alapján a tera togének  hatásában  észlelt 
egyedi vagy a törzsi differenciák is könnyen érthetők . A másodlagos szájpad 
záródásának sebessége folytonos megoszlást m u ta t, de ezek „helyzete”  az 
egyes törzsekben szám ottevően különbözik. N yilvánvaló, hogy pl. a corti- 
son, amely úgy látszik a záródási folyam at késleltetése révén h a t, sokkal inkább  
fog szájpadhasadékot okozni a küszöbhöz közelebb fekvő megoszlású A  egér
törzsben, m in t a küszöbtől távolabbi m egoszlású C57-esben.
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CHROMOSOMA RENDELLENESSÉGEK ÉS 
TERATOGENESIS

S C H U L E R  D EZSŐ

Sem m elweis O rv o stu d o m án y i E g y e tem  I I .  sz. G yerm ekklin ika

A hum an chrom osom a vizsgálatok roham os elterjedése és népszerűsége 
következtében szinte áttek in thete tlenné dagad t a chromosom a aberra tióval 
járó  esetleírások száma. Ennek ellenére feltűnően kevés az olyan jellegzetes 
syndrom a, mely egy bizonyos chromosom a aberra tió ra jellemző.

Sokszor b izonytalan  teh á t annak  m egítélése, hogy jogunk van-e az ad o tt 
chromosom a aberratio  és torzképződés közö tt kapcso la to t feltételezni. Íg y  pl. 
a klinikailag típusos 18-as trisom iás tü n e tek  m elletti norm ális karyo typus; a 
populatióban l° /00-ben előforduló kettős-Y  syndrom a (P olani 1970), m elyből 
Davis és m tsai (1970) 190 m agas te rm etű , súlyos bűnöző közt egyet sem ta lá l
tak ; s a norm álistól csak kis m értékben eltérő chrom osom ák, az ún. „m inor 
variánsok” , m elynek gyakorisága eléri az t a szin tet (4% ), hogy polym orphiáról 
beszélhetünk, jól m u ta tjá k  e nehézségeket.

Igen nehéz az ún. kiegyensúlyozott translocatiók  értékelése is. Genera- 
tiókon keresztül lehet „á rta lm a tlan ” , míg egy u tódban  ugyanazon chrom o
soma m orphologiai lelet m ellett enyhébb vagy súlyosabb fejlődési rendellenes
ségek jelennek meg. Ilyenkor feltételezzük, hogy tökéletlen  „crossing over” 
következtében a chromosom a-alak változa tlansága m ellett duplicatiók és dele- 
tiók keletkeztek, de ez csupán bizonyításra váró hypothesis. E kérdés gyakran  
nehéz, sőt eldönthetetlen , m in t pl. Stewart és mtsai (1969) cong. szívblokkal, 
ill. cong csípőficammal já ró  translocatiós eseteiben. T alán  a fluorescentiás 
eljárás segítségével, mely a basisösszetételre vonatkozóan is felvilágosítást ad, 
közelebb ju th a tu n k  az azonos m orphologiájú kiegyensúlyozott és kiegyen
súlyozatlan translocatiók kérdésének m egoldásához. (Casperson és m tsai 1970.) 
E problém a gyakorlati jelentőségére u ta l, hogy a kiegyensúlyozott translocatio  
Court Brown  szerint (1966) nem  ritk a  jelenség; a fe lnő tt populatio %%*£Íl)an 
fordul elő.

A chromosom akép és a fenotípus közötti összefüggés megítélését még 
tovább nehezíti, hogy a korai em brionális életben keletkezett chromosom a 
aberratio , am i term észetesen csak m ozaicism ust eredm ényez, szintén súlyos 
fejlődési rendellenességeket okozhat. A I I .  Gyerm ekklinikán előfordult esetek 
közül egy m ozaik C-gyűrűchromosoma okozta fejlődési rendellenesség, s egy 
olyan féloldali rendellenességgel járó eset érdem el em lítést, ahol a kóros oldalon 
E-trisom ia vo lt k im u ta th a tó .

A chromosom akép és fenotípus összefüggésének számos nehézsége elle
nére sürgető  lenne olyan „gyanújelek”  m egállapítása, m ely a k linikusnak 
tám pon to t je len thetne a chromosoma vizsgálatok indikációját illetően. Sum m itt
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(1969) olyan (nem  Down-kóros) esetekben, ahol m entálisán re ta rd á lt gyer
m ekeken m inim álisan 3 fejlődési rendellenesség fordult elő, 8% -ban ta lá lt 
chromosom a ab e rra tió t. Jacobsen és Dupont (1970) 87 norm ális és 15 kóros 
karyotypussal rendelkező m entálisán  re ta rd á lt beteg vizsgálata alapján állí
to t ta  össze azokat a tü n e tek e t, melyek 40% -nál gyakrabban fordu ltak  elő 
chromosoma aberra tio  esetén. S ajá t anyagunkban  183 fejlődési rendellenes
ség m iatt vizsgált gyermekből 85-ben ta lá ltu n k  chromosoma aberra tió t (akik 
közül 55 volt Down-kóros).

A chrom osom a aberratiók teratogen h a tásán ak  patliom echanizm usa sem 
lezárt kérdés. Boué és Boué (1970), továbbá Philippe és Boué (1970) vizsgálatai 
szerint bizonyos m agzati sejtcsoportok növekedése az egyes chromosom a aber- 
ra tiók ra  jellegzetes időben erősen lelassul, m elyet rövidesen jellegzetes p la 
centa elváltozások is követnek. E fo lyam at az esetek döntő  többségében 
abortushoz vezet, de a terhesség m egm aradása esetén is vannak  bizonyos 
klinikai gyanújelei, így pl. a korai vérzés vagy a horm onürítés (főleg pregnan
diol) átm eneti csökkenése.

A chrom osom a aberra tiók  aetiológiája fontos és sokat v ita to tt  kérdés. 
Ma m ár számos olyan tényezőt ism erünk, m elyek a k linikai megfigyelések 
vagy  „in v itro ”  vizsgálatok alapján chromosom a aberra tió t okozhatnak, pl. 
a vírusok, m ycoplasm ák, kem ikáliák, rtg .- és ionisatiós sugárzás, hőm érsékleti 
és vibratiós h a tások . Különösen érdekesek azok a megfigyelések, m elyek arra  
u talnak , hogy a chromosoma aberratiók néha halm ozódnak ( Pergament e t al. 
1969). Ilyenkor leginkább valam i fertőzés, kozm ikus behatás vagy  regionálisán 
szélesebb körben  alkalm azott kem ikáliára gondolhatunk. E rre  u ta lt  a Down- 
kór halm ozott előfordulása A usztráliában hepatitis  já rv á n y  u tán , am elyet 
máshol nem észleltek (Stoller és Collmann 1966). Am erikában a M ount Sinai 
H osp.-ban (K ardon  et al. 1970), továbbá A usztráliában a M ater Public Hosp.- 
ban  (Anderson  e t al. 1970) a 18-as trisom ia halm ozódását figyelték meg, m ely 
1/600, ill. 1/800 gyakoriságot je len te tt az átlagos ú jszü lö tt populatióban  észlelt 
1/6700 ( Polani 1970) helyett. Nem zárható ki azonban a chromosom a aberra tiók  
gyakoribbá válásában  esetleg egy újabb diagnosztikai eljárás, pl. u ltrahangos 
foetus v izsgálat ( M acintosh  és Davey 1970), vagy az egyre gyakrabban észlelt 
autoim m un betegségek (Salm on  és Ashworth 1970) szerepe sem, m elyek az 
eddigi v izsgálatok szerint chromosom a ab e rra tió t okozhatnak.

M int lá th a tju k  te h á t a chromosoma aberratiókkal kapcsolatos ism ere
teink még nagyon gyérek. Jelentőségük azonban a torzképződés szem pontjából 
igen jelentős; a legújabb ad a to k  szerint a felism erhető terhességek 7 — 8% ában  
(Polani 1970), ill. az első trim esterben bekövetkező spon tán  abortusok 46% - 
ában (Dhaidal e t al. 1970) m u ta th a tó  ki chromosom a aberratio . A torzképződés 
elleni küzdelem ben teh á t jelentős szerepet kell b iztosítanunk a chrom osom a 
aberratiók aetiológiájára, pathom echanizm usára és fenotipikus ha tásá ra  v o n a t
kozó vizsgálatoknak.
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ANYAGCSERE VÁLTOZÁSOK HATÁSA A MAGZATI
FEJLŐDÉSRE

H O R V Á T H  C E C ÍL IA

Sem m elw eis O rv o stu d o m án y i E g y etem  Szövet- és F e jlő d éstan i In té z e t

Az experim entális teratogenesis eredm ényei azt b izonyítják , hogy az 
em brionális sejtek  anyagcsere fo lyam atainak m egzavarása a fejlődés m eg
h a tá ro zo tt szakaszában torzuláshoz vezet.

Az emlős teratológia legrégebben ism ert anyagcserére h a tó  tényezője a 
riboflavinhiány. Elsősorban a m agzati csontváz é rin te tt: m icrognathia, p a la 
toschisis, a hosszú csöves csontok aplasiája, syndactylia, csigolya, borda, stre- 
num  csontosodási zavarok figyelhetők meg. Az a tiv itam in , galactoflavin adása 
te rhes p a tk án y n ak  vagy egérnek hydrocephaliát is okoz.

A torzulások kivédhetők riboflavintúlsúly létrehozásával, de csak a te r 
hesség 14. napjáig , illetve, ha a riboflavinhiányt galactoflavin adásával súlyos
b ítjá k , akkor a torzulások a 15. napig védhetők ki (10). Ésszerű hypothesisnek 
látszik , hogy bizonyos flavoenziinek működése szükséges a norm ális differen
ciálódáshoz. H a az em brió flavinkoncentrációja a kritikus szin t alá esik, 
to rzu lás keletkezik. Miller, Poncet, Takács biokém iai m ódszerrel b izonyíto t
tá k  be, hogy a szabad riboflavin és a flavin-adenin m ononukleotid-tartalom  
nem  változik a m agzati szövetben riboflavinhiány esetén. A flavin-adenin 
dinukleotid  szint csökken a terhesség 11., 12., 13. és 14. n ap ján . 30%-os 
FAD-csökkenés még nem eredm ényez torz m agzatokat, de 60% -os m ár a 
tip ik u s riboflavinhiány syndrom át okozza. Úgy látszik, hogy a FAD-szintézis 
gátlód ik  az em brionális sejtekben (1. ábra).

Mivel a F A D -tartalm ú flavoenzim ek szám talan bioszintetikus folyam at
b an  vesznek részt: c itrá tkör, term inális oxidáció, alfa-am inosavak oxidativ de- 
zam inálása, zsírsavak béta-oxidálása, purinszintézissel kapcsolatos transm etile- 
zés, nem meglepő, hogy m inden FAD-gátló tényező potenciálisan torzkeltő.
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2. ábra

A FAD isoalloxazin N -ribitil és a fenotiazin m olekula között szerkezeti 
analógia v an  (2. ábra). Gabay, Harris és У ági (2, 11) bebizonyíto tták , hogy 
a fenotiazinszárm azékok FAD-gátló h a tá sa  párhuzam osan no az N-oldallánc 
hosszával, és különösen erősíti a h a tá s t, ha az oldallánc piperazin gyűrű t 
tarta lm az .

E nnek  alapján fe ltételeztük , hogy a fenotiazinszárm azékoknak torzkeltő  
hatásuk  lehet. Ezt a lá tám asz to tta  R oux  (5) proklorperazinnal. Palatosehisist 
figyelt meg patkány- és egérem brióban, h a  a terheseket a gyógyszerrel kezelte. 
K ísérleti sorozatunkban Frenolonnal és ennek rokonvegyületével sikerült a 
rihoflavinhiánynak megfelelő torzulást létrehozni pa tkánym agzatokban . Ribo- 
flav in tú lysú ly t létrehozva m egkíséreltük a to rzu lást kivédeni. A Frenolon 
torzkeltő  h a tásá t nem v éd te  ki az i. p. ad o tt 10, ill. 100 mg/kg riboflavin a 
14. terhességi napon.

A m agzati m o rta litá s t azonban szignifikásan csökkentette . 10 mg/kg 
riboflavin hatására a F renolon okozta 24,2%-os m agzati m ortalitás 13,5% -ra 
csökkent és 100 mg/kg riboflavin  i. p. adása a 400 m g/kg p. o. Frenolon kezelést 
követően 2 óra m úlva, a m ortalitást 6,22% -ra csökkentette . Ez megegyezik 
a kontroll értékkel. T ek in te tte l arra, hogy a riboflavinhiány okozta torzulások 
kivédése a 14., ill. 15. nap ig  lehetséges (11), a kísérletből csak annyi állap ítható  
meg, hogy a riboflavinnak van védő szerepe a Frenolon m agzatra gyakorolt 
hatásában .

A riboflavin to rzke ltő  hatásm echanizm usának m eghatározása nehéz, 
mivel a flavoenzim ek sok folyam atban vesznek részt. Ügy tűn ik , hogy a szén
h id rátok  oxidációjának v an  a legnagyobb jelentősége.

A ntim etabolitok adásával a to rzke ltő  tényezők hatásm echanizm usa pon
tosabban  m eghatározható . A pirim idin-purinszintézist gátló vegyületek hasonló 
fejlődési rendellenesség-csoportot hoznak létre. F eltűnő  az idegrendszer zavara: 
exencephalia, spina b ifida , hydrocephalia, gyakori az arc- és ajakhasadék (3).

Az L-aszparaginsav struk turális analógja a hadacidin , az adinilosuccinat 
enzim gátlásával m egakadályozza az inozinsav á ta lak u lásá t adenilsavvá, így 
a de novo purinszintézisgátlás eredm ényeként súlyos fejlődési rendellenessé
geket, archasadékot, n y ú la jk a t, anophtalm iát, m icrophtalm iát, arcran iá t, syn- 
dac ty liá t, polydacty liát okoz, m ind W istar-patkány , m ind Swiss-egér, m ind 
Szíriái aranyhörcsögben (7, 8).

A lipidanyagcsere zavara is to rzkeltő  (9). M ind a hypocholeszterém iás, 
m ind a hypercholeszterém iás vegyületek (6, 9) fejlődési rendellenességet okoz
nak. R oux  cranioschisist, cyclocephaliát, exencephaliát, anophtalm iát, nyúl
a jk a t figyelt meg trip a ran o l adása u tá n  (6).

A kísérleti teratogenesis fe ladata  annak tisztázása, hogy a torzkeltő 
tényezők milyen anyagcserefolyam at m egzavarásával h a tn ak  és a kísérleti 
eredm ények milyen m értékben v o n atk o zta th a tó k  emberre.
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A TERATOGENESIS NÉHÁNY SZÜLÉSZETI 
VONATKOZÁSA

SA S M IH Á L Y

Szegedi O rvostu d o m án y i E g y e te m  Szülészeti és N őgyógyászati K lin ik a

A pete károsodása az in trau te r in  élet bárm elyik  időszakában bekövet
kezhet, de a fejlődési rendellenességek k ialakulásában a fejlődés korai periódu
sának , a „ teratogenetikus determ inatiós periódusnak” van jelentősége.

Az elnevezés a fejlődésnek az t a korai szakaszát jelenti, am elyik a meg
term ékenyítéstő l a 8 —10. hétig te rjed . A praenatalis fejlődés periódusait 1. sz. 
táblázatunk szem lélteti. A szervek form ális k ialakulása u tán  súlyosabb mór-

1. táblázat

A m ag za ti á rta lm ak  nem e, keletkezési ideje és súlyossága

A z á rta lo m  
é rv én y esü lése

Im p re g n a tio
e lő t t 1 — 14. nap 2 - 1 2 .  h é t I I  — I I I .  tr im e s te r  Szülés

A p e te  fejlődési 
szakasza

Pro-
genesis

Blasto-
genesis

E m b ry o 
genesis

Szervkialakulás
u tá n

K ife jle tt m ag zat

A m ag zati 
á rta lo m  nem e 
és m érték e

G am eto- Blasto- 
p a th ia  j path ia

Fejlődési rendelleness

A  p e te  elpusztulása 
A b o rtív -p e te  V eté

E m bryo-
p a th ia

égek

és

F o e to p a th ia

A m ag za t beteg
sége

A m ag zat elhalása 

K oraszülés

Ú jszü lö ttko r!
betegségek

V itális m ű k ö 
dések zav a ra

E nzym m űködések

elégtelensége

phológiai rendellenesség m ár nem következik  be. E ttő l kezdve a m ár k ia laku lt 
m agzat betegségei (foetopathiák) léphetnek  fel.

A tera togenetikus determ inatiós periódus a szervtelepek, illetőleg a szer
vek k ialakulásának  ideje. A phasisspecifitas a m itosis-activitás következm é
nye, am i fokozott energiaszükségletben és enzym -m űködésben is m egnyilvánul. 
Viszont a szaporodásban lévő sejtek  fizikai és egyéb behatásokkal szemben 
sokkal érzékenyebbek, m int nyugalm i állapotban.

E zeket az összefüggéseket sokan  vizsgálták. K iem elkedőnek ta r th a tju k  
Goerttler és m tsai csirke-em brión, K leissnch  em beri és sertés-em brión végzett 
tan u lm án y a it (1. ábra).

A  kísérletes eredm ények szoros összhangban van n ak  a k linikai em píriá
val, am in t azt a 2. ábra szemlélteti. A Kleiss-től származó ábra a fejlődés
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néhány  phasisát és az azok a la tt  kialakuló fejlődési rendellenességeket tü n 
te ti  fel.

A fejlődési rendellenességeket okozó fak to ro k at az irodalom  ad a ta i alap
já n  a 2 —3. sz. táblázatban foglaltuk össze. Az i t t  szereplő ad a to k  részben 
k lin ikai megfigyelések, részben kísérletes v izsgálatok alapján kerü ltek  a tá b 
láza tba .

Az okokat du rván  két csoportra, endogen és exogen okokra oszthatjuk , 
azonban a két csoport h atára i egym ás között sokszor elmosódnak.

Az endogen okokkal nem  kívánunk foglalkozni, m ert azokat a Sym
posion — legalábbis részben — tárgya lja . Ezen tényezők ism ereteink m ai fokán 
aligha befolyásolhatók.

Az exogen okok az orvosi gyakorlat szám ára inkább hozzáférhetők; 
a grav idát ezekből — lehetőség szerint — táv o l kell ta rta n u n k . A jövőben 
a hygiénikusnak és az üzem orvosi hálózatnak  ezen a téren  jelentős sze
repe lesz.

A szülészeti gyakorlat szem pontjából nagyon röviden néhány  kérdést 
szeretnénk megem líteni.

1. Az a régebbi felfogás, am ely szerint a p lacenta a m agzato t m inden 
peristatikus- (gyógyszer) árta lom m al szemben m egvédi, ma m ár tú lh a lad o tt. 
E z t klinikai vonatkozásban  a thalidom id-dysm eliás újszülöttek , továbbá az 
azó ta végzett terato lógiai k u ta táso k  eredm ényei bizonyítják.

A p lacentaris m em brán nem  egyszerű sem iperm eabilis h á r ty a , ezért a 
placentaris tran sp o rt m ódja többféle lehet, s így szem ünk előtt új tudom ányág  
fejlődik ki: a pharm akokinetika , am inek tá rg y a  a gyógyszerek plancetaris 
á tju tásán ak  és esetleges tera togen  h atásának  vizsgálata.

Ma m ár jó  néhány olyan gyógyszert ism erünk, amely az embryogenesis 
idején  alkalm azva, súlyos m agzati á rta lm at okoz.

Már az eddigi adatokból is azt a következ tetést vonhatjuk  le a gyakorlat 
szám ára, hogy csak feltétlenül indokolt esetben és csak olyan gyógyszert 
rendeljünk a grav idának , am elyről bebizonyosodott, hogy tera togen  hatása  
nincsen.
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Fejlődési phasis Lehetséges anomahaBefolyásoló factorok

Endogen
kémiai 
fizikális 
psychés / ? /

Prognesis Gametopothia

Blastogenesis Blastopathia

____ _ genetikus
Endogen ______ szülök
factorok ....—  constitutioja

gametopathia

Exogen
factorok

l-hermikus
hypoxia
besugárzás
biológiai

nyomás
viszonyok
kémiai
atypusos
implantatió

fizikális
kémiai
biológiai
psychés

fdó -  factor -  Anya. életkora
\  ~  Pete kora

Endogen
factorok

genetikus
constitufio
organogenesis

szervek
2. ábra. A  fon tosabb  fe jlődési rendellenességek és te ra to g en  fa c to ro k  synopsisa 

Kleiss E . u tá n  (D tsch . Med. W sch r. 92, 1507, 1967)

2. Az irodalom ban szám talan  közlem ényt ta lálunk a pharm akonok pla- 
centaris transm issiójáról és m agzatkárosító  hatásáról. A közlések h a tá sá ra  
világszerte k é t szélsőséges álláspont a lakult ki. Az egyik nem  törődik az ese t
leges iatrogen ártalom m al, a m ásik éppen tú lértékeli azt, s ezért a gyógyszeres 
therap ia rendeléstől v issza ta rtja  a gyakorló orvost.

Az alábbiakban a gyakrabban  a lkalm azo tt és a lepényen átju tó  gyógy
szereket a 4. sz. táblázatban, a 5-ben a fontosabb an tib ioticum okat foglaltam
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2. táblázat

I .  E N D O G E N  T É N Y E Z Ő K

1. Ö röklődő betegségek
2. H orm onok
3. É le tko r

I I .  E X O G E N  T É N Y E Z Ő K

1. T áplálkozás
a )  h iányos, pl. v ita m in o k
b) tú ltáp lá lás
c)  élvezeti m érg ek

T E R A T O G E N  F A K T O R O K  ( I)

(K leiss a d a ta i  u tá n :
D tsch . m ed. W sch. 92: 1511, 1967).

2. T o x iku s anyagok

a) élvezeti m érgek
b) egyéb m érgek

3. Stress

4. Sugárzás

3. táblázat

AZ E M B R IÓ R A  H A TÓ  F A K T O R O K

I .  E N D O G E N  T É N Y E Z Ő K

1. Genetikus fa k to ro k  
gen -com binatiók  
rnu ta tiók
gam eták  egyéb  tu la jdonságai

2. Constitutionalis 
fizikális horm onális 
psychogen h a tá so k

3. Organogenesis

4. A z anya életkora 
„K opási je len ség ek ”
(előzetes szülések , veté lések  szám a) 
p lacenta  rendellenességei 
(p raev ia)
horm onális v iszonyok 
á lta lános erőbeli állapot 
betegségek in  g rav id ita te

5. A  pete életkora 
( tú lé re ttség )

T E R A T O G E N  F A K T O R O K  ( I I )

(Kleiss a d a ta i  u tá n :
D tsch. m ed. W schr. 92: 1511, 1967).

I I .  E X O G E N  T É N Y E Z Ő K

1. F iziká lis  hatások  
M echanikus: t r a u m a

am niogen képző d m én y ek  
in trau te rin  nyom ásv iszonyok : ik e r

terhesség
m éh-con trac tio , hyd ram n io n , oligo- 

hyd ram n io n  
e x trau te rin  im p la n ta tio  
köldökzsinór rendellenességek 

T herm ikus: m eleg-shock  (láz -th e rap ia , 
m űvi láz) 
h y p o therm ia  

Sugárzások:
U ltra ibo lya  (? )
R öntgen
R adioactiv
K ozm ikus

2. K ém iai hatások 
H iány: hyp o x ia

jo d -h iá n y
Felesleges g yógyszerek  (bevitel) 
élvezeti m érgek  (? ) 
m ás chem ikaliák

3. Biológiai hatások  
V itam inok (h iá n y  és felesleg) 
H orm onok
Infectiók
A ntigének (R h -im m u n isa tio ) 
Táplálkozás (h ián y o s , tú ltáp lá lás)

4. Psychogen hatások  
K örnyezeti befo lyás:

stress
klíma
h e lv v á lto z ta tá s
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össze. Ezek a gyógyszerek inkább  foe topath iá t és az ú jszü lö tt m egbetegedéseit 
okozzák.

4. táblázat

A  lepényen  á tju tó , g y ak rab b an  a lk a lm azo tt gyógyszerek

K ész ítm én y
L ep én y i

tran sm iss io H a tá sa i H a tá s  a  m ag za to n

Salicylatok
+ + + +

M áj-károsítás Y érzékenységi h a jlam  
fokozása. A m inoaciduria

Coffein + + + A lbum in-bilirubin
dissotiatio

Az ic te ru s fokozása

R eserp in + Centrális Légzés depressio. N y á lk a 
h á r ty a  congestio

P heno tiaz in + + + + K özponti idegrendszer 
depressiója

P o ten ciá lja  a  n a rco tik u - 
m ok  és b a rb itu ra to k  
h a tá sá t

B a rb itu ra to k + + + + K özponti idegrendszer 
depressiója

L égzőközpont depressiója. 
Szopási nehézségek

M eperidin + + + + Légzőközpont
depressiója

K ö zpon ti idegrendszer 
depressió ja, hypoxia

M enadion + + + + Sárgaság fokozása, 
m ag-icterus

S y n th e tik u s
K -v itam in
(iiaphtochinon
vegyületek)

In terferencia  
a  glucuronyl- 
transferaze-al

Ic te ru s, m ag-icterus

A ntim etab o lito k + + + A ntiinetabo likus,
cy to s ta tik u s

Súlyos fejlődési ren d 
ellenességek, vetélés

H ep ato to x ik u s anyagok + + + H epato tox ikus M áj-károsodás, icterus

5. táblázat

A lepényi barrié re-en  á tju tó  an tib io ticum ok

A n tib io tic  um
L epényi

transm issio H a tá s H a tá s  a  m ag za to n

S trep tom ycin + + + + A  n . acusticus (V III .)  károsodása

C hloram phenicol + + + + C sontvelő-gátlás, G ray  syndrom e

T  erram ycin + + + A ntim ikróbás B izonytalan . C sontokban és fogazat
b a n  lerak o d h at?

T etracyclinek + + + C sontokban le rak o d h a t?  
Esetleges növekedési gátlás

R isto ce tin ? T rom bocytopaenia .

N ovobiocin 9 A  vérzékenységi h a jlam  fokozása

Sulfisoxasole +  +  + Com petitio N agyon  lassú k iválasztódás.

P ro lo n g á lt h a tású  
sulfa-vegyületek

+ + + a b ilirubin  fehérje 
kötődésével

Ic te ru s  fokozása, m ag-icterus
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A 6. sz. táblázatban a p lacentán á tju tó  horm onokat és horm on-antago- 
n is ták a t foglaltuk össze. Ezek m ár súlyosabb m onstruositást idézhetnek elő.

6. táblázat

A  lepényi b a rrie re-en  á tju tó  ho rm o n o k  és horm on-an tagon isták

H o rm o n
L ep én y i

tran sm iss ió H a tá s H a tá s  a  m ag za to n

O estrogenek
(stilbenek)

+ + + +

G estagenek
(progesteron,
19-norsteroidok)

+ + + +
A ta rg e t 

szerveken
A m ag zat m ascu lin isatió ja

A ndrogenek + + + +
A ndrenalis

corticoidok
+ R itk á n  fo rd íto tt h a tá s

J  odidok + + + G átolja  a  
d ijodináló  enzym  
m űködését

G olyvás cretinism us

T hyroxin + Fokozza a 
cellularis 
m etabo lism ust

Lassú és tökéle tlen  á tju tá s , á tm en eti 
h a tá s

T hiouracyl +  +  + A pajzsm irigyben  
g á to lja  a  th y ro x in  
sy n thesisé t

G olyvakeltő  ha tás 
(o lykor a  légu tak  o b stru c tió jáv a l)

Insulin — V ércukor-
csökkentő

A nyai hypoglycaem ia rév én  
in tra u te r in  m agzati elhalás

Oralis a n ti-  
d iabe ticum ok

+  +  + A n tid iabe ticus K ülönböző fejlődési rendellenességek

7 .  táblázat

A m ag zato t se lective  károsító  anyagok

G yógyszer M ag za ti k árosodás

Podophy llo tox in N id a tio  e lő tt a  b la s tu la  e lpusztítása
Colchicin

C y tosta tica
M ustárn itrogen A  legkülönfélébb fejlődési rendellenességek
A m inopterin

Chinin-sók A  p e te  elhalása és vetélés

Orális an tid iab e ticu m o k

Sulfonam idok (?)

T halidom id D ysm elia  (m ár n em  g y ártják )

A ndrogenek A  n idatio  m egakadályozása

19-norsteroidok L eánym agzatok  v irilisa tió ja  a legkülönbözőbb
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A 7. S2. táblázatban a m agzatot selective károsító anyagok szerepelnek. 
Ezek ném elyikét m űvi vetélésre is m egkísérelték felhasználni. A lkalm azásuk
tó l a terhességben m indenképpen tartózkodnunk  kell.

3. Szeretném  érinteni azt a kérdést, hogy az egyes pharm akonok te ra 
togen h a tása  tek in tetében  az állatkísérletes vizsgálat és a k linikai tap asz ta la t 
divergáló. Az irodalom ban ennek okáról alig esik szó. Azt hiszem , hogy ebben 
egyéb okok m ellett a p lacentatiónak  is szerepe van. Valószínűnek ta r to m , 
hogy a p lacentaris tran sp o rt egészen más epithelio-charialis, m int haem ocho- 
rialis lepényi szerkezet esetében.

4. A praeconceptiós védelem  jelenleg m egalakulóban van . Ezzel a k é r
déssel az lín. „genetikai tanácsadás” , ill. „házassági tan ácsad ás”  foglalkozik. 
A törekvés egy-két eredm ényét m ár lá th a tju k , bár ez a társadalom  szem pont
jábó l nem  döntő, m ert a genetikusán determ inált popu latio  szerencsére 
nem  nagy.

5. Szülészeti szem pontból a fejlődési rendellenességek keletkezése szem 
pontjából az első trim estert kell fontosnak ta rta n u n k . Terhes-védelm ünk je len 
legi szervezése m ellett e k ritikus szakaszban a gravida sem m ilyen oltalom ban 
nem  részesül. Valószínűnek ta rto m , hogy a jövőben a terhesvédelem  fejlesz
tésének ez lesz az iránya. T agadhata tlan  dolog azonban az is, hogy ehhez 
a terhesgondozás teljes átértékelése és átszervezése is szükséges.
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FEJLŐDÉSI RENDELLENESSÉGEK  
A GYERMEKORVOS SZEMSZÖGÉBŐL

S Á R K Á N Y  JE N Ő  

H eim  P á l G y erm ekkórház, B u d ap es t

A gyerm ekorvos — különösen ha ú jszü löttekkel foglalkozik — a fejlődési 
rendellenességek vonatkozásában  számos problém a elé kerül.

E zek: a fejlődési rendellenességek epidem iológiája, helye a csecsemő- 
halálozásban, azok megjelenési form ái, csoportosítása, részletes diagnosisa, 
korrekciója, a fejlődési rendellenességekben szenvedők fizikai, pszichés és szo
ciális rehabilitáció ja, ill. habilitációja, továbbá  a fejlődési rendellenességek aetio- 
lógiája, pathogenesise és a tudom ányos alapon nyugvó preventív  m ódszerek 
kidolgozása és m egvalósítása, végül a fejlődési rendellenességek előfordulásá
nak és m egoszlásának történelm i alakulása, a jövő ez irán y ú  kilátásai.

Világos, hogy e korántsem  teljes felsorolás is felöleli nem csak a m edicina, 
hanem a term elés, pedagógia, pszichológia, társadalom tudom ányok számos 
ágazatának  p rob lem atikájá t is. Csupán néhány gondolat elm ondására fogok 
szorítkozni.

A fejlődési rendellenességekre v isszavezethető halálesetek 1000 élve- 
szülöttre v e tí te tt  száma M agyarországon az utolsó 10 évben nem csökkent.

Nem ta r th a tó  fenn a fejlődési rendellenességek azon régi koncepciója 
sem, m ely azok körét a morfológiai elváltozásokra korlátozza (nyu lajak ,

Csecsem őhalálozás ha lá lokok  szerin t 
1000 é lveszülöttre  szám ítva  

M agyarország

Halálokok 1958 1959 I960 1961 1962 1963 1964 1965 1966 1967

Feji. rendeli. 5,9 6,4 6,3 6,2 6,7 6,5 6,3 6,9 6,3 6,0
É retlenség 10,2 9,7 8,9 8,1 8,1 6,8 6,8 6,8 7,0 8,1
Szül. trau m a 7,7 7,5 7,5 7,9 8 ,6 8.7 9,0 9,5 10,0 10,0
MHJN (m orb. haem oiy t. neon.) 0,7 0,3 0,7 0,6 0,5 0,7 0,6 0,4 0,4 0,4
A sphyxia-atel. 1,6 1,4 1,7 1,5 1,7 2,4 2,5 2,9 3,5 2,8
L égúti inf. 9,6 7,5 6,3 5,1 5,6 4,1 3,3 2,7 3,7 3,2
E n te r, inf. 5,4 4,0 2,8 3,0 3,7 2,7 2,1 1,5 1,3 0,9
Fertőző be t. élősdiek 2,2 1,3 1,2 0,8 1,3 0,7 0,7 0,5 0,4 0,3
Ú jszü lö ttko ri inf. 5,3 4,9 4,0 4,1 4,2 4,3 3,2 3,2 3,0 3,0
B aleset, m érgezés, erőszak 0,4 0,4 0,5 0,4 0,4 0,6 0,4 0,4 0,4 0,3
A spiratio , full. 0,3 0,3 0,4 0,3 0,3 0,4 0,3 0,4 0,3 0,2
Egyéb 8 ,8 8,7 7,3 6,1 6,8 5,0 4,8 3,6 2,0 1,8

58,1 52,4 47,6 44,1 47,9 42,9 40,0 38,8 38,4 37,0
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szájpadhasadék, a tápcsa to rna veleszületett a tresiái, connatalis v ítium ok stb .). 
Szaporodik ugyanis azon súlyos morfológiai elváltozásokkal is já ró  (endogen 
m ódon determ inált), ma m ár jól körülírt kórképeknek a száma, m elyek egyetlen 
enzim  hiányán alapulnak. íg y  a galactose-l-phosphat uridyl-transferase en- 
zym  hiánya az ú jszü lö tt legterm észetesebbnek tek in th e tő  táp lá lása  (szopta
tása) m ellett törvényszerűen vezet a máj zsíros elfajulására, desin tegratió jára, 
fibrosisára, a ganglionsejtek tönkrem enésére, lencsehom ályra és korai halálra.

Nagy jelentőségű, sok társszakm a közrem űködését igénylő te rü le t a reh a
bilitáció, ill. habilitáció. A sikeresen m ű tö tt szív- és nagyér, v a lam in t em észtő
csatornái fejlődési rendellenességek éveken keresztül rendszeres gondozást igé
nyelnek, nem csak azért, m ert a defectus m egszüntetése, az anatóm iai viszo
nyok korrekciója még nem  biztosítéka az é r in te tt szerv zav arta lan  tovább i 
fejlődésének, hanem  azért is, m ert az ép s tru k tú ra  nem szükségképpen jelen t 
norm ális funkció t, végső célunk pedig m inden esetben a harm onikus som ato- 
pszichés fejlődés és szociális beilleszkedés elérése. E m egállapítás érvényességét 
a szájpadhasadékban szenvedő gyermekek szám talan  problém ája bőséges ad a 
to k k al tám asz tja  alá.

A veleszü letett fejlődési rendellenességek jelentős részében nem  lehetséges 
egy ülésben te ljes  rekonstrukció t végezni. Az ism ételt m ű té ti beavatkozások 
a beteg és nem  kis m értékben  a szülők vonatkozásában  is nagy m egterhelést 
reprezentálnak. Nem szabad  lebecsülnünk a palliativ  m egoldásokat. M ind
ezekben az esetekben jelentős feladat háru l a gyerm ekorvosra, védőnőre, ápoló
nőre, akikre a hónapokig vag y  évekig ta r tó  m inuciosus ápolási, táp lálási, gon
dozási és pszichológiai problém ák m egoldásában lényeges fe ladatok  v árn ak .

Számos vizsgálat tám asz tja  alá a fejlődési rendellenességek gyakorisága, 
és az alacsony születési súly közötti korrelációt. Úgy látszik , ugyanaz a noxa, 
amely az organogenesis idején  anom áliát hoz létre , egyben akadálya a terhesség 
teljes kiviselésének, esetleg a m agzat zavarta lan  in trau te rin  fejlődésének. 
1969—70-ben végzett hazai elemzés szerint a csecsemőpopuláció 10% -át sem  
kitevő koraszülöttek  a fejlődési rendellenességben elhaltak  31% -át, az életben 
lévők 1% -át sem reprezentáló 1500 g-nál kisebb születési sú lyúak  a m alfor- 
m atiókban elhalt csecsemők több  m int 6 % -á t ad ták .
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EGYES VESEFEJLÓDÉSI RENDELLENESSÉGEK  
GYERMEKGYÓGYÁSZATI VONATKOZÁSAI

T O R N Y A I RÓZSA 

H eim  P á l  G yerm ekkórház, B u d a p es t

A Heim  P ál Gyerm ekkórház I I .  K isdedosztályának 3 évi anyagából 
(1967-től 1969-ig) azokat az eseteket válogattam  ki, ahol in travénás pyelo- 
graphiával, de szükség esetén egyéb vizsgálatokkal vesefejlődési rendellenes
séget igazoltunk.

O sztályunk általános gyerm ekosztály, válogatás nélkül k ap ju k  betegein
k e t, ezért ez a s ta tisz tika  nem reprezen tatív , de mégis bizonyos fokig képet ad 
1 —14 éves gyerm ekkorban a húgyszervi apparátus fejlődési rendellenességei
nek  gyakoriságáról és típusm egoszlásáról. O sztályunkon ebben a 3 évben 
2537 beteget ápoltunk , ebből 37 betegnél ta lá ltu n k  vesefejlődési rendellenes
séget, több  m in t 2/3 részben leányoknál.

A fejlődési rendellenességeket Babies professzor szerint osztottam  fel.

1. Vesék száma szerinti eltérés
a)  Agenesia renis 1. d.
b)  R en duplex és ü re te r duplex

2. Vesék nagyságbeli eltérése
H ypoplasia renis

3. Vesék helyzeti, alaki rendellenességei
a) R en arcuatus
b)  D ystopia renis
c) E ctopia renis

4. Vesemedence és ureter rendellenességei
a) Pyelon és ure ter duplex
b) M egaloureter
c)  U reteralis ferde insertio

5. Vesék véredényeinek fejlődési rendellenességei,

A panaszok, m elyek rá irán y íto tták  figyelm ünket a húgyszervi appará
tu sra , igen sokfélék voltak . Az esetek több  m int felében erős hasi, deréktáji 
görcsök, kétharm ad  részben vizelési panaszok — szerepeltek az anam nesisben. 
De az esetek x/ 5-ében a kórelőzm ényben semmi sem u ta lt  arra, hogy ilyen fa jta  
rendellenesség van , csak a m ás okból behozott gyerm eknél ru tinszerűen végzett 
v izeletv izsgálattal észlelt eltérés alap ján  kezdtünk ez irányban  k u ta tn i. Pyelo- 
n ep h ritis t az esetek több  m int felében ta lá ltu n k . A vizeletből főleg coli, ritkább 
esetben proteus tenyészett ki. Yérnyom ásem elkedés csak 3 gyerm eknél volt. 
Megfelelő célzott antib io tikus, illetve kem oterápiás kezelés m elle tt, m ajd
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ta rtó s  n itrofuran to in  adással pyelonephritises betegeink közül csak 2 té rt 
vissza ú jra  panaszokkal. A tényleges recidiva ennél b iztosan  m agasabb, m ert 
e lőfordulhato tt, hogy m ás kórházba kerü ltek . M űtét egy gyermeknél sem vált 
szükségessé.

A m ondottakból lá th a tó , milyen fontos az arra  u taló  tü n e tek , esetleg 
csak 1—2 gyanús m om entum  esetén is a gondos urológiai vizsgálat. íg y  tudva 
a vesefejlődési rendellenességről, az esetleg azt kísérő pyelonephritisről, gondo
san kezelve és ellenőrizve a beteget, ta lá n  el tud juk  kerü ln i a chronikus pyelo
nephritis k ialakulását. De hogy ezt m ilyen arányban sikerült elérni, m inim á
lisan 15—20 év megfigyelési idő és az ille tők katam nesztikus v izsgálata tu d ja  
m ajd  kellő biztonsággal b izonyítani.
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ÖSSZEHASONLÍTÁS A CONNATALIS YÍTIUMOK 
KLINIKAI ÉS KÓRBONCTANI DIAGNÓZISA KÖZÖTT

GORÁCZ GYULA

H eim  P á l G yerm ekkórház, B u d a p es t

A connatalis v ítium ok sebészi m egoldásának egyre fokozódó kiterjesz
tése, az operabilitás alapfeltételét képező pontos ana tóm iai dg. m egállapítása 
az az ú t, m ely a veleszületett szívhibában elhunytak  szám ának csökkenését 
eredm ényezheti. Ilyen vonatkozásban érdekes lehet a kórboncnok tap asz ta la ta  
az elhunyt connatalis v ítium os csecsemőkkel és gyerm ekekkel kapcsolatban, 
részben a tek in te tben , hogy milyen az egyes vítium ok frekvenciája a boncolási 
anyagban, részben olyan vonatkozásban, hogy az e lh u n y tak  kora és ápolásuk 
id ő tartam a milyen összefüggést m u ta t az anatóm iailag pontos dg. m egállapí
tásával. A tovább iakban  a Heim Pál G yerm ekkórházban 1949. jan u á r 1-től 
1967. szeptem ber 1-ig boncolt 345 v ítium os betegről szeretnék beszámolni 
(1. ábra).

1. ábra

A fe lve tt betegek és az elhunytak  száma évenkénti bontásban, külön 
fe ltün te tve  az 1 év a la tti e lhuny takat (a 65-ös évnél kezdődő szétválasztás 
az A páthy  Is tv á n  G yerm ekkórházban elhuny takat v á la sz tja  el a Heim  P ál 
G yerm ekkórház halottaitó l). A felvett betegek  szám ának m érsékelt növekedése 
m ellett fe ltűnő a connatalis v ítium ban elhunytak  szám ának  növekedése — 
ennek elsődleges oka az, hogy kórházunkban szívosztály nyílt 1957-ben.
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A connatalis vítium osok közö tt a felső vonal az elhunytak  teljes szám át, az 
alsó kockázott rész az 1 év a la ttia k a t jelenti (2. ábra).

A kor és halálok összefüggése (az egym ás m elletti k é t oszlopból a bal 
oldali üres oszlop a teljes szám ot, a jobb oldali a haláloki b o n tá s t m utatja). 
7 napnál fia ta lab b ak  közö tt csaknem  50% -ban accidentalis halálok (első
sorban szülési traum a) szerepel. 6 hónapos korig növekszik a közvetlen vítiu- 
mos, ill. v ítium m al összefüggő m ortalitás, a 6 hónapnál idősebb elhunytaknál 
zömmel a v ítium m al összefüggő m ortalitás szerepel (3. ábra).

2. ábra

A kor összefüggése az anatóm iai dg. pontosságával. Az ábrán  látszik, 
hogy a kor előrehaladtával a klinikailag nem je lze tt, de kórbonctan ilag  k im u
ta to t t  v ítium ok száma csökken. Növekszik azoknak az eseteknek a száma, 
ahol a k linikai dg. egyes részleteiben vagy teljes egészében fedi a pontos 
anatóm iai dg .-t (1. sz. táb láza t).

Az ápolás ta rta m á n ak  és a beteg életkorának  összefüggése a dg. pon tos
ságával. Az áb rán  látszik , hogy a legtöbb anatóm iailag pon tos klinikai dg. 
a 6 hónaposnál idősebb és 7 napon tú l ápo ltaknál van. Az alsó sor a klinikailag 
nem  je lze tt v ítium okat tü n te t i  fel. A táb láza tb an  term észetszerűleg (1949 és 
az u tán a  következő évek) szerepelnek azok az esetek is, ahol a klinikus a dg. 
felállításakor kizárólag a m ellkas rtg-vizsgálat eredm ényére és a hallgatózási 
leletre tám aszk o d h a to tt (2. táb láza t).

A klinikailag je lze tt, de kórboncolással nem igazolható 68 connatalis 
v ítium  eset megoszlása az ápolás id ő ta rtam a és életkor szerint. Az esetek 
zöme 48 órás ápolási időn  belül e lhunyt, 7 napnál fia ta lab b  csecsemőkből
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1. táblázat

Á polás ta r ta m a >  48 ó ra 48 ó ra —7 n a p 7 n a p o n  tú l

É le tk o r >  7 nap 7 - 3 0 1 - 6  hó 6 - 1 2 <  1 év >  7 n ap 7 - 3 0 1 — 6 hó 6 - 1 2 <  1 év - > 3 0  n . 1 —6 hó 6 - 1 2 < 1  év

V itium  conn. 2 1 7 1 5 5 9 1 2 30 1 2 9 13 80 27 31
Egyező, részletes — 1 2 — 1 — 1 5 4 3 — — 7 5 í i
R észben egyező — 1 2 — 2 — — 3 3 3 — 2 8 4 6
K iin . nem  je lz e tt 28 9 2 2 2 7 3 3 — 2 — 2 7 3 3

2. táblázat*
K linikailag  je lz e tt, kórboncolással nem  igazolható connatalis v itiu m . 68 eset

Á polás id ő ta r ta m a >  48 óra. 32 eset 48 óra—1 hét. 11 eset <  1 hét 25 eset

Életkor >  7 nap 7 -3 0
nap 1 - 6  hó <  l  ív >  7 nap 7 -3 0

nap 1 - 6  hó 6 -1 2
hó <  1 év 7 -3 0

nap 1 - 6  hó 6 -1 2
hó <  1 év

E setek  szám a 22 2 4 3 1 1 3 5 1 í í 7 9 6 3



adódik (itt képezi a legnagyobb problém át a szív d ila ta tio  elkülönítése vele
született szívhibáktól).

Az elm ondottak  a lap ján  levonható következtetések:
1. a szívhibában e lhuny tak  2/3-a 6 hónapnál, 4/ 3-e 1 évnél fia ta lab b . 

345 elhunytból mindössze 52 egy év fe le tti korú,
2. az életkor előrehaladtával növekszik a nem  közvetlenül a v ítiu m  

m iatt, hanem  a v itáim hoz csatlakozó szövődm ény következtében beálló h alá
lozás. A boncolási anyag szemszögéből íté lve  is — hasonlóan a klinikusok véle
ményéhez — a m ortalitás csökkentésének egyik já rh a tó  ú tjá t fe lté tlenü l a 
csecsemőkorra adap tá landó  diagnosztikus és therap iás (elsősorban sebészi) 
eljárásokban kell keresni.
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TERATOGENESIS A SEBÉSZ SZEMSZÖGÉBŐL

B E R N D O R F E R  A L F R É D  

H eim  P á l  G yerm ekkórház, B u d a p es t

A veleszületett rendellenességeket operáló sebész, ha a rekonstrukció 
techn iká ján  és m ódszerén felül a keletkezési lehetőségeket is v izsgálja, akkor 
olyan em briobiológiai és patológiai, valam int form álgenetikai m egállapítá
sokat tehet, am ilyenekre az em briológusnak nincsen módja. A klinikus az 
élő egyént figyelheti és tanu lm ányozhatja , így m ódjában áll a stuk turális- 
morfológiai helyzetet az élettan i, m etabolicus, biokém iai funkcióival össze
függésbe hozni. E nnek  alapján az t a tén y t kell m egállapítani, hogy egy rend
ellenesség sohasem végleges állapot, amely a keletkezés p illana tában  m ani
fesztálódott, hanem  az mind az em brionális, m ind a postnatalis fejlődés folya
m án még lényegesen változhat, alakulhat, form álódhat. így  lá t a klinikus 
számos olyan rendellenességet, am elynek k ialaku lását mai em briológiai ism e
reteinkkel m egm agyarázni nem tu d u n k . L átni részben in trau te rin  gyógyuló 
vagy  lá th a tó  hegesedéssel gyógyult defektusokat, am elyek arra  engednek kö
vetkez te tn i, hogy i t t  súlyosabb és nagyobb defektusnak kellett lennie, amely 
még az in trau terin  fejlődés a la tt részben gyógyult, illetőleg a szervezet igye
keze tt a normális helyzetet visszaállítani, azaz regenerálni. E z t a biológiai 
té n y t in trau terin  regenerációnak lehet nevezni. De ez nemcsak a morfológiára 
vonatkozik , hanem  az élettani funkcióra is. A károsodott m agzat egyaránt 
károsodik  az ana tóm iai s tru k tú ráb an  és az é le ttan i funkciójában. Károso
d o tt, illetőleg rendellenes konstitúcióról is beszélhetünk, am it kizárólag az 
élőben lehet m egállapítani és m egfigyelni. És ezt tap asz ta lh a tja  és vizsgálhatja 
a klinikus, a gyermekgyógyász és különösen a sebész, aki a m ű té t e lő tti álla
p o to t és a m űtét u tán i fejlődést figyelemm el k ísérheti. Ha a gyerm ek a m űtét 
u tá n  úgy fejlődik, m in t egy egyébként normális gyerm ek, akkor feltehető , hogy 
az élettan i funkció norm alizálódott, azaz regenerálódott. És ha lá th a tó  ana
tóm iai elváltozások nélkül születik látszólag norm ális gyermek és egy későbbi 
időszakban olyan betegségeket, konstitucionális elváltozásokat lehet nála ész
lelni, am elynek eredete az in trau terin  életben elszenvedett károsodásban keres
hető , és a gyerm ekgyógyászat „veleszületett rendellenesség b e te g sé g in e k  
nevezett el, akkor valószínű, hogy az anatóm iai s tru k tú ra , am ely ugyanakkor 
károsodott, m int a funkció, i t t  renegerálódott. E z t a m egállapítást m egdönt
hete tlen  tényekkel sikerült klinikai megfigyelésekkel bizonyítani. E nnek  a 
ténynek  jelentősége egyaránt em briológiai és klinikai.
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KÖNYVISMERTETÉS

H . L u t z : Intervertebrate organ cultures. 
252 oldal. S  7.50. G ordon and  B reach  Science 
P ub lish e rs , N ew  Y o rk —L ondon —P aris.

Az 1968 á p rilisáb an  C le rm o n t-F e rran d b an  
t a r to t t :  „C olloquim  on E x p erim en ta l E m b ry 
ology”  e lő ad ása it ta r ta lm az z a  a k ö n y v , am ely  
a D ocum ents on Biology (szerkesztők : E . 
W olff és T h . L ender) so rozatban  je le n t  m eg. 
A D ocum en ts on  Biology célk itűzése, m in t 
e z t a  bev ezető b en  o lv ash a tju k , az, bogy  az 
egyre  növekvő  ism ere tek  k ö zö tti tá jé k o zó 
d á s t elősegítse, egy rész t a tu d o m á n y  k ü lö n 
böző te rü le te in  dolgozó k u ta tó k , m ásrész t a 
te rm észe ttu d o m á n y o k k a l foglalkozó eg y ete 
m is tá k  részére.

Az előszóban E . W olff k ife jti, hog y  je len  
k ö n y v  (am ely  az e m líte tt kongresszus elő
a d ása it ta r ta lm a z z a , anélkü l, hogy  a szer
kesztő  egységes s tílu sra  tö re k e d e tt  vo lna) 
ném ileg  p ó to lja  a z t a h ián y t, am ely  a gerinc
te le n  á lla to k  kü lönböző  szövete inek  szö v e t
ten y ész té sb en  tö r té n ő  v izsgála ta  te ré n  t a 
p a sz ta lh a tó . Az 1884 — 1953 id ő szakban  m in d 
össze 151 o ly an  tu d o m án y o s m u n k a  je le n t 
m eg, am ely  a gerincte len  á lla to k  szö v e t
ten y ész tésév e l fog la lkozo tt. Csak az u to lsó  
tíz  évben  len d ü ltek  n ag y o t a k u ta tá so k  ezen 
a  te rü le te n . A m u n k á k  d a n d á r já t  a  fran c ia  
k u ta tó k  végezték  és végzik m a is. H ogy  m ié rt 
a la k u lt  ki ez a m ódszer ilyen nehezen  és 
az  u tó b b i id őben  m ié rt len d ü lt fel, en nek  
o k a it is felsorolja. N a p ja in k b an  ped ig , ír ja  
E . W olff az e lőszóban, nincsen o ly an  h é t, 
hog y  ne je len n e  m eg va lam ilyen  ú j m u n k a  
és e redm ény  a gerinc te len  á lla to k  szerveinek  
tenyész tésérő l.

A z  első fejezetben  N . Le D ouarin  a gerinc
te le n  á lla to k  organ  tenyésze tén ek  m ó dszeré t 
és a  megfelelő tá p fo ly ad é k o k a t ism erte ti az 
o lvasóval. Á lta lá b an  az e ljárások  és tá p fo ly a 
d ék o k  is hason lóak  a m agasabb  ren d ű  gerinces 
á lla to k  szerveinek  tenyész tésénél h a sz n á lt 
an y agokhoz , azzal a különbséggel, bogy  a 
táp fo ly ad é k o k  o sm o laritása  és a hőm érsék le te  
a  gerinces á lla to k  o p tim u m aiv a l azonos. H á 

rom féle táp fo ly ad ék o t ism erte t: 1. egyszerű  
táp fo ly ad é k , am ely m in d ig  va lam ilyen  fiz io 
lógiás o ld a to t je le n t (ily en ek b en  a se jtek , 
szövetek  röv idebb  ideig é lnek), 2. te rm észe tes 
a n y ag o k a t ta rta lm azó  táp fo ly ad ék  (lim fa , 
savó s tb .)  és 3. kém iai a n y a g o k a t ta rta lm az ó , 
ún . kém ia ilag  defin iá lt táp fo ly ad ék . A szerző 
m egad ja  a táp fo ly ad ék o k  p o n to s össze té te lé t 
a kü lönböző  gerincte len  o sz tá ly o k  képviselő i
nek  in v itro  tenyész téséhez. M in t érdekességet 
em líti, hogy  az In te rv e r te b rá ta -k  fe ln ő tt  
egyedeiből szárm azó m in d en  szövetféleség egy 
bizonyos idő u tá n  in  v itro  növekedik  és 
osztód ik . A fe ln ő tt gerinces á lla tokból szá r
m azó szö v e tek  növekedésével k ap cso la tb an  
a k u ta tó k n a k  u g y an ak k o r nehézségeik v a n 
n ak . H aso n ló an  a gerinces á lla to k  szövet- 
ten y észete ih ez, a fo ly ék o n y  táp fo ly ad ék b an  
a se jtek  g yorsan  nőnek és a k i te t t  d a rab k a  
h am ar e lv esz ti a szervre jellem ző  szerkezetét, 
m íg a sem i-solid táp fo ly ad é k b a n  (m ivel a 
d a ra b k á k  nem  n ő h e tn ek  k ifelé) m e g ta rtjá k  
a  szervre  jellem ző sze rk eze tü k et.

A  m ásodik fejezet a Coelenteraták morfo- 
genezisével kapcso la tos in  v itro  eredm ényeket 
ism erte ti (L . G om ot). Je llem ző  erre az á lla t- 
c so portra  az, hogy egy egész kicsi d a ra b 
k á ju k b ó l egy új szervet h o zn ak  létre. Igen  
a lk a lm asak  te h á t  a regenerác ió  és a se jt-  
d ifferenciáció fo ly am ata in a k  tan u lm án y o z á 
sára. K é t fo n to s ké rd ést tá rg y a l:  1. a regene
rác ió t a nem -d ifferen c iá ló d o tt, to tip o ten s  se j
te k  b iz to s ítjá k , vagy 2. a  m á r  d ifferenciáló
d o tt  se jte k  először ded iffe renc iá lódnak  és 
u tá n a  n y e rik  vissza m orfogenetika i a k tiv i
tá su k a t. M eg á llap íto tták , ho g y  ha az á lla t 
d iffe ren c iá ló d o tt se jtje it d isszociá lják , a se j
te k  képesek  reo rg an izá ló d ásra  és olyan fu n k 
cionális s t ru k tú rá t  h oznak  lé tre , am ely m eg
felel az azonos ko rú  em brionális  fejlődésnek. 
A m ár d ifferenciá lódo tt és g en etikailag  deter- 
m in á ló d o tt se jtek  n em -d ifferenciá lódo tt se j
tek k é , ső t szom atikus se jte k  iv arsejtekké  
a la k u lh a tn ak . Ü gy tű n ik , hog y  ezek a v izs
g á la to k  fé n y t d e r íth e tn ek  a zo k ra  a m echa
n izm usokra , am elyek  rév én  a  M etazoa-k  se jt
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je i foko zato san  e lvesztik  m o rfogenetikus po
ten c iá lja ik a t a  differenciálódás fo ly am án .

A  harm adik fe jezet a P lanariák  regenerációs 
b la sz tém á já n a k  m orfogenezisével foglalkozik 
o rgan o tip ik u s ten y észe tb en  (C. Z iller-Sengel). 
A regeneráció  és az em briogenezis összefüggé
sé t nem  kell k ü lö n  hangsú lyozni. A lényeg 
az, hogy a regenerác iós fo ly am a to k  tisz tázása  
h o zzáseg íthe t az em brionális fe jlődés m eg
értéséhez. A P la n a riá k  olyan c so p o rto t kép
viselnek, aho l a regenerációs képesség  igen 
nagy . Jó  v izsg á la ti lehetőséget n y ú j t  te h á t 
a regenerációs fo ly am ato k  v izsgá lására . A 
szerző rö v id  tö r té n e ti  á tte k in té s  u tá n ,  am ely
ben az eddigi e redm ényekrő l szám ol be, sa já t 
v izsg á la ta it ism erte ti. A fe ji és caudalis 
b la sz tém á t v izsg á lta  organ ten y é sz e tb e n  és 
m eg á lla p íto tta , hogy b á r m in d k é t rész m or
fológiailag azonos típ u sú  d iffe ren c iá la tlan  
se jtek e t ta r ta lm a z , in v itro  m égis különböző
képp  fe jlő d n ek  to v áb b . E lek tro n m ik ro szk ó 
pos v izsg á la to k  a z t b izo n y ítják , ho g y  a k é t
féle b lasz tém a  se jtje i k ö zö tt finom szerkeze ti 
e ltérések  v a n n a k . Szem ben m ás p rim itív  álla
to k k al, a fe ln ő tt  P lan aria  szö v e t nem  képes 
egy új sze rv eze t k ia lak ítására .

A  negyedik fejezet a M ollusca-k  ivari d if
fe ren c iá ló d ásáv a l foglalkozik o rg an  ten y é 
szetben (L . G om ot).

A b ev eze tő b en  a szerző rö v id en  á tte k in ti 
a gerinc te len  és gerinces á lla to k  iv a r  sej tje in ek  
k ia lak u lá sáv a l kapcso la tos iro d a lm i ad a to k a t. 
M egjegyzi, m ive l a M ollusca-k a  gerinctele
neknek  eg y ik  olyan c so p o rtjá t  képviselik , 
ahol a szap o ro d ást k é t kü lö n b ö ző  szerkezetű 
és fe lép íté sű  iv a rse jt b iz to s ítja  — hasonlóan 
a gerincesekhez; u g y an ek k o r ez a kétféle 
iv a rse jt egy  egyeden belül fe jlő d ik  — igen 
érdekes o b je k tu m  az ivari s e jte k  d ifferen
c iá lódásával k ap cso la tb an  fe lm erü lő  kérdések 
tan u lm án y o z ásáb a n . A szerző a  k a p o tt  e red 
m én y ek et e lők ísérletnek  te k in t i ,  am elyből a 
k ö v e tk ező k e t á llap ítja  m eg. A  p u h a te s tű ek - 
ben az iv a ri d ifferenciá lódás, éppúgy , m in t 
a  tö b b i so k se jtű  élőben, fo k o zato s organo- 
genetikus a k tiv itá s  ú t já n  v a ló su l meg, am e
ly e t szám os, m a  még ism ere tlen  kém iai an y ag  
szabályoz. E zek  az an y ag o k  különböző e n 
dokrin  szervekbő l szá rm azn ak . Ü gy tű n ik , 
hogy a h ím  iv ari a p p a rá tu s t  a tap o g a tó k  
horm onális ak tiv itá sa  in d u k á lja , m íg a női 
iv a rsze rv ek e t az idegrendszer k o n tro llá lja .

A z  ötödik fejezetben  u g y a n csak  a p u h a 
te s tű e k  iv a r i d ifferenciá lódásával kapcso la tos 
o rgan ten y é sz e tb e n  v ég ze tt m egfigyelésekről 
v a n  szó (P . L u b e t and W. Sereiff). A szerzők 
a cerebrális ganglion, ill. az  á lta la  szek re tá lt 
anyag  h a tá s á t  v izsgálták  a  h ím  nem zőszerv 
k ia la k ítá sá ra . M eg á llap íto tták , hogy a g an g 
lion in d u k á lja  á lta lá b an  a p en is  k ifejlődését.

A  hatodik fejezet sz in tén  a p u h a te s tű ek k e l 
fog lalkozik , a cereb rális  ganglion neurosecre- 
to r ik u s  a k tiv itá sá t v izsgálja  o rgan ten y é sz e t
b e n  (P . L ubet). M eg á llap ítja , hogy a  cerebro- 
p leu ra lis  ganglion ily en  te k in te tb e n  v a lószí
nű leg  nem  já ts z ik  fu n d am en tá lis  szerepet. 
A  visceralis gang lion  röv id  idő u tá n  kom 
p en zá lja  az e ltá v o lítá ssa l já ró  z av a ro k a t.

A  hetedik fejezet az Insectae  o rg an  te n y é 
szete ive l foglalkozik. A ro v aro k  szö v e tten y é 
sze te  az egyik leg e lte rjed teb b  te rü le te  a k u ta 
tá so k n ak . N agyon  sok lab o ra tó riu m b an  fog
la lk o zn ak  vele. Szám os se jtv o n a la t is a lak í
to t t a k  m ár ki, am ely ek  elsősorban a v íru s
k u ta tá sb a n  já ts z a n a k  fontos szerepet. De az 
o rg an  tenyésztés is k o rán  e lk ezd ő d ö tt. 1915- 
b e n  G oldschm id t és H arrison  a d ta k  h ír t  az 
első sikeres p róbálkozásró l. A je len  c ik k  rész
le tesen  tá rg y a lja  az In cesta  o rgan  tenyésze
te k  m ódszerét, az a lk a lm azo tt táp fo ly ad é k o 
k a t .  K ülön a lfe jeze t foglalkozik az em brio 
genezis, a postem b rio n á lis  fejlődés, a  gona- 
d o k  organ ten y é sz e tb e n  tö rté n ő  v izsgála
tá v a l.

A  nyolcadik fejezetben  a m esen tero n  in 
v itro  m etam o rfó z isá t v izsgálják  a szerzők 
különböző ö ssze té te lű  táp fo ly ad ék o k  je len 
lé téb en  (P. N a rd o n  an d  G. P la n te n in ). Meg
á llap ítják , hogy az  ún . SH  táp fo ly ad ék  je len 
lé téb en , am ely  egy kém iailag  d e fin iá lt részből 
és hem olim fából á ll, m egy végbe a  leggyor
sab b an  a fo ly am at. N em  sik e rü lt igazo ln iuk  
az ecdyson h ason ló  szerepét.

A  kilencedik fejezetben  a rá k o k  iv ari m iri
gyeinek in v itro  fe jlődését v izsgálja  a szerző 
( J .  B e rreu r-B o n n en fan t), egyedül ten y ész tv e  
v ag y  e g y ü tt k ü lönböző  androgén m irigyekkel 
v a g y  az aggyal. Az igen m eggyőző d em o n st
rációs an yag  a z t m u ta tja , hogy az izo lá ltan  
ten y é sz te tt h e rék b en  nem  k ép ző d ik  ú j sper
m atogonium  a csírahám ból, a k k o r sem , h a  
csak  az aggyal ten y é sz tik  e g y ü tt .  A ndrogén 
m iriggyel e g y ü tt  ten y ész tv e  a  h e rék  kb. 
60 % -áb an  f ig y e lt m eg gam etogenezist. Végül, 
h a  az aggyal és androgén  m iriggyel e g y ü tt 
ten y é sz te tté k , az  in  vivo-val te lje sen  azonos 
é rté k ű  je len ség ek e t figyeltek  m eg. U g y an 
ak k o r ez sem  érv én y es m inden  rá k -fa j ese té
ben , am i a rá k o k  iv arm irig y e in ek  b o n yo lu lt 
m űködését m u ta t ja .

Végül az u to lsó  fe jeze tben  M. D u rch an  
az In te rv e r te b ra -k  neuroszekreciós és hum o- 
rá lis  fa k to ra iró l a d  igen a lapos irodalm i á t 
tek in té s t.

A k ö n y v  igen  hasznos ú tm u ta tó  azoknak , 
ak ik  a gerin c te len ek  szerveinek in  v itro  v izs
g á la táv a l fog lalkoznak .

D r. Gyávái Angéla
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AZ Á LTA LÁ N O S B IO L Ó G IA I SZA K O SZTÁ LY  
PR O T O Z O O L Ó G IA I S Z E K C IÓ JÁ N A K  S Z A K Ü L É S E I

12. szakülés

1970. nov em b er 13. (B u d a p es t, MTA kisterem ) Je len lev ő k  szám a: 25. 

E ln ö k : d r. L a n t o s  T i b o r .

1. D r. Cs e p e l i  H i l d a , dr. B a l l ó  T ., dr. L u k á c s  У. F .:  Zsírterheléses vizsgálatok Giardiás 
csecsemőkön és kisdedeken.

Az A p á th y  Is tv á n  K órház I. b e lo sz tá ly án  az 1969. és 1970. évben  60 m ásfé l—h á ro m 
éves csecsemő és k isded  b izo n y u lt G iard ia  lam bliával fe rtő zö ttn ek . E zek  közü l harm in cn á l 
a P en tilen , ille tve  K lion -kúra  e lő tt és u tá n  zsírterheléses p ró b á k a t v ég ez tek . A vérsz in tek e t 
K u n k e l szerin t h a tá ro z tá k  meg. A z s ír—vérsz in tek  a lak u lása  a lap ján  h á ro m  csoportba o sz t
h a tó k  a betegek . Az elsőben az egészséges kon tro li-e se tek n ek  megfelelően m ered ek en  és je le n 
tő sen  em elk ed e tt, a m ásodikban  m ár „ la p o sa b b ” , a h a rm a d ik , csak m eg ism éte lt k ú rá v a l 
g y ó g y íth a tó  cso p o rtb an  egészen „ la p o s”  v o lt a terhelési görbe. A k lin ikai je le k  szerin t is az 
u tó b b i csoport b izo n y u lt nagyobb  m érték b en  k á ro s íto ttn ak .

E red m én y e ik  a lap ján  a szerzők azo k n ak  a vélem ényéhez c sa tlak o zn ak , ak ik  n y o m a
ték o san  jav a so lják  a G iardiás fe rtő zö ttség  felszám olását.

Hozzászólók: D r. J u r á n y i  R „  D r. L a n t o s  T „ D r. B a l l ó  T.

2. D r. Cs ű r ö s  Cs . ,  Dr. B o t o s  I l d i k ó : A z  elhanyagolt Dientamoeba fra g ilis  biológiája. 
H azai előfordulásának két esete.

A szerzők a  D ien tam oeba  frigilis b io lógiá ja , ep iderm ológiája  u tá n  a  h e ly es k im u ta tási 
m ó d o t ism erte tték . H an g sú ly o z ták , hogy  h a  a paraz itá s  fertőzésre  nem  g o n d o lnak , illetve, 
h a  a v izsgálati m eto d ik a  nem  m egfelelő, a helyes diagnózis fe lá llítása  leh e te tlen . E zu tán  k e ttő , 
D ien tam o eb a  fragilis fertőzésben  szenvedő  beteg  k ó rtü n e té t  ism erte tték , a k ik n é l in testinális 
és á lta lán o s tü n e te k , v a la m in t allergiás je lleg ű  bő re ru p tio k  je le z ték  a fe rtő zö ttség e t.

H ozzászólók: D r. B a ll ó  T., D r. Z o l t a i  L., D r. V é g h e l y i  P ., Dr. B o to s  I . ,  D r. L a n t o s  T.

3. D r. J a n k ó  M á r i a , D r. Z o l t a i L.: A  Toxoplasma gondii ellenállóképességének v izs
gálata.

A szerzők m egvizsgálták  nyo lc  fe rtő tlen ítő sze r to xop lasm icid  h a tá s á t  a  protozoon 
v e g e ta tív  a lak ja ira . Az é le tben m arad ó  p a ra z itá k  k im u ta tá sa  sorozatos á lla to ltá so k k a l tö rté n t. 
A dezinfic ienseket k é t perces id ő ta r tam o n  belü l a lk a lm azták  a nem zetközi iro d a lm i ad a to k n ak  
m egfelelően. A v izsgált fe rtő tlen ítő  an y ag o k  közül leg jo b b n ak  a  N eom agnol 0 ,2% -os és a 
L ysoform  2 — 5% -os o ld a ta  b izo n y u lt m in d  a kéz, m ind az eszközök fe rtő tlen íté sé re ; az 
1%  -os karbó l ped ig  az eszközök fe rtő tlen íté sé re  megfelelő.

Hozzászóló: D r. B a ll ó  T.

4. Dr. L a n t o s  T .: A  sejt fehérjetartalm ának m ennyiségi és minőségi változásai csilló- 
sokban.

A szerző elsősorban T e trah y m en a  pyrifo rm is GL tö rz s  axenikus eg y edeinek  fehérje- 
t a r ta lm á t  v izsgálta , m in d  B acto -T ry p to n  tá p ta la jo n  ten y ész tv e , norm ál k ö rü lm én y e  között, 
m in d  különböző k ö rnyeze ti és vegyi tén y ező k  h a tá sá ra . A se jt fe h érje ta rta lm a  1,5—3,2 X 10 “ 3 mg 
fehérje . E z röv id  éh ez te tésre  alig, ta r tó s  éhez te tésre  lényegesen csökken. Az é h e z te te tt  se jt 
tá p o ld a tb a  tév e  v isszaszerzi eredeti fe h é r je ta r ta lm á t. R ön tgenbesugárzásra  ezek a csillós se jtek  
jó v a l (m in teg y  három szorosan) kevésbé érzékenyek , m in t a m ag asab b ren d ű ek  se jtje i. H idro
gén ionkoncen tráció  v á lto z ta tá ssa l p H  7,0 — 7,1-nél, h ő m érsék le tv á lto z ta tássa l 35 — 37 C-fok 
m elle tt, sókoncentráció  v á lto z ta tá sk o r 0,6 —0,7% -os N aC l-ta rta lo m  esetében m u ta th a tó k  ki 
v iszony lag  kis m érték ű  op tim um ok . A c tinom ycin  D és an y ag cse rét bénító  k ém ia i sejtm érgek 
igen erősen g á to lják  a csillós se jt fehérje-fe lép ítésé t. A T e trah y m en a  fehérjében  főleg neutrá lis 
am in o sav ak  m u ta th a tó k  ki.

Hozzászólók: D r. B e r e c z k i  M., D r. B a l l ó  T.
D r. Lantos Tibor
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FEROMONOK -  AZ INTRASPECIFIKUS SZABÁLYZÁS 
BIOLÓGIAILAG AKTÍV ANYAGAI

V A D Á SZ CSABA

V as m egyei N övényvédő  Á llom ás T an a k a jd  (Ig azg a tó : Sipos E n d re )

B e érk eze tt: 1971. jú liu s  14-én

„E n d o crin o lo g y  has flowered 
m agn ific ien tly  in  th e  la s t  40 y ears; 
exocrinology is now  ab o u t to  
b lossom ”

P ark es a n d  B ruce, 1961.

Az állatok  közötti kém iai ingereken alapuló hírközlés tanulm ányozása 
gyorsan fejlődik és a neuroendokrinológusok, entom ológusok, to v áb b á  szerves 
kém ikusok közö tti együttm űködés; a kémiai és fizikai m ódszerek (gázkrom a
tográfia , magm ágneses rezonancia-spektroszkópia, töm egspektroszkópia stb .) 
előrehaladása olyan anyagok felfedését és m egkülönböztetését te t te  lehetővé, 
m in t a szexuális a ttrak tán so k , összegyűjtő (aggregatív), riasztó  (alarm ) és 
védekezési (defenzív) anyagok. A védekezési anyagok kivételével — melyről 
W heaterstone (134) n y ú jt á ttek in té s t — ezek a szekrétum ok m ind f  e r o 
m o n  о k.

„Ferom onok: új fogalom  biológiailag aktív anyagok egy  
csoportja számára” ( 60)

A társas élet és a szaporodás életjelenségeinek k iváltásában  és szabály
zásában leggyakrabban optikai, akusztikai és kém iai ingerek já tszan ak  szere
pet. A környezet és a belső miliő specifikus kém iai anyagai m eghatározott 
inform ációt jelen tenek  a felvevő egység szám ára. A kémiai inform áció közlés 
különböző szin tjeit az 1. ábra m u ta tja .

A horm on kifejezést Bayliss és Starling (1902) használta először. Klasszi
kus m eghatározásuk szerint a horm onok olyan anyagok, melyek a te s t egyik 
részén term elődnek és a keringő vér szállítja őket a tes t más részeire, ahol

1. ábra. A ferom onok helye az élővilág kém iai k o m m u n ik ác ió jáb an
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k iv á ltják  a választ. Ez a m eghatározás m agában foglal olyan izgató anyagokat 
is m in t pl. C 0 2. A jelenlegi horm on fogalom a belső elválasztású m irigyek 
term ékeire korlátozódik és m indig az egyedre vonatkozik . S tarling  ebben 
a vonatkozásban  a „chem ical m essenger” kifejezést is használta , aminek 
sokkal szélesebb je len tést kell adni, hogy ne csak az endokrin, de az exokrin 
szekrétum okat is m agába foglalja (106). Az u tó b b iak  a populáció tag jai 
közö tt fe jtik  ki h a tá su k a t.

S tarling eredeti definíciójára célozva B ethe 1932-ben bevezette  az 
„ectohorm on” kifejezést az olyan anyagokra m int a szexuális a ttrak tán so k , 
m elyeket nem belső, hanem  külső elválasztású m irigyek term elnek (6). Ezt 
néhányan  elfogadták m ások e lu ta s íto tták , ön-ellentm ondásosnak ta r tv a  a mai 
horm on fogalom alap ján . A „hom otelergon” (62) és az „exohorm on” , „socio- 
horm on”  (104) kifejezések szintén nem  terjed tek  el széles körben. A szüksé
gessé v á lt  új term inusra  Karlson és Lüscher (160) t e t t  jav asla to t (lásd még: 
6 l, 59). A szerzők a „pherom one”  (feromon) kifejezést a jánlják , m ely a defi
níció szerin t: „o lyan anyag, m elyet az egyik egyed választ el a külvilágba 
és ugyanazon fa jn ak  egy m ásik egyede fogadja, m elyben specifikus reakciót 
vá lt k i, pl. m eghatározott m ag a ta rtás t vagy egy fejlődési fo lyam ato t” . A fero- 
m onokat m int speciális hírközlő anyagokat el kell különíteni m ás kémiai 
ingerektől — pl. a táp lá lék  illa ta  —, mivel alapvető különbség van , ha a szer
vezet reagál a k ö rnyezet valam ely  ingerére vagy ilyenféle hírközlő eszközt 
„ a lk o t”  a maga szám ára.

M int K arlson és Lüscher m egfogalm azta „a  feromonok az egyedek 
közti hírv ivő anyagok” így a horm onok, gamonok és term onok m elle tt foglal
nak helyet. Bár etim ológiai alapon néhányan k ritizá lták  a kifejezést — mely 
a görög ,,‘oppáco”  (serkentek) és a „^égea” (viszek) igékből szárm azik —, 
m in t az t az u tóbb i időben m egjelent néhány k itű n ő  összefoglaló m unkában 
való általános használa ta  m u ta tja , széles körben elfogadottá v á lt  (143, 33, 
106, 50, 23, 110).

K ísérletek a ferom onok rendszerezésére

A ferom onokat különböző szerzők más-más m egközelítésből próbálták  
osztályozni. K arlson (61) szagérzékelés ú tján  és orálisán hatókra , W ilson (147) 
„re leaser”  és „p rim er”  h a tású ak ra  osztja őket. Az ún. „releaser”  feromonok 
azonnali és reverzibilis m ag ata rtási választ v á ltan ak  ki a recipiens szervezet
ben, közvetlenül a központi idegrendszerre h a tv a . Ösztönös m ag ata rtásm in tá t 
k ivá ltó  hatásuk m ia tt az etológusok ezeket kulcs ingernek neveznék (126). 
Az ún . „prim er”  ferom onok közvetve fontos fiziológiai válaszokat hoznak 
lé tre  — pl. a nem i érés siettetése — gyors m agatartásbeli változás kiváltása 
nélkül. Parkes és Bruce (106) az anyaggal való kapcsolatba kerülési mód: 
kemorecepció, bekebelezés, adszorpció — alapján osztályozott.

Mivel a ferom onok szerepét a fa jfönn tartás és az ön fenn tartás folyam a
ta in a k  populációszintű — a populációt alkotó egyedek közötti — és egyed 
sz in tű  — szervek, szervrendszerek közötti — szabályzásának nézőpontjából 
v izsgáljuk tá rgya lásuk  biológiai szerepük szerin t látszik célszerűnek (23), 
b á r ugyanannak  a ferom onnak a szerepe különböző körülm ények között 
esetleg más is lehet. A rendszerezési kísérleteket az 1. táb láza t foglalja össze.
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1. tá b lá z a t

A  ferom onok rendszerezésének szem pontjai

I . K iv á lto t t  h a tá s  szerin t
I I .  A reakció időhossza  

szerint
I I I .  A recepció  h e ly e  

szerin t IV. T á m a d á sp o n t szerin t

1. R iasztó (a larm ), védekezést 
k iváltó

2. T ám ad ást (agressziv itást) 
k iváltó  és gátló

3. T errito riá lis és nyom jelző
4. Ö sszegyűjtő (aggregatív)
5. Nemi (szexuális)
6. Közösségi alá- és fö lérendelt

séget jelző , egyedi felism e
ré st elősegítő

1. Releaser (köz
vetlen, gyors 
hatás)

2. Prim er (közve
te t t ,  lassúbb 
h a tás)

1. Em észtő  csa
to rn áb an

2. Légzőszervben
3. K ü ltak a ró b an
4. K em oreceptor- 

ban

1. Véren á t  
(fölszívódás)

2. Idegi ú to n  
(érzékszervek)

Riasztó (a la rm ) feromonok

A riasztó  ferom onokat elsősorban társas állatok  használják, hogy a 
közösség több i ta g já t figyelm eztessék a közelgő veszélyre. A legtöbb véde
kezési váladék  nem  alarm  feromon, azonban néhányuk — m int a hangyasav  
az erdei vörös hangya ( Formica ruf a)  dolgozóinál — a bekövetkező veszélyre 
is figyelm ezteti a m egriaszto tt egyed fa jtá rsa it, így az ilyenek szintén fero
monok. A m ár azonosított riasztó ferom onokat rovarok term elik (110). Sok 
hangya fa jban , mézelő m éhben, darazsakban (79) és néhány  term eszben (91) 
m u ta ttá k  ki eddig jelen létüket. Valószínűnek tűnik , hogy rovaroknál biológiai
lag akkor k ívánatos a vizuális vagy k o n ta k t riasztó jelzések a látám asztása 
kém iai vagy m ás eszközökkel, amikor egy nagy közösség dolgozók százaiból, 
ezreiből áll és a gyors információcsere az elkülönült fészektársak között sokkal 
nehezebbé v á lt. Nagyon érdekes a riasztás szabályzási m echanizm usa. W ilson 
(148) k im u ta tta , hogy am ikor egy dolgozó h an g y á t m egtám adnak  ( Pogonomyr- 
mex badius), az riasztó ferom ont bocsát ki és az illékony anyag  gyorsan te rjed  
a levegőben: 25 m p a la tt kb . 6 cm átm érő jű  te re t tö lt be. A h a tá rte rü le ti kis 
koncentrációjú  feromon vonzza a többi h an g y á t az illa tforrás, a zavarkeltés 
pon tja  felé, ahol a feromon koncentrációja eléggé nagy ahhoz, hogy jellegzetes 
védelmi m ag a ta rtá s t váltson  ki, m elyet az ellenség elűzése vagy elözönlése 
követ. H a a riadalom  nem m úlik el a segítségül h ívo tt hangyák  is k iválasztanak  
riasztó  ferom ont, még több  bo ly -társa t vonzva a tám adás színhelyére. Ez a 
m echanizm us biztosítja , hogy a riadó á llapo t csak akkor múlik el, m ikor 
nincs m ár többé szükség rá. A riasztó ferom onok kevésbé fajspecifikusak m int 
a többi ferom on, így pl. az a riasztó váladék , m elyet az Iridiomyrmex pruino- 
sus, M onads bispinosa, Liometopum occidentale és a Tapinom a sessile hangyák  
bocsátanak  ki, a felsoroltak m indegyikére h a t  (146).

Sajnos gerincesekre vonatkozólag kevés ada to t ta lá lu n k . Azt tu d ju k , 
hogy riasztás a halaknál is m egtalálható  (C ypriniform es). I t t  azonban nem  
teljesen felel meg a k ibocsáto tt anyag a ferom on fogalm ának, mivel a bőr 
m echanikai sértése vá lt ki, kémiai közvetítéssel, specifikus m ag ata rtási 
reakciót: szorosan együ tt úszó halcsapat form álódik, lesüllyednek a v íz 
fenékre, nem  táp lálkoznak , gyorsan re jtekhely re úsznak (4). Többé-kevésbé
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ide tartoz ik  az az adat is, m iszerin t a labora tó rium i p a tkányok  a m agatartás- 
vizsgálatoknál használt elektrom os sokk, vagy  más kellem etlen tényező h a tá 
sára olyan illa tanyago t v á lasz tan ak  el, mely „ r ia sz tja” a több ieket, figyelm ez
te t  az esemény elkerülésére (90).

Tám adást (agresszivitást) kiváltó és gátló ferom onok

Egyes illékony szekrétum okról ism eretes, hogy befolyásolják az agresszív 
viselkedést rágcsálókban (76, 2, 114), m ajm okban  (36), rovarokban  (57), de 
valószínűleg ez általános jelenség az állatv ilágban . A legutóbbi eredm ények sze
rin t a nőstény  egerek vizeletének olyan sajátossága is van , hogy csökkenti az 
egyedül ta r to t t  hím ek norm ális tám adó m ag a ta rtásá t, agresszivitást gátló  
ferom ont term elnek  (36). E nnek  term elése függ az ovarium ok jelenlététő l, 
azonban nem  függ az oestrus ciklus alakulásától. Az agressziót gátló ferom on 
forrása még ism eretlen. T estosteronprop ionátta l (TP) kezelt nőstények v ize
lete nem ta rta lm az  agresszivitást gátló ferom ont, k asz trá lt és TP-vel kezelt 
nőstények vizelete pedig fokozott agresszív viselkedést v á lt  ki, clitorialis 
m irigyük súlya növekszik. Ez arra u tal, hogy a TP az agresszivitást k iváltó  
feromon term elését idézi elő és a clitorialis mirigy term elné e ferom ont nős
tényekben  (97).

Em lősöknél azok a m agatartási m in ták , melyek az ürülék, vizelet, 
m irigyváladék kibocsátásával és elhelyezésével vannak összefüggésben tu la j 
donképpen szagjelzésekhez kapcsolódnak. Azoknak a körülm ényeknek m eg
figyelései, am elyekben a szagjelzések előfordulnak, arra m u ta tn ak , hogy fontos 
szerepük van  a territo riális m agatartásban , a nemi hírközlésben és a tá rsas  
viszonyban: az alárendeltség-fölérendeltség kérdésében. A fölérendelt (dom i
náns) hím eknél a praeputialis  mirigyek sú lya nagyobb m int az a lárendelt 
hímeknél és k é t együtt t a r to t t  egér egyikének praeputialectom iája szigni
fikáns változást hoz m indkét állat agresszív m agata rtásában  (84). H ím ekben 
— m int nem rég közölte M ugford és Nowell (98) — a praeputialis  m irigy az 
agresszivitást kiváltó  ferom on forrása és term elése függ a hím  nemi horm o
noktól.

Nyom jelző és territoriális feromonok

Mivel ugyanaz a ferom on több biológiai funkciót is betö lthet — pl. sok 
nyom jelző feromon egyben nemi ferom on is — előfordulnak átfedések az 
ilyen elvű csoportosításban. A nyomjelző nem i ferom onokat együ tt tá rg y a lju k  
a nemi ferom onokkal. A nem  szexuális jellegű nyom jelző feromonok olyan 
anyagokat foglalnak m agukban , m elyek a levegőben vag y  a ta la jon  (v a la 
milyen felületen) levő nyom ok jelölésére szolgálnak. A nyom jelző ferom onok 
irányító , tá jék o z ta tó  eszközként használatosak. Különösen elterjedtek a tá rsas  
rovaroknál (termeszek, hangyák , méhek), ahol a közösség tag ja it irán y ítják  
valam ilyen okból egy távo labb i hely felé (148), illetve emlősöknél a vadász- 
terü le t, az „ o tth o n ” h a tá ra in ak  jelölésére (109).

K ét kategóriát szok tak  m egkülönböztetni „légi nyom jelző ferom onokat” 
és „földi nyom jelző ferom onokat” . A légi nyom jelző ferom onoknál a nyom ok 
folyam atos m egújítást igényelnek, mivel a repülő rovar a levegőbe bocsá tja  
ki a ferom ont, m elyet a recipiens fa jtá rs ellenszélben érzékel. Ilyen pl. a m ár
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m egterm ékenyített m éhkirálynő illa tanyaga ra jzáskor, mely lehetővé teszi 
a dolgozóknak, hogy fenn tartsák  vele a kapcsolato t. A földi nyom jelző fero- 
m onok kategóriájába olyan ferom onok ta rtoznak , melyek a ta la j t  vagy vala
m ilyen szubsz trá tum ot jelölnek az állatok közlekedési ú tja in . Lehetnek 
többé-kevésbé fo lyam atosak a nyom  m entén vagy  különálló köveken, oszlo
pokon, faágakon és az ú tjuk  m entén  levő növényeken helyezkednek el. E nyo
m okat leginkább hangyáknál (24, 93), term eszeknél (75, 125), m éheknél (46) 
vizsgálták . Társas rovaroknál legtöbb esetben a nyom okat a sikeres táp lá lék 
szerző dolgozók fek te tik  am int visszatérnek a táplálékforrástó l, és ezeket a 
nyom okat használja a többi dolgozó. Más esetekben azonban a közösség el
vándorlására vagy a fészek fa lában  tö rtén t repedés, törés m egjavításának 
céljából választanak  el nyomjelző ferom onokat.

H angyáknál illa tnyom okat csak az eredm ényes táplálékszerzők helyez
nek el a táp lálékforrástó l a bolyig vezető ú ton. A nyom ok elhelyezése — pl. 
a Solenopsis saevissima-nál — a po tro h  csúcsának a ta la jon  tö rtén ő  húzása 
által tö rtén ik , W ilson szerint (148), hasonlóan a to llal tö rténő  vonalhúzáshoz. 
Az egyik egyed á lta l elhelyezett nyom ot megerősíti egy m ásik egyed, mely a 
bolytól az élelemforrásig követte a jeleket, ráhelyezve egy ú jabb  nyom ot. 
Ezek a nyomok nem  polárisak, te h á t nem  n y ú jtan ak  inform ációt az odakerült 
hangyának  a boly és a táplálékforrás irányát illetően. Mikor egy vándorló 
hangya rá ta lá l egy nyom ra, mely m entén m indkét irányba vonulnak, való
színűleg „ tu d ja ” m elyik irányba kell a boly vagy a táplálékforrás felé fordulnia 
mivel a hazatérő h angyák  terhe t cipelnek a táp lá lék  felé ta r tó k  pedig nem. 
B izonyára az illa tösvény t a hangyák  m int irán y íto ttság  nélküli vezérfonalat 
használják , s hogy követn i tu d ják  a jeleket időről időre az egyik vagy  másik 
csáppal m egvizsgálják az u ta t.

A term eszek nyom helyező képessége is sok éve ism eretes m ár. Mind 
a p rim itív  (Hodotermitidae) mind a fejlettebb ( Termitidae) term eszek helyez
nek nyom okat (92). N éhány méh faj ( M eliponidae) esetében az u tóbbi időben 
fe lve tődö tt az a gondolat, hogy szagösvényük polarizált, egyre intenzívebb 
szagfoltok helyezkednek el az élelemforrás felé közeledve. A táp lálék  beszerzők 
ezt a po laritást használják  tájékozódásra.

Az összes nyom jelző feromon és a territoriális feromonok fajspecifikusak, 
szem ben az alarm ferom onokkal. A territo riá lis nyom jelzésről még csak annyit 
k ívánunk  m egjegyezni, hogy erre szám talan  példa ism eretes, pl. F ran k  (38) 
szerint a vízi pocok ( Arvicola terrestris) oldalm irigyeinek váladékát a hátulsó 
lábak gyors, tisztogatáshoz hasonló m ozdulataival a lábnyom ra ,,felpecsételi” . 
A zonban, az emlősök nem  csak azért hagynak nyom ot a ta lajon, növényeken 
stb ., hogy jelöljék az u ra lt terü le t h a tá ra it. A kkor is nyom ot helyeznek el, 
m ikor készek ugyanannak  a fajnak egy másik egyedét m egtám adni és valószí
nűleg győznének ha tám adnának . Más szóval m ikor „dom inánsak” , föléren
deltek a többiekhez képest. Ennek megfelelően szoros összefüggés van  a nyo
mok elhelyezésének gyakorisága és a dom inancia m értéke között (109).

Összegyűjtő (aggregatív) ferom onok

A nyomjelző és riasztó feromonokhoz hasonlóan, úgy tűn ik , hogy az 
összegyűjtő ferom onok is leginkább a gerinctelenek világában gyakoriak, 
b ár ez be tudható  a gerincesekről szerzett, ezen a terü le ten  hiányosabb isme
rete inknek  is. Sok ro v a r faj alkot csoportosulásokat a kölcsönös védelem , p á r
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zás, téli és nyári nyugalm i állapot, peterakás, élelemszerzés stb. céljából (23). 
A csoportosulásokat k iváltó  és fön n tartó  anyagokat h ív juk  aggregatív  fero- 
m onoknak. A csoportosulás jellege, idő tartam a szerin t á tm eneti és tartós 
csoportosulásokat különböztetünk meg.

H a nem állandó, csak bizonyos alkalom ból, korlátozott ideig vannak 
eg y ü tt az egyedek akkor á tm eneti csoportosulásról beszélünk. L ehet csak 
az egyik nemből álló, vagy m indkét nem jelen van . Sok kétszárnyű  alkot a 
levegőben „táncoló oszlopokat” pl. Chironomidae (42), Culicidae (29, 64), 
Epheromeptera (122), melyek gyakran csak hím ekből állnak és úgy vélik, hogy 
ezek lá tványa , hang ja, vagy szaga csalogatja oda a nőstényeket, hogy meg
tö rtén jék  a párzás, b ár Nielsen és Haeger (101) hím  m oszkitók töm egeit 
figyelte meg anélkül, hogy nőstényeket lá to tt  volna közeledni. N éha felelősek 
a feromonok a rovarcsoportok téli és nyári nyugalm i á llapo táért. így  egy 
katicabogár fa jnál ( Semiadalia undecimnotata, Coccinellidae)  a k ife jle tt állatok 
á lta l term elt, szagérzékelés ú tján  ha tó  feromon fontos szerepet já tsz ik  abban, 
hogy az egyedek összegyűljenek a té li tartózkodási helyekben, ahol párzanak, 
m ielő tt k irajzanának  (49). Egy vagy  több ferom on segíti elő a fészkelési 
helynél a csoportosulást az egyik bányász méh fa jná l az Andrena flavipes-nél 
(22). A fenyőfában élő szú ( Ips  confusus)  friss ürüléke illékony anyagot 
ta rta lm az , mely m indkét nem et tömegesen vonzza a táplálékforráshoz. 
A hím ek a fenyő elárasztása u tán  néhány órán belül term elni kezdik a vonzó 
anyagot 96 órán á t növekvő mennyiségben, m ajd 14 napon á t ez folyam atosan 
csökken (108). Hasonló típusú  gyülekezést ta lá ltak  a Scolytidae család többi 
tag jáná l.

Tartós csoportosulás csak a társas hangyák, term eszek, m éhek, darazsak 
esetében ta lá lh a tó . A közösség összetartásában több  feromon is részt vesz. 
A m éhek a gazdag táplálék-lelőhelyeket és a fészket a Nazanov m irigy váladé
káva l jelölik meg, m elynek valószínűleg a közösség összetartásában is szerepük 
v an . 1963-ban b izony íto tta  be Simpson (121), hogy a mézelő m éhek összetar
tá sa  a királynő fe jtá jékában  term elődő ferom ontól függ.

Nemi feromonok

Az utóbbi tíz évben széles körű  érdeklődés nyilvánult meg a feromonok, 
de különösképpen a nem i ferom onok irán t, am elynek felkeltésében nem kis 
része vo lt annak, hogy a selyemlepke ( Bombyx móri)  és a Porthetria dispar 
nem i ferom onját sikeresen izolálták, azonosíto tták  és szin tetizálták . A nem i 
ferom onok olyan kém iai anyagok, m elyeket az egyik ivar bocsát ki a másik 
vonzására és párzáshoz szükséges szexuális m agatartásfo rm ák  k iváltására, 
to v áb b á  a szaporodás egyes fiziológiai szintű fo lyam ataira is h a tn ak . A 2. sz. 
táb láza t a ferom onok néhány előfordulási helyét m u ta tja  az állatv ilágban.

A  közvetlen hatású (ún. ,,release^'’)  feromonok az ízeltlábúak törzsében. 
A k ifejlett imágó legfontosabb feladata  a faj fö n n ta rtá sa : röviddel a bábból 
való kikelés u tán  a nőstények megkezdik a nem i ferom onok term elését, k i
bocsátását. A hím eket vonzza az illa tanyag  és a nőstények köré gyűlnek 
specifikus m ag ata rtási választ adva, pl. a Bombyx móri h ím jeinél a fokozódó 
izgato ttság  jellegzetes szárnyem elgetésbe m egy át. N éhány lepke faj m eg
h a tá ro zo tt időszakban bocsát ki nemi ferom ont, pl. a Lobesia botrana este; 
a Clysinia ambiguella éjjel 2-től d. e. 6-ig. A hím ek válaszkészsége sem állandó
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2. táb láza t

Példák a nem i feromonok előfordulására az állatvilágban

R en d sze rtan i k a te g ó ria N é v R efe ren c ia

O rth o p tera P erip lan e ta  orientalis R o th  és W illis, 1952 (115)
H em iptora B elostom a indica B u ten an d t és T am , 1957 (18)
M ecoptera H arp o b ittacu s  australis Bornem issza, 1964 (9)
L epidoptera P o rth e tr ia  d ispar Collins és P o t ts ,  1932 (27)
H ym enop tera D iprion  similis Coppel e t al., 1960 (28)
Coleoptera L im onius californicus L illy  e t al., 1959 (69)
D ip tera M usca dom estica R ogoff e t a l., 1964 (113)
A m phipoda G am m arus duebeni D ahl, 1970 (30)
Pisces H ypsoblennius gentilis Losey, 1969 (73)
O phidia L ep to ty p h lo p s dulcis W atk ins I I .  e t. a l., 1969 (133)
R odentia Perom yscus m anicu la tus ba ird ii B ronson és M arsden , 1964 (12)
C arnivora Felis catus Fuller és D u b u is , 1962 (39)
P rim ates M acacus rhesus 

H om o sapiens
Michael és K ev ern e , 1968 (88) 
M cClintock, 1971 (82)

A rtiodac ty la Odocoileus hem ionus colum- 
b ianus

M ueller-Schw arze, 1963 (94)

pl. az Epiphias postvittana  h ím jének m axim ális válaszkészsége a nőstény  
nem i ferom onra a kikelés u tán i 2. éjjel v an , ezt a szin tet ta r t ja  tíz nap ig  
m ajd  a válaszkészség egyre csökken (3). A nőstények nemi ferom on term elését 
befolyásolja az életkor, T verm yr (127) legidősebb nőstény E rannis aurantiá-ja, 
m ely még választ idézett elő a hím nél, 9 napos vo lt; Lehm ensick és Liebers (68) 
a Plodia interpunctella-nál gyenge válaszról szám ol be a 15. nap  u tán  is. R oever 
(112) szerint az Agathymus sp. hím jei és nőstényei között k é t  irányú jelzés 
van : az első je le t a hím  ad ja és a párzásra hajlandó  nőstény a közelgő hím nek 
nem i feromon kibocsátással válaszol. Az ism eretes, hogy egyes esetekben 
rokon fajok hím jei is válaszolnak a nőstény nem i ferom onjára, de olyan a d a t 
nincs, hogy a nőstény  nem i ferom on saját vagy  rokon fajhoz ta rtozó  n őstény t 
vonzo tt volna. A nem i ferom onok hatásosságára jellemző az a szám, m elyet 
Coppel (28) ism erte t: mezei kísérleteiben egyetlen nőstény D iprion sim illis  
11 000 hím et vonzo tt 5 nap  a la tt . H a valam elyik hímmel m egtörténik  a ko- 
puláció a nőstény  párzás u tá n  beszünteti a ferom on term elést, mely a vonzás 
gyors csökkenésében nyilvánul meg. A ferom onális kapcsolatterem tés eddig 
ism eretes variánsai összefoglalva:

a ) $ -  c?
b ) ?  - <?

c ) <?
1

-  $
2

d)
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Nem szagérzékelés ú tjá n  ható nemi feromonok is k iv á lth a tn ak  szexuális 
m ag a ta rtás t. A farkaspókok (Schisocosa crassipalpis)  szaporodásában fontos 
szerepet tö ltenek  be a nőstény  által e lválaszto tt ún. „felületi ferom onok” , 
m elyek a hím ek testfelszínén adszorbeálódnak. Ez rendk ívü l specifikus nem 
illékony anyag, melyet a nőstény az előzetes párzástól és korától függetlenül 
válasz t ki. B ár szexuális viselkedést idéz elő, nem v á ltja  ki a kopulációt. 
Az ak tushoz valószínűleg további, a nősténytő l szárm azó vizuális, tak tilis  
ingerek szükségesek (48).

Közvetlen hatású ( releaser)  feromonok a gerincesek törzsében. A ferom onok 
előfordulnak term észetes vizekben o ld a tk én t is. Így néhány  halfaj esetében 
közölték, hogy e ferom onok szerepet já tszan ak  az egyedi fölismerésben és a 
párzási ak tus sikeres végbem eneteléhez fö ltétien  szükséges előjáték k iv á ltásá
ban — pl. Hypsoblennius gentilis (73). A hím eket vonzza az olyan víz, m elyben 
párzási m ag a ta rtás t m u ta tó  hím volt. Az olyan hímek, melyek m ár a lerako tt 
peték  fö lö tt őrködtek, nem  hagy ták  el a petéket.

Az a néhány megfigyelés am it az emlős ferom onok specifikus m ag ata r
tá s t k iváltó  hatásáról ír ta k  le, a háziállatokkal, rágcsálókkal és m ajm okkal 
kapcsolatos. A cél i t t  is az, hogy párzás céljából közelebb kerüljenek a faj 
egyedei. A megfelelő távolságban m ár h a th a tn ak  a vizuális, tak tilis  ingerek. 
Ilyen  jól ism ert jelenségek pl., hogy a h ím  ku ty ák at nagy  távolságból vonzza 
az ivarzó szuka, vagy annak  vizelete (39), hasonlóképpen az ivarzó kanca 
vizelete szexuálisan izg a tja  a m éneket (5). A hím  patkányok  szívesebben 
ta rtó zk o d n ak  az ivarzó nőstények közelében (124, 70), a nőstény egerek tö b b 
b e t szagolgatják a nem ileg ak tív  hím ek vizeletét m int a k asz trá ltak é t (119) stb.

M ichael és K everne (88) azon a vélem ényen v an n ak , hogy a szexuális 
ak tiv itá s  és izgalom a hím  rhesus m ajm okban a szagérzékelés ú tjá n  ható 
ferom onokkal van kapcso la tban . E röv id  távon  ható  hírközlés a recep tív  nős
tények  felism erését szolgálja a többi nőstény  közül. A nők által k ibocsáto tt 
illatok erőssége kapcso la tban  áll a m enstruációs ciklussal, különösen függ az 
ovulációtól. B ár az em berben az illa tanyagok befolyása gyakran a tu d a t
küszöb a la tt  m arad, ny ilvánvaló  a k ísérletek  fényében, hogy főemlősökben 
is nagyobb szerepet já tsza n ak  a ferom onok a nem ek közötti kölcsönhatások 
m eghatározásában, m in t azt eddig gondolták .

A  közvetett hatású ( ún. „ prim er'')  feromonok a rovarok osztályában. 
N éhány csoportosan élő és sok társas rovarró l k iderü lt, hogy az egyedek nemi 
érésének alakulását nagym értékben befolyásolja a közösség tag ja i á lta l k i
b o csá to tt feromon. Egyes fajoknál késlelteti vagy m egakadályozza (mézelő 
m éh), m ás fajoknál gyorsítja  (sivatagi szöcske). Mikor egy felnőtt hím  sivatagi 
szöcske ( Schistocerca gregaria) szexuálisan éretté vá lik , a fiata lokra jellemző 
barnás rózsaszín színezet ragyogó sárgára  változik. Az ilyen ére tt hím  jelen
léte, a vele együtt élő még éretlen hím ekben és nőstényekben m eggyorsítja 
a nem i érést (102). A szexuális ferom onok nemi érést szinkronizáló szerepét 
feltételezik a ka ticabogaraknál is, ahol a még nemileg éretlen felnő ttek  gyűlnek
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össze és m iután éretté  váltak , az ú jra  szétszóródás előtt párzanak  (49). Való
színűleg szagérzékelés ú tján  vagy orálisan h a tó  feromonok a felelősek a m éhek- 
nél azért, hogy a közösségben egy nemileg é re tt ,  m ár párzo tt királynő jelenléte 
késlelteti vagy gáto lja a dolgozó méhek nem i érését, az oogenezist. A k irálynő 
eltávolítása u tán  megindul az ovarium  fejlődése és a petelerakás is m egtörtén
h e t (23). A term esz telepek elsőrendű szaporítói a király és a királynő. H a ezek 
elpusztulnak, új másodlagos szaporítok fejlődnek ki, de ha a királyi pár jelen 
van  az á lta luk  k iválasz to tt ferom onok együttesen  h a tv a  gáto lják  a hím  és 
nőstény  másodlagos szaporítok kifejlődését (74).

A z emlősök közvetett (prim er) feromonjai. Eddig legalább öt feromonális 
jelenséget kü löníthetünk  el főként laboratórium i egerekkel végzett k ísérletek 
alap ján : (1) az ivarzás m egszüntetését (oestrus suppressio); (2) az ivarzás 
be ind ítását, m eggyorsítását (oestrus inductio , acccleratio); (3) a terhesség 
m egszakítását (im plantatio  gátlás); (4) a nem i érés befolyásolását; (5) az 
ivadékgondozásra és a lak tációra való h a tá s t.

1. Az ivarzás megszűnését először A ndervont (1) ír ta  le a csoportosan 
ta r to t t  nőstény egerek ovarium  ak tiv itásának  csökkenése és vagina-keneteik 
v izsgálata alap ján . Később Lee és Boot (60, 67) azt tap asz ta lta , hogy ha 
nőstény  egerek kis csoportját (ketrecenként négy) huzam osabb ideig eg y ü tt 
ta r t ja ,  spontán álterhesség lép föl. W hitten  (140) nagy csoport (ketrecenként 
tíz) nőstényt zá rt össze és nem  tap asz ta lt álterhességet. Az iv ari ciklus ezekben 
az egerekben m egszűnt, az á lla tok  hüvelyhám ja állandó nyálkásodást m u ta to tt , 
m ely negyven napon tú l is fen n ta rth a tó  vo lt. Az ivari ciklus fölfüggesztése 
reverzibilis, szaporodó képességük sértetlen m arad , mivel h a  ú jra  van hím  
a ketrecben 5 napon belül 90% -uk újra  term ékenyül.

2. Az ivarzás közel egyidejű m egindítására abból következ te ttek , hogy 
a párzás nem tö r té n t meg azonos gyakorisággal a hímek és nőstények össze
rak ásá t követő első négy éjjel, ha  a nőstények egyik része a hím ektől távo l 
ta rtó san  össze vo lt zárva és a m ásik része pedig egyedenként vo lt ketrecelve. 
Az előbbi csoportba tartozó nőstényeknél az első, második és negyedik éjjel 
kevesebb párzás vo lt, de a harm adik  éjjel rendk ívü l m egnőtt a párzások szám a: 
a négy éjszaka tö r té n t összes párzások 50% -a fölé n ő tt (138). H a a hím eket 
k é t napon á t kü lön  dróthálóval elzárták  a nőstények ketrecében , a ,,párzási 
csúcs” a kiengedés u tán i éjjel következett be. Az előzetesen egy csoportban 
ta r to t t  nőstények között egy új ciklus kezdődött a hím hozzátétele által, az 
oestrus ciklus szinkronizálódott. H a egy 30 nőstényből álló csoporthoz zá rták  
a h ím et a nőstények oestrus ciklusa rövidebb le t t  és szabályosabbá vált m int 
a hím  távollétében , az abnorm ális ciklusok szám a lecsökkent.

3. H a egy nem rég p árzo tt nőstényt e ltávo lítunk  a h ím tő l és ugyanazon 
törzs egy másik (idegen) hím jéhez vagy egy idegen törzsbeli hím hez tesszük, 
a v á rh a tó  terhesség vagy álterhesség nagy valószínűséggel blokkolódik. Az 
idegen hím h a tásá ra  a nőstény a terhesség első négy napján  érzékeny. A nős
tén y  v isszatér az ivarzási ciklusba, az idegen hím hez té te l u tá n i 3 —4 napon 
belül, m intha a kopuláció nem  tö rtén t volna meg. Az idegen hímmel bekö
vetkező párzás term ékeny. Az egymás u tá n  következő terhességek g á to l
h a to k  a term ékenység sértése nélkül. G enetikailag jelölt egerekkel végzett k í 
sérletek azt m u ta ttá k , hogy az összes utód a második, idegen hím től szár
m azik (15). A terhesség m egszakadása akkor is m egtörténik, ha  a kopuláció 
u tán  a nőstényt olyan ketrecbe helyezték, m elyben előzőleg hím eket t a r 
to t ta k  (106).
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4. A szexuális ferom onok nemi érést befolyásoló h a tá sá t több á lla tfa jb an  
m egfigyelték, a kísérleti ada tok  azonban csak labora tó rium i egerek esetében 
ism eretesek. N őstényeknél a nemi érést a hüvely nyílás, az első ivarzás és az 
első párzás időpontjával jellemezve azt tap asz ta lták , hogy kifejlett hím ek 
jelenlétében a fenti jelenségek figyelem rem éltóan ko ráb b an  következnek be, 
m int k ife jle tt nőstények jelenlétében vagy  azok távo llétében . A hím  egerek 
által e lválaszto tt feromonok m eggyorsítják a nőstények nemi érését (129).

5. A lak tációban és bizonyos fokig az anya és a fészekalj közötti kapcso
la t k iváltásában  és fön n tartásáb an  az ivadékgondozási feromonok vesznek 
részt.

A ferom onok termelése

Rovarok. A ferom on term elő m irigyek elhelyezkedése fajonként eltérő 
lehet. Lepkéknél a nőstények nemi ferom on term elő m irigyei á lta lában  a pot- 
roh há tsó  részén ta lá lh a tó k . A Noctuidae családnál (128) a nemi ferom on egy 
gyűrű alakú epitheliális m irigyben term elődik  a po tro h  8. és a 9. szelvénye 
közö tt, mely a testfo lyadék  nyom ása á lta l „k ifo rd íth a tó ” . A m irigy hám  
m agas oszlopos sejtekből áll, m elyek sok vakuolum ot ta rta lm aznak . A sejtek 
viszonylag vastag  bazális m em bránon nyugszanak. Az endokutikula v as tag 
sága változó, az epikutikuláé egyenletesebb.

-----OS mm-----
2. ábra. A nő stén y  P seudoplusia  includens (N o ctu idae)  fe ro m o n term elő  m irigyének  (P H . GL.) 

k e resz tm e tsze ti képe a 8. — 9. p o tro h  sze lvénynél (55)

A feromon term elő  mirigyek s tru k tú rá já t leginkább a Bom byx móri 
és a Trichoplusia ni lepkéknél v izsgálták  fény- és elektronm ikroszkóppal, 
to v áb b á  tan u lm án y o zták  a sacculi laterales m irigyak tiv itásá t és az avval 
kapcsolatos s truk tu rá lis  változásokat. Az ep ikutiku la kutikulin  rétegében 
pórusokat ta lá ltak  (123), de azt nem  lá ttá k , hogy közlekedne a külvilággal. 
A ferom on kibocsátás kérdése így to v áb b ra  is tisz táza tlan  m aradt. A szerzők 
fe lv e te tték  a ku tiku lán  keresztüldiffundálás lehetőségét. Egy m ásik  nem 
b izo n y íto tt feltevés, hogy a mirigy felületéről k ap o tt százezerszeres nagyítású  
képeken lá th a tó  emlőszerű képletek nyúlványain  á t k erü l ki a ferom on (136)
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a külvilágba, m ikor a nőstény felveszi a „h ívó” te s tta r tá sá t, azaz felgörbíti 
a p o tro h  végét. Az illatm irigyek, kefeszerű szervek („brush-like”  organs), 
szőrszálak („hair-pencils” ) a hím  lepkénél létfontosságú szerepet já tszan ak  a 
párzási m agata rtásban . Ezek a szervek a szárnyakon, lábakon és a po troh  
különböző helyein ta lá lhatók . Brow er és Jones (14) közölte, hogy a hím 
Danaus gilippus berenice-né\ a szőrszálakról szárm azó feromon előfeltétele 
a sikeres párzásnak és kölcsönhatás van  a potrohon és a szárnyakon levő 
illa tm irigyek között. A párzási e lő játék  ideje rövid (pl. a Vitula edmansae-nél 
30 m p), ezért a hím  illatm irigyek szerepét nehéz értékelni (135). A L im onius  
californicus-nál (Coleoptera) a po tro h  tájékon  ta lá ltak  ferom on term elést az
5. és 6. szelvényben (70); a term eszek nyom jelző ferom onját a g landula ster- 
nalis válasz tja  el (125); a hangyák riasztó  ferom onja a rágóban (m andibula) 
term elődik  (145); a dolgozó méhek ovarium ainak fejlődését és k irálynő-neve
lési m ag a ta rtásu k a t gátló  ferom ont a királynő rágójában  levő m irigy term eli 
(20), de potrohából is e lőállíto tták  m ár (131). Az emlősökhöz hasonlóan rovar 
exkrétum ban  is előfordulhat ferom on (144).

Gerincesek. A ferom on term elő exokrin m irigyek topográfiá ja még csak 
szórványos eredm ényekkel rendelkezik. M indenesetre jellegzetes, hogy a nemi 
ferom on termeléssel vagy  k iválasztással az ano-genitális régió á lta lában  szoros 
kapcso la tban  van, pl. a Hypsoblennius genus-ban ( Pisces)  a feromon szekré
ciós se jtek  az analis p árnában  helyezkednek el (73), a Leptotyphlops genus-ban 
(O phidia) a k loakában  (133), em lősöknél ferom on ta lá lh a tó  a vizeletben, 
vagina váladékban stb .

Azok a drám ai hatások, m elyek nőstény egerekben bekövetkeznek 
idegen hím ek illa tanyagának  h a tásá ra  — terhesség m egszakítás, az ivarzás 
szinkronizálása, a spon tán  álterhesség jelensége — sürgős problém át vetnek  
föl az emlős szaganyagok terü le tén : a feromon term elő exokrin m irigyek 
topográfiá ja , a ferom onok kém iája, az inform ációátadás jellege, az érzékelésre 
és a term elésre ha tó  tényezők m ég nagyrészt ism eretlenek. Az illa tanyag  
term elő m irigyek (m elyek nem biztos, hogy egyben ferom on term előek is) 
anatóm iailag  igen változatosan  helyezkedhetnek el: occipitálisan (teve), 
suborbitalisan  (antilop), circum genitalisan (selyemmajom), sternalisan (oposz- 
szum félék), laterálisán  (cickány), dorsalisan (aranyhörcsög), supracaudalisan 
(tengeri m alac), in terdigitalisan  (kérődzők) stb . Valószínűleg a legjobban 
ism ert illatm irigyek a perinealis, analis és praeputialis m irigyek (m enyét, 
cibetm acska félék, pézsmapocok, hód). Sok inform ációt n y ú jt az emlősök 
illatm irigyeinek elhelyezkedéséről Schaeffer (116) és M ykytowycz (99). Az 
illa tanyagok  m egtalálhatók  az ürülékben és a vizeletben is. Míg az előbbi, 
emlősöknél álta lában  nem  tarta lm az  ferom ont, számos közlem ény bizonyí
to tta  az emlős vizelet ferom on hordozó tu lajdonságát (32, 78 stb .). F eltételez
ték, hogy az ano-genitalis regio m irigyei és a járulékos nem i m irigyek felelősek 
ezért. 1968-ban Bronson és W hitten (13) közölte, hogy közvetlenül a h ú g y 
hólyagból a járulékos m irigyek váladékátó l m entes vizeletben, az ü r í te t t  
vizelethez viszonyítva q u an tita tiv e  is azonos ha tású  ferom ont sikerült k i
m u ta tn i. Az emlős vizeletben levő nem i feromon forrása, term elődési helye 
eddig ism eretlen. Nem ez az egyetlen feromon am elyről tu d u n k . E gy észak
am erikai szarvasfajnál ( Odocoileus hemionus columbianus)  lábtőhöz ta rto zó  
szaghordozó m irigyet í r t  le Mucller-Schwarze (95). I t t  a feromon a m irigy 
feletti szőrszálakra kerül ki, m elyet az állatok gyakran nyalnak  és szagolgat
nak. A szerző feltételezi, hogy ezek a ferom onok az egyedi felism erést szolgálják.

95



A ferom onok érzékelése

R ovaroknál a feromonok érzékelése tu lajdonképpen kemorecepció, mely 
különböző form ákban nyilvánul meg. A legelterjedtebb érzékelési mód a szag- 
érzékelés ú tján  tö rtén ő  kemorecepcio, mely a csápok segítségével tö rtén ik . 
Egyes fajoknál pontosan lokalizálták , hogy a csápok hányadik  ízei felelősek 
a feromon érzékeléséért: a Lim onius californicus-nál Lilly és McGinnis (70) 
az t ta lá lta , hogy a ferom onra való reagálás képessége a hím  csápjának  6. — 8. 
d istalis izéhez kötődik . Az 5. íz kétoldali levágása h a tásta lan , a 6. és 7. íz le
vágásával fokozottan  csökkent a ferom onra való válasz és a 8. levágásával 
m egszűnt. A csápokon ún. sensillumok vannak , m elyet a szaglóreceptor 
se jtek  idegzenek be. A sensillumok kutiku la felületét tubulusokban folytatódó 
pórusok törik á t. Valószínű, hogy az illatm olekulák a porus-tubulus rendszer 
ú t já n  ju tn ak  a ku tiku lán  á t  és elérik a receptor sejteket. A szaglósejtek két 
típ u sá t feltételezik: a specifikus szagló sejteke t, melyek m eghatározott vegyü- 
le t hatására kerü lnek  ingerületbe (táplálék, feromon) és általános szaglósejte- 
k e t, melyek sokféle illatra reagálnak, illa tanyagonként és egym ástól is külön
böző m értékben. Ilyenkor az illatok, illatkeverékek m egkülönböztetésének 
fe ladata  az agyra hárul. A m éhkirálynő ferom onja feltehetőleg a dolgozók 
szájüregében levő kem oreceptorokon á t (ízérzékelés ú tján  tö rténő  kem o
recepcio) h a t a központi idegrendszerre és kevésbé ta r t já k  valószínűnek, 
hogy közvetlenül belépne az anyagcserébe. A feromon hatás harm adik  for
m ája  adszorbció: test felszínükkel adszorbeálják egyes hím  farkaspókok 
nőstényeik nem  illékony, fe lü leti nemi ferom onjait (48).

Emlősök esetében a k özve te tt (prim er) feromonok által k iv á lto tt h a tá 
sok eredetére irányuló vizsgálatok első lépése az volt, hogy ugyanabban a 
ketrecben a dró thálóval elkü löníte tték  a hím  á lla to t a nőstényektől. Így be
bizonyosodott, hogy az érintési ingertől függetlenül is létrejön a hatás. A követ
kező kísérleti lépés a nőstény állatok szagló gum ójának irtása  vo lt, mely a 
feromonok á lta l k ivá lto tt jelenségek megszűnéséhez v eze te tt (139). Teljes 
m értékben m u ta ttá k  a hím  á lla t jelenlétének szükségtelenségét pl. a terhesség 
gátlás k iváltásában  azok a kísérletek  m ikor közvetlenül a párzás u tán  a nős
té n y t olyan ketrecbe helyezték, melyben előzőleg nemileg ak tív , idegen hím et 
ta r to tta k . A terhesség megszűnése a lá tási és hallási ingerek nélkül is lé tre 
jö t t ,  így ezek a tények világosan bizonyítják , hogy az ilyen jellegű feromonok 
hatásm echanizm usa szagérzékelésen alapul. A különböző illa tok között az 
em ber és feltehetőleg a több i emlős is nagyon érzékeny különbséget tu d  tenn i, 
azonban eddig az illatok minőségi m egkülönböztetésére vonatkozó elm életek 
egyike sem vo lt több , m int intelligens spekulatív  já ték . Még azt sem tisz táz ták  
világosan, hogy a szagminőség m egkülönböztetése a különböző érzékenységű 
receptorsejtek  létezésétől függ-e, vagy az illatanyag-m olekulák szelektív , 
frakcionált kötődésétől.

Hogyan találja meg az információt vevő egyed az információforrást? Az 
az elképzelés, hogy az á lla t az illa tanyag  koncentráció gradiense m entén 
ta lá lja  meg az illa tforrást, tö b b  szem pontból is ta r th a ta tla n . Egy ilyen gradiens
nek szélcsendes időben kellene a legm eredekebbnek lenni — de szélcsendes 
időben repülő rovarok nem  tudnak  tájékozódni az illatforrás irányába (23). 
A szabadban még a legkedvezőbb körülm ények között is egyenletes szag
gradiens csak a forrás körü li néhány cm -nyi távolságban tu d  kialakulni, és 
az illa tnyom ok ham ar folytonosan változó, nagyon szabály talan  eloszlásúak
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lesznek, kiterjedésükre és koncentráció jukra nézve. H a ellenszélben közelíti 
meg az állat az illa tforrást, a tölcsérszerűen szűkülő illa tnyom ban az á tlag  
koncentráció oly lassan változik , hogy sokáig kellene haladnia valam ely  
irányba m ielőtt a koncentráció érzékelhető m értékben m egváltozna. Schwink 
(118) kísérleteiből azt a következtetést v o n ta  le, hogy az ingerlő illat érzékelése 
pozitív anem otaxisra készteti az állato t, addig  halad szél ellenében, m íg az 
illatingerek érzékelése fo lytatódik . Ha elveszti az illa tnyom ot, felhagy azzal 
az iránnyal és véletlenszerűen, gyakran v á lto z ta tja  repülési irányát, m íg ú jra  
m egtalálja a nyom ot és ism ét széllel szembe fordulva követi. Ez a vezérlő elv 
m agyarázza, hogy több kilom éteres távolságból is — pl. Actias silene, 11 km - 
ről (87) — a szagforráshoz érkezhetnek. Az olfaktorikusan ható ferom onok 
nagyon kis mennyisége m ár k iv á ltja  az ingerü le te t: 200 molekula bom bykol/ 
cm 3 telíte ttségű  levegő áram  m ár előidézi a hím  Bombyx móri válaszát. A fe ro 
monok a biológia eddig ism ert legaktívabb term észetes anyagai.

A rovarok és az em lősök neurohormonális szabályzásának  
kapcsolata a ferom onokkal

K özism ert az analógia, m elyet az em lősök és a rovarok  neuroendokrin 
rendszere között szoktak m egállapítani: a hypothalam us, a neurohypophysis, 
az adenohypophysis, illetve előagy pars in tercerebralisa, a corpora card iaca 
és a corpora alla ta  között. Ez tovább ép íthető  néhány új elemmel: a ferom o
nok hatásm echanizm usával, kém iájával, term elésükkel s tb . Az emlősök és 
a rovarok közvetlen, gyors h a tá sú  (ún. releaser) feromonjai közö tt ny ilvánvaló  
a funkcionális hasonlóság. M indkét esetben a következő diagram m al leh e t 
szem léltetni a reakcióláncot:

I PHEROMON rec epto r |—  -------------»I KÖZPONTI idegrendszer}

3. ábra. A közv etlen  (releaser) fe ro m o n o k  h a tásm ech an izm u sa

SPECIFIKUS
MAGATARTÁSI
VÁLASZ

Az eddig ism ert ún. p rim er feromonok kivétel nélkül nemi ferom onok, 
m elyek hatásm echanizm usát a következőképpen ábrázolnánk:

M  RECEPTOR M  KÖZPONTI IDEGRENDSZER }

Hypothalamus

neuroszekrecios

sejtek

Az elöagy p a rs  
intercerebralisa

Neurohypophysis

Adenohypophysis

CLO
£

Gonad,
hormon I

Ferómon

Corpora card iaca 
Corpora a lla ta

4. ábra. A k ö z v e te tt (p rim er) fe rom onok  h a tá sm ech an izm u sa

Sok társas rovarnál beb izonyíto tták , hogy a szexuális érés kifejlődését 
legalábbis egyes egyedeknél nagym értékben befolyásolják a közösség m ás 
tag ja itó l származó feromonok: késleltetés, gátlás, gyorsítás és szinkronizáció 
fordul elő. A nemileg éretlen, fe lnő tt hím sivatag i szöcske corpus allatum ainak
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eltávolítása m eggátolja a nem i érettség elérését és az ez t gyorsító ferom on 
term elését (72), m inthogy az allatectom ia N orris és Pener (103) szerint nem 
csak a nem i érést akadályozza meg, de a többiek érésére is gátló h a tá sú  az 
allatectom izált állat.

N éhány társas életet élő rovarnál az egyeduralom  kapcsolatos az ovarium  
nagyobb fejlettségével. A m éhkirálynő ferom ont term el, am i összefüggésben van  
jobban fe jle tt ovarium ával. A term elt szagérzékelés vag y  ízérzékelés ú tjá n  
ható ferom onok késleltetik, gátolják a dolgozók szexuális érését. A ferom on 
forrást (a k irálynőt) e ltávo lítva, a dolgozók között k o rtó l függően, gyors 
ovarium  fejlődés indul meg, pete lerakásra , feromon produkcióra lesznek 
képesek. A  bekebelezett ferom on (A p is m ellifica) a dolgozó gyom rában elég 
gyorsan á ta lak u l (56). E gy érdekes, de nem  b izonyíto tt hipotézist á llíto ttak  
fel a ferom on ciklusról: a dolgozók felveszik a 9-oxodecen savat (ferom on) 
a k irálynőtő l és á ta la k ítják  azonos szénatom szám ú in a k tív  vegyületté. Az 
inaktív  anyag  az anyagcsere folyam án a dolgozók m andibu lájába szállítódna 
és táp lálék  form ájában visszakerülne a királynőhöz és a királynő ezt egy 
egyszerű enzim atikus reakcióval á ta lak ítan á  aktív  fo rm ába. Am ellett, hogy 
egy ilyen ciklus a zsírsavlánc teljes szintéziséhez szükséges nagym ennyiségű 
energiát m eg takarítaná, egy negatív „feed-back” m echanizm ust is lehetővé 
tenne. Ezzel a visszajelentéssel tudná a k irálynő  ellenőrizni a dolgozók nem i 
á llapo tát s szabályozni sa já t feromon term elését (56).

M ár régebben m egállap íto tták , hogy a rovar agyban, a corpora a lla tab an  
term elődő juvenilis horm onnak  az im agóban gonadotrop h a tása  van. N éhány  
évvel ezelő tt pedig ism ertté  v á lt (144), hogy a juvenilis horm on farnezal jellegű 
anyag. 1970-ben Borden, N air és Slater (76) közölte, hogy szintetikus juvenilis 
horm on (10, 11, epoxifarnezen) 25, 50 és 100 ng-os olajos adagjai az Ips  
confusus M alpighi edényeiben nemi ferom on term elést v á l to t t  ki. A nőstények  
között á lta lában  a virginek term elnek nem i ferom ont, csak szórványosan fordul 
elő párzás u tán i ferom on kiválasztás. A párzás fokozza a petesejt term elést 
és csökkenti a feromon term elést. H a a petesejt term elést katódsugárzással 
teljesen gáto ljuk , a ferom on termelés visszanyerhető (137). M inthogy a p e te 
érés a corpus allatum ok szabályzása a la t t  áll, ez a tén y  is a juvenilis horm on 
és a ferom on termelés közö tti kapcsolato t m u ta tja , csak úgy tűnik, h a  foko
zódik a juvenilis horm on szint és növekszik a petesejt term elés, ez a ferom on 
elválasztás hanyatlásával já rn a  együ tt, ellentm ondva az előbbi eredm ények
nek (76).

Az ellentm ondás feloldható, m ivel a párzás m egtörtén te  olyan horm o
nális változásokat hozhat magával, m ely a feromon term elés visszaszorítását 
eredm ényezi. Az emlős szaporodásban is jellegét tek in tv e  hasonló fo lyam at 
játszódik  le. A nőstények feromon term elése arányos a v ér nemi szteroidjainak 
koncentrációjával, oestrusban  nagyobb, dioestrusban kisebb. Mégis terhes 
álla tban , m ikor az oestrogen-progesteron szint igen m agas a vérben, való
színűtlennek látszik az ex trém  m ennyiségű feromon term elés, m ert ez „é r te l
m etlen”  lenne. Feltételezzük, hogy a párzás következm ényeképpen a corpora 
allata juvenilis horm on release-ének növekedése és a haem olym pha viszonylag 
magas juvenilis horm on koncentrációja —- közvetve v ag y  közvetlenül — nem 
hogy serkentené, de éppen gátolja a ferom on term elő m irigyek m űködését.

Az életkor szintén befolyásolja a ferom on term elést, mely a bábbó l való 
kikelés u tán  igen ham ar állandósul m ajd  néhány n ap  m úlva fokozatosan 
csökken.
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Mikor az emlős feromonológia első klasszikus k ísérlete it végezték, tisz 
tázandó volt, hogy milyen érzékszervek é rin te ttek  a jelenségekben. Az érin tési 
ingerek szerepét k izárta  az, hogy a d ró thálóval való elválasztás nem befo lyá
solta a Lee-Boot; Bruce; W hitten  á lta l le írt hatásokat. Valószínűvé vált a szag
lás fontossága, mikor a szaglógumó irtása  a jelenségek g á tlásá t eredm ényezte. 
Később k iderü lt, hogy a ha tás  kiváltásához — pl. Bruce effektus — elegendő 
az olyan üres ketrec, m elyben az előzőleg o tt  élő hímek illa tnyom okat h ag y tak  
(vizelet, ürülék) és így a hallási és látási ingerek szerepének valószínűsége az 
előbbi jelenségek k iváltásában  kicsire csökkent. A ferom onok által k iv á lto tt 
ingerület központi idegrendszeri ú tja i, kapcsolatai még nem  ism eretesek. 
Valószínűnek látszik  a hypothalam ikus összeköttetés és ezen az úton a hypo- 
physiotrop area és az adenohypophysis m űködésének befolyásolása. N őstény 
egerekkel végzett elektrofiziológiai kísérletekben (119) a szaglólebenyben, 
praeoptikus areában és a lateralis hypothalam usban  ta lá lta k  neuronokat, 
melyek válaszo ltak  a hím  egér vizeletének szagingerére. Nem  észleltek neu ro 
nokat, m elyek kizárólag a vizelet illa tanyagaira  válaszoltak  volna és csak 
néhány neuron ad o tt következetesen eltérő  választ a k a sz trá lt és a nem  
kasz trált egerek vizeletének illa tanyagaira. ,,Nemi ferom on specia listákat” 
— lásd Periplaneta americana (150) — em lősökben még nem  azonosíto ttak .

Az emlős feromonok nem  csak a nyom jelzés, csoportosulás stb. szolgá
la tában  állnak, hanem  az egyedek megjelölésére is szolgálnak. Az ízeltlábúaknál 
m ár azonosíto tt feromonok álta lában  nem  tö b b  kom ponensből álló elegyek, 
hanem  valam ilyen jól defin iált vegyületből állnak. Egyedfejlődésük, é le tta r
tam uk, életm ódjuk és a párzásban  lényeges fak to rok  arra  engednek következ
te tn i, hogy az egyedi m egkülönböztetés az ízeltlábúaknál nem  „célszerű” . 
Az emlősök etológiái jellem zői és m ár egyes kísérleti eredm ények alapján is 
(95) valószínűnek ta r tjá k  a ferm onális egyedi m egkülönböztetést, a populáció 
egyes csoportjain  belül, illetve ta lán  a csoportok, törzsek kö zö tt. Egy olyan 
esetben m in t a terhesség blokkolás, fe lté teleznünk kell, hogy a nőstény különb
séget tu d  tenn i az ism ert és az idegen hím k özö tt. E zt Parkes és Bruce (106) 
úgy képzelte el, hogy a hím  feromon nem egységes anyag és a kom ponensek 
különböző aránya, eloszlásuk spektrum a jellem ző az egyedre és inform álja a 
nőstényt. Ez azt jelentené, hogy m aga a nem i ferom on hordozná az inform ációt 
a személyiségről. Egy m ásik lehetőséget vet fel Mueller-Schwarze közleménye 
(95), aki a láb tő i illatm irigyekkel végzett kísérleteiben az i t t  ta lá lt ferom on 
szerepének az egyed m egjelölését vélte. Ez a feromon nem  vo lt egységes, 
a gázkrom atográfiás analízis több különböző ak tiv itású  frakció t vá lasz to tt 
szét. Lehet, hogy az „egyed jelző”  feromon közvetve reprodukciós funkciót 
is betöltene? Ez a példa is m u ta tja , hogy definícióink, fogalm aink, osztályo
zásunk sokszor csak formális.

M int sok m ás fiziológiai jelenségnek a feromon term elésének és érzéke
lésének is van  genetikai h á tte re . A terhesség blokkolódására való érzékenység 
(43) az egyes egértörzsekben nem  egyform a — például CBA törzs érzékeny, 
K P  törzs rezisztens. A keresztezési kísérletben az F x h ibridekben a gátlás 
kisebb m értékű  vo lt és a rezisztencia valószínűleg az idegen törzs szagára 
kevésbé érzékeny törzstő l öröklődött. A rezisztencia alap ja  valószínűleg az 
eltérő horm onszinten van. Bronson és W h itten  (13) genetikai különbséget 
á llap íto tt meg az ivarzás szinkronizációjára való érzékenységben: az S JL /J  
törzsbe ta rtozó  nőstények érzékenyebbek m in t a 129/J  törzs nőstényei. Az, 
hogy hány  százalékban következik  be a terhesség blokkolása, nem csak az
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öröklött érzékenységtől függ. Az idegen törzsből való hím  szignifikánsan 
jobban  gáto lja  a terhességet (70—80%) m in t ugyanazon törzsből szárm azó 
idegen hím  (20 — 30%). A hím  gátlóképességének m értékét nem  az h atározza 
meg, hogy a nőstényhez viszonyítva azonos, vagy idegen törzsből szárm azik-e, 
hanem  az, hogy ahhoz a hím hez képest, m ely előzőleg p á rz o tt a nőstény azonos 
vagy idegen törzsű. A ferom onok bizonyos versengéséről beszélhetünk, h a  
az első h ím et nem táv o lítju k  el és úgy helyezzük oda az idegen hím et. Ilyen  
esetben az első hím nem „engedi” lé tre jönn i a nőstény reakcióját az idegen 
hím ferom onjára.

A m ellett, hogy az emlős feromonok fajspecifikusak (11) különbséget kell 
feltételeznünk a hím és a nőstény nem i feromonok kém iájában is, m ivel 
( llentétes h a tá s t hoznak lé tre : ha a nőstényre kizárólag a több i nőstény szaga 
hat, szabály talan  ciklus, anoestrus stb . lép fel, de ha hím  van a közelében 
gyakori oestrus és m egrövidült ciklus a jellem ző. Azonban bizonyos m ennyi
ségben vagy  potenciálisan a nőstények is term elhetnek hím  nemi ferom ont, 
m ert ovariectom izált testosteron  im p lan tá tu m o t viselő egerek, in tak t h ím ek
hez hasonlóan szignifikáns ivarzási ciklusgyorsulást okoznak (13). Mivel 
különbség v an  ha több nőstény  ferom onja h a t (oestrus suppressio) vagy  keve
sebb (anoestrus és álterhesség), feltételezhető, hogy e jelenségek a levegő 
feromon koncentráció jának  függvényei: kisebb koncentrációjú „nőstény  illa t” 
az FSH  kiáram lás gátlásá t és LTH k iáram lást idéz elő (az álterhességet deci- 
duom a reakció igazolja), nagyobb koncentrációban pedig FSH  gátlást (pe te
fészek súly  csökken, ta r tó s  anoestrus, deciduom a válasz nincs).

Az ivarzási ciklus szinkronizációjában és felgyorsulásában nem  kell 
feltételezni külön hím ferom on típ u so k at. Az ivarzás gátlása u tán  a hím  
feromon ivarzást vált ki. Ez a feromon nem  önálló szinkronizáló fak to r, a 
szinkronitást az eredm ényezi, hogy több  ilyen nőstényt egyidőben teszünk  ki 
a hím ferom on hatásának  és így nagyjából egyidőben ivarzanak . U gyanezen 
feromon okozná az ivarzási ciklus felgyorsítását is. A ferom onális effektusok 
egy sereg kérdést vetnek  fel a neuroendokrin szabályzást illetően. Terhesség 
blokkoláskor a terhességi sárga testek  nem  m ennek á t funkcionális fejlődésen 
— ami m egtörténik  norm ális párzás u tá n  — és az endom etrium ban elm arad 
nak a terhesség fennm aradásához szükséges változások: ennek eredm énye 
az im plantáció gátlása. A b lastocy tá t a petevezeték elhagyása u tán  nem  lehet 
m egtalálni. A petefészkek szövettani vizsgálatai azt m u ta ttá k , hogy a sárga
testek nem  úgy fejlődnek, m int norm ál terhesség esetén. E nnek  oka lehet:

1. F S H  kiáram lás, mely m egszüntetve a terhességet, ivarzásba hozná 
vissza az á lla to t;

2. L T H  release gátlás, mely passzívan m egszüntetné a korai terhességet 
és engedné a cik lust érvényre ju tn i.

P ark es és Bruce (106) eredm ényei szerint ha három  napon á t, míg az 
idegen hím  jelen van, 10 I . Ü. LTH-t adnak  naponta, az im plantáció nem  blok- 
kolódik, ellentétben a kontrollal. Az esetleges stress terhesség  blokkoló h a tá sá t 
cáfolja az, hogy ACTH injekció nem okozott im plantáció  gátlást. E zek u tán  
úgy tű n t,  hogy a terhesség blokkolás közvetlen oka az L T H  produkció csökke
nése. E z t m egerősítette az, hogy post partu m  p árzo tt nőstényekre nem  h a t 
az idegen hím  im plan táció t gátló h a tá sa . P a tk án y b an  az im plantáció késlel
tethető  szoptatással, progesteronnal (105), reserpinnel (81), antioestrogennel
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(47), LH anti-szérum inal (77). A szoptatás (89) és a reserpin kezelés (64) 
csökkenti az LH szintézist a hypophysisben, ennek megfelelően a gonadok 
oestrogen elválasztása alacsonyabb lesz. Mivel oestrogen kezeléssel im p lan tá 
ciós fészek képződést lehet előidézni, valószínű, hogy a fenti kezelések re la tív  
oestrogén h iány  előidézésével okoznak im plantáció késleltetést (65). A blasto- 
cyta im plantációjához szükséges m ennyiségű oestrogen elválasztás LH  keze
léssel k iv á lth a tó  (83).

Ha a terhes nőstényeket a párzás u tán i m ásodik napon 24 órára idegen 
hím h atásán ak  tesszük ki, az adenohypophysis LH ta rta lm a  szignifikánsan 
csökken és a vérplazm a progesteron szin tje em elkedik, az LTH  tarta lom  vál
tozása nem észlelhető. 48 óra után az LÍ4 és LTH ta rta lo m  szignifikánsan 
m agasabb, a plazm a progesteron szint szignifikánsan alacsonyabb a kon tro li
hoz viszonyítva (25). Chapm an úgy m agyarázza az adenohypophysis L H  ta r 
talom  csökkenését, m int a túlfokozott LH  release következm ényét. Ez a 
plazma progesteron szint em elkedéséért lenne felelős, m ely feltételezhetően 
a sárga tes t visszafejlődését okozza, mivel párzás u tán i napon ad o tt progesteron 
(17) ezt eredm ényezi egérben. Az eredm ények azonban szerintünk úgy  is 
in te rp re tá lha tók , hogy az első két napon a norm ál LTH  funkció és az L H  
elsődlegesen bekövetkezett szintézis-csökkenésének következtében a peri
fériás oestrogen-progesteron arány  m egváltozása okozná — a terhesség 1. — 2. 
napos érzékeny szakaszában — az im plantációs fészek k ialakulásának késését 
és az ezt követő  LTH release gátlás teljessé tenné a terhesség blokkolását.

A nagyobb csoportban ta r to t t  nőstényeknél szabály talan  és ritk a  iv a r
záshoz a petefészek és a m éh súlyának csökkenése is tá rsu l. Az utóbbi a sárga
testek  szám ának csökkenéséből szárm azik, m elyek teljesen h iányozhatnak is 
néhány petefészekből (140). W hitten  (140) hasonlónak ta r t ja  a hüvely nyálká- 
sodását ahhoz, am it Robson és Wiesner (111) m egfigyelt, olyan dózisú oestro
gen kezelés u tán , mely tú l kicsi volt ahhoz, hogy a hüvely hám  elszarusodását 
kiváltsa. A zt, hogy a töm eges eg y ü tta rtás stress h a tásán ak  eredménye lenne 
ez a jelenség, k izárja  azt, hogy az állatok m eg tartják  sú lyukat, nem elesettek 
és nincs károsodás szaporodási képességükben. Az adenohypophysis-m ellék- 
vese tengely h a tásb an  való részvételének kizárásával az adenohypophysis 
LH -, FSH -, LTH -release-ének változására gondolhatunk. H a a ferom on 
olyan m értékű horm on k iáram lást is okozna, mely a Robson-W iesner hatáshoz 
hasonlót hoz lé tre , ez még m indig nem m agyarázza a nagyon hasonló k ö rü l
m ények közö tt létrejövő Lee-Boot effektust, a spontán álterhességet, hacsak 
nem feltételezzük azt, hogy a Lee-Boot effektus m űterm ék, az összezárt nős
tények párzási kísérleteinek eredm énye (31).

Az emlősök illatm irigyei közül sok az androgének, illetve az oestrogenek 
befolyása a la tt  van . A nyúl analis mirigyei, a p atkány , az egér praeputialis 
mirigyei a gonád horm onok h a tása  a la tt v an n ak : kasztráció csökkenti, szub- 
sztituciós kezelés helyreállítja  súlyukat. B ruce (16) közölte, hogy a hím  egér 
ivarzási ciklust indukáló képességét elveszíti kasztráció u tán , ez a feromon 
termelés androgen függését m u ta tja . A ferom on forrásaként Dominic (132) 
a vizeletet je lö lte meg. Az androgén függő, járulékos nemi m irigyek váladéká
tól m entes, húgyhólyagból v e t t  vizelet nem  m u ta to tt  csökkent feromon a k ti
v itá s t (13). Az operáns kondicionálás elegáns m ódszerével m ajm oknál k im u
ta ttá k , hogy a hím ek az ovariektom izált nőstények közül azokat részesítik 
előnyben, az á lta luk  k ibocsá jto tt illa tanyagok alapján, m elyek oestrogen 
kezelést k ap tak  (88).
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Az emlős nemi ferom onok a szaporodás m indhárom  fázisában szerepet 
já tsza n ak : a párzás lé tre jö ttében , a terhességben (annak m egszakításában), 
az ivadékgondozási m agatartásban  és a laktációban. Az u tóbbi esetben nem  
beszélnek ferom onokról, de je lenlétüket néhány eredm ény m inden kétséget 
kizáróan bizonyítja . A kísérleti adatok  szerint a dró thálóval e lkü lön íte tt 
fészekalj je len léte  a lak tá ló  patkány  adenohypophysiséből LTH kiáram lást 
okoz (44, 45), ami a lak táció  fennm aradásának elengedhetetlen feltétele. 
Ezek az „ivadékgondozási”  feromonok tu lajdonképpen  közvetlen (releaser) 
ferom onokként is szerepelnek, mivel ivadékgondozási m ag a ta rtás t is k iv á lta 
nak  az anyaállatbó l. A bból a tényből, hogy a laktáció és az ivadékgondozás 
a fészekaljak rendszeres cseréjével fen n ta rth a tó , arra  lehet következtetn i, 
hogy vagy nem  csak az ú jszü lö ttek  „egyedi ferom onjai” , hanem  egy jellem ző, 
általános „ú jszü lö tt ferom on”  is h a t, vagy nem  elengedhetetlen a ferom onok 
jelenléte a lak táció  és az ivadékgondozás fo lyam ataiban.

A nem i ferom on-válaszra való képesség idegi és horm onális vonatkozásai
hoz szo lgáltatva ada toka t S tern  (124) m egállapítja, hogy a nemileg tap a sz ta 
latlan  hím ek nem m u ta tn ak  nemi ferom on preferenciát és hogy a párzási 
m agatartásm in tábó l a felm ászás (m ounting) eleme m ár elegendő, hogy a 
preferencia előtűnjön. Ez a tanulási fo lyam at szükségességét m u ta tja . A nem i 
ferom onra való válaszkészség a kasztráció u tán  három  h é tte l eltűnik. Az ú j
szülöttkori here-szekréció szükségességét vizsgálva a fe lnő ttkori nemi fero
m onra való reakciókészségben azt ta lá lta , hogy testosteronpropionát kezelés 
és a nőstényre való fölm ászás gyakorla ta  az első nap  kasz trá lt álla toknál, 
fe lnő ttkorban  lehetővé teszik a nemi ferom onra való válaszadást.

A feromonok elektrofiziológiai hatásai. Az egyes szagérzékelő se jtek  
egyidejűleg k iv á lto tt recep to r po tenciá ljának  összege az elektroantennogram  
(EAG). Q u an tita tiv  m érések szerint a ferom on koncentráció logaritm ikus 
változása az EAG potenciál lineáris vá lto zásá t idézi elő rovaroknál (117). 
Az egyes receptor sejtek  elektrofiziológiai vizsgálatával sikerült lokalizálni 
a rovarok szaglólebenyében ún. „nem i ferom on specia listákat” , azaz olyan 
neuronokat, melyek a nem i feromon érzékelésére specializálódtak. Ezek 
szignifikánsan nagyobb érzékenységet m u ta tta k  a t is z títo tt  nemi ferom on 
k ivonatra , m in t más illa tanyagra . Az egyes neuronok a nagyobb nem i ferom on 
koncentrációra nagyobb impulzus frekvenciával válaszoltak  (150). Em lősök 
elektrofiziológiai és m ag ata rtás v izsgálatai (119) is b izony íto tták  a gonad 
horm onok és a ferom onok kapcso la tát. A nőstények szaglólebenyének egyes 
neuronjai válaszoltak az ép hím vizeletének illa tanyagaira, míg k asz trá lt hím  
vizeletének illa tanyagaira  válaszoló neuronokat nem ta lá ltak . Jellem ző, hogy 
a nőstények  szignifikánsan kevesebb idő t tö ltenek a k asz trá lt hím ek, m in t az 
érin te tlen  hím ek vizeletének szagolgatásával.

Hum an feromon

V isszatekintve az em ber filogenetikai m últjára  valószínű, hogy a távoli 
ősök egyik legfontosabb hírközlő ingere a szag volt. E z t látszik igazolni az 
alacsonyabb rendű emlősök viszonylag hatalm as szaglólebenye és az, hogy a 
szaglópálya az egyetlen érzőpálya, m ely nem fu t a thalam usba, közvetlenül 
a közp o n ti idegrendszerben az area piriform isban végződik. Az em bernél és 
még néhány  főemlősnél m ár elveszítette a szaglás vezető inform atív szerepét,
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és helyét a lá tásnak  a d ta  á t — így szerepe is m egváltozott a szaporodásban. 
A közvetlen (releaser) ferom onok nem  az egyedek egym ásra ta lá lásá t segítik  
elő a „vonzó” hatásuk  kapcsán, hiszen az em ber szagérzéke viszonylag gyenge, 
hanem  m ikor az egyedek elég „közel”  vannak  egymáshoz a megfelelő szexuális 
m agata rtási m in ták  k iváltásában  vesznek részt.

Az u tóbb i időben a feromonok egyre inkább az érdeklődés előterébe 
kerülnek. H um an vonatkozásban  ebben a pszichológusoknak, pszichoanali- 
tikusoknak  is szerepe vo lt, m ivel nem kerü lte el figyelm üket, bogy a látszólag 
funkció nélküli illatm irigyek és a dúsabb szőrzet az erogén területeken cso
portosulnak: mell tengely, ano-genitális régió. Szerintük kom olyan kell venni 
az olyan á llítá st, hogy a szkizofrének — akik közül soknál az ingerküszöb
átlag  a la tti ingerek is elérik a tu d a to t — képesek „m egszagolni” pl. a rossz- 
indu lato t (lásd agresszivitás feromon). R égóta ism eretes, hogy minden em ber
nek „ illa ta”  van : más a csecsemőnek, a felnőttnek és az öregnek. Az illa t 
annyira összefügg a szervezettel, hogy van  aki a m ásodlagos nemi jellegek 
közé sorolja. A lányok szagérzékelő képességét pubertás e lő tt és u tán  m érve 
azt tap asz ta lták , hogy a szexuális élet kezdetével m egnőtt a szagérzékenység. 
A nők sokkal érzékenyebben reagálnak a szagingerekre, m in t a férfiak s ez 
m egm utatkozik  nem csak a gyerm ekkorban, de az öregség idején is. Sok, 
nemileg norm álisnak tek in th e tő  nő néha az orgazmusig izgatha tó  a férfi te s t 
szagával (37). Érdem es még azt is megjegyezni, hogy néhány asszonynál 
terhesség a la tt  különleges szag-túlérzékenység jelentkezik.

A nők exaltoid szaglásának érzékenysége — az exalto id  a term észetes 
civetonhoz hasonló szagú szintetikus anyag — ciklikus változásokat m u ta t, 
oestrogen függő: csak „oestrogen fázisban” tu d ják  a nők érzékelni, a fé rfiak  
csak oestrogen injekció u tán . A hum an közvete tt (prim er) nem i ferom onok 
jelenlétére u ta l az a jelenség, hogy az együttélő  nők hajlandóságot m u ta tn a k  
az egyidejű m enstruációra. A legutóbbi megfigyelések szerin t a lányoknál 
szobatársak, legszorosabb barátnők  esetén valóban m agasan szignifikáns 
szinkronitás m utatkozik , összehasonlítva véletlenszerű párokkal (82). F el
vetődik a kérdés, hogy létezik-e a több i feromonális h atás hum án vonatkozás
ban , de erre vonatkozólag még nem  ism eretes közlemény. K orunkban, m elynek 
nagy szüksége van a m inim ális jelek általi szaporodás kon tro llra , a feromonális 
fogam zásgátlás lehetőségét — feromonális terhesség blokkolás, Bruce effek
tus — nem  v e th e tjü k  el tovább i vizsgálatok nélkül.

Összevetve a feromon érzékelés, term elés fiziológiai fe lté teleit és h a tá sa it 
nyilvánvaló, hogy egy in traspecifikus önszabályozó rendszerrel van dolgunk, 
mely a fa jfenn tartás minél előnyösebb alakulásának szolgálatában áll és a 
term észetes kiválasztódás fo lyam atával is kapcsolatos.

Kém iai vonatkozások

1939-ben Adolph B u ten an d t és m unkatársai elkezdték annak  az a n y a g 
nak  a k ivonását, azonosítását, m elyet a nőstény Bombyx móri lepke b o c sá t 
ki a hím  vonzására. 20 éves fáradságos m unka u tán  12 mg anyagot s ik e rü lt 
kivonni 500 000 nőstényből és 1959-ben m egállapíto tták  a biológiailag ak tív  
anyag kém iai szerkezetét, m elyet bom bykolnak neveztek el: trans-10-cis-12- 
-hexadecadien-l-ol (19). 1960-ban m ajdnem  30 évi m unka u tá n  az E g y esü lt 
Á llam okban Jacobson, Beroza és Jones (51) közölték 500 000 nőstény Por-
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104 3. táblázat

A  ferom onok kém ia i szerkezete

Species
F eróm on

típ u s S zerkezet A k tiv itá s R eferencia

B ornbyx m óri 
(L epidoptera)

nemi CH3- ( C H 2)2- C H = C H - C H = C H - ( C H 2)8- C H 2OH  
trans-10,cis-12-hexadecadien-l-o l bom bykol 10~12 f i s B u ten an d t e t al. (19) 

19S9

P o rth e tr ia  d ispar 
(L epidoptera)

nemi CH3- ( C H 2)5- C H - C H 2- C H = C H ( C H 2) , - C H 2- O H
1

0 - C H 3
II
о

(-f )— 10-acetoxy-l-h idroxy-cis-7-hexadecen 1 0 - '2 f i s Jacobson  e t al. (51) 1960

Apis m ellifica 
(H ym enop tera)

nemi CH3- C O - ( C H 2)5-C H = = C H -C O O H  
9-oxodec-trans-2-en sav 10“ '  (‘g B u tler, 1961 (21)

M icroceroterm es ed en ta tu s 
(Isop tera)

nyom CH3- C H 2- C H = C H - C H 2- C H 2- O H
cis-3-hexen-l-o l V erron és B abier, 1962 

(132)

Apis m ellifica 
(H ym enoptera)

nemi C II3- C O - ( C H 2)5- C H  =  C H -C O O H  
9-oxodec-trans-2-en sav G ary , 1962 (40)

N asu tite rm es
E xitiosus
(Isop tera)

alarm Ó
a-pinene Moore, 1964 (91)

L ycorea ceres ceres 
(L ep idop tera , hím )

nemi CH3- ( C H 2)15- 0 - C - C H 3
II
0

cety l a ce tá t M einwald, 1966 (86)

L ycorea ceres ceres CH3- ( C H 2)5- C H - C H - ( C H 2)10- 0 - C - C H 3
II

( l  ep idop tera , h ím ) nemi cis-vaccenil-acetát 0 M einwald, 1966 (86)



CH3 0

L ycorea ceres ceres 
(L epidoptera , h im )

II

п л
nemi 2 ,3 -d ihydro -7 -m etil-l-H  p y rro liz id in -l-on

P ectinophora  gossypiella nemi C2H 5- C H 2 0

(L epidoptera) C = C H - ( C H 2)2- C H = C H - ( C H 2)4- 0 - C - C H 3

C2H 5- C H 2
10,10-propyl-trans-5 ,9-tridecadienilacetá t

OH
Ip s confusus 1

(Coleoptera) aggrega- C H 2= C H - C H - C H 2- C H - C H 2- C H - C H . ,
t ív 1 1 

C H 2 CH3
A ttag en u s m egatom a 

(L epidoptera) nemi
( —)2-m etil-6-m etilen-7-octen-4-ol 
CH3- ( C H 2) , - C H = C H - C H = C H -  CH2-C O O H  
trans-3-cis-5-tetradecad ien  sav

Lim onius californicus nemi
CH3- C H 2- C H 2- C H 2- C H 2-C O O H
valeriánsav(Coleoptera)

Lim onius californicus 
(Coleoptera)

nemi CH3- C H 2- C H 2- C H 2- C H 2-C O O H
valeriánsav

/C H 3
i n

D anaus gilippus berenice nemi
\pA;o

1
(L epidoptera) 2 ,3-d ih idro -7 -m ety l-l-H -p irro lyz in -l-on

D anaus gilippus berenice CH3 CH3
(L epidoptera) nem i H O - ( C H 2)3- C = C H - ( C H 2)2- C = C H - C H 2- O H  

tra n s , trans-3 ,7-d im etil-deca-2 ,6-d iem -l, 10-ol

(C H 2)0- C H - C H = C H - ( C H , ) 2-C O O H
1Odocoileus hem ionus egyed-

Columbiámig jelző OH
(A rtiodac ty la) cis-4-hydroxydodec-6-en sav

M einwald, 1966 (86) 

Jo n es e t al. 1966 (58)

W ood e t al. 1967 (149)

S ilverste in  e t al. 1967
( 120)

Jacobson  e t al. 1968 (53) 

N azarova, 1970 (100)

M einwald, 1969 (85) 

M einwald, 1969 (85)

M ueller-Sch warze 1969 
(95)оto



thetria dispar-ból nyert 20 mg rendkívül ak tív  szexuális a ttra k tá n s  sikeres 
izolálását és az anyag azonosítását és szintézisét. K im u ta tták , hogy 10-acet- 
oxyhexadec-cis-7 enol, a d és 1 form a egyaránt ak tív  volt a szabadföldi k ísé r
letekben. B u tle rnak  és m unkatársainak  (21) sikerült a mézelő méh nem i 
ferom onját kivonni és azonosítani m int 9-oxodec-trans-2-en sav a t.

E három  sikeres feromon-izolálás és szintézis intenzív k u ta tá s t  in d íto tt 
meg sok országban, m elynek eredm ényei csak 1966 u tán  kezdtek  m utatkozni. 
1966 és 1970 közö tt több m int 10 feromon kém iai s tru k tú rá já t deríte tték  fel 
és számos részleges azonosítás tö rtén t. Sajnos az emlős ferom on k u ta tá s  te rü 
letén  ez nem m ondható  el, eddig emlős ferom ont még nem izo lá ltak  vagy iden
tifik á ltak , a kém iai tu lajdonságot illetően is csak részleges vagy  irán y tm u ta tó  
ada tok  vannak .

Kevéssé ism eretes az emlősök ferom onjainak kémiai term észete. Szexual 
a ttrak tán sn ak  vélik az illatszerekben is használatos d ih idrocivetont, civetont, 
m uscont és több  m akrociklikus vegyületet, m elyeket a cibetm acskafélék, 
pézsmapocok, pézsm apatkány , hód perineális és praeputialis m irigyeiből 
izoláltak. A civeton különösen érdekes, m ert em lékeztet a Zlle-androstenolra, 
m ely egy kellemes pézsma szagú szteroid, közel áll a hím  nem i horm onokhoz, 
jelen van a disznó herében és az emberi vizeletben. A pézsm a azonban nem  
rendelkezik fajspecificitással, mely a ferom onokra jellemző.

Bizonyos párhuzam  vonható  a rovarok  nemi ferom onjai és a fen ti 
vegyületek közö tt. Mint eddig ism eretes, a legtöbb feromon hosszú szénláncú 
zsírsav, alkohol, egy-két kettős kötéssel — az ak tiv itást néha milliomod 
részére csökkenti a kettős kötés, illetve a geom etriai izom éria m egváltoz
ta tása . R uzickára  (1926) h ivatkozva felh ívta a figyelm et Boekenoogen (7), 
hogy a civeton  és a m uscon közeli rokonai az olaj, illetve palm itin  savnak:

W h itten  (143) szerint a civeton és a hozzá hasonló m ás illékony anyagok 
ta lán  szag-rögzítőként funkcionálnak az állatoknál (ahogy az illatszer ip a r 
használja őket), az illékonyabb vegyületek pedig azonosítanák az egyedeket 
és tá jék o z ta tn án ak  a populáció h ierarch iájában  elfoglalt helyükről. Abból, 
hogy az emlős vizeletben nemi feromon van  jelen és k a sz trá lt  állatnál nem
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m u ta th a tó  ki, arra  lehet következ te tn i, hogy a feromon vagy  szteroid m eta- 
b o lit , vagy  a feromon forrás endokrin szabályzás a la tt áll. Mivel járulékos 
m irigyek váladékátó l m entesen is ki lehet m u ta tn i a húgyhólyagból, fe lté telez
hető, hogy a vese választja  ki a vérből, bár ezt még nem b izony íto tták . A szte- 
ro idokat rendszerin t m int szagtalan glukuronátokat vá lasz tják  ki az egerek, 
de a legtöbb hím egér elegendő /J-glukuronidázt is elválaszt arra, hogy föl
szabadítsa az illékony vegyületet az ilyen kötésből. A C3H/J törzsben hiányzik  
ez az enzim , mégis fennáll az oestrus-indukció jelensége. Ez a rra  u tal, hogy 
vagy a ferom on nem szteroid, vagy nem konjugált form ában választódik 
ki (143).

Egy nem  szteroid szerkezetű anyag, a valeriansav, L issák (71) szerin t 
az ivarzási m agatartáshoz hasonló jelenséget v á lt ki a m acskában. A valerian
sav vagy m egtalá lható  a m acska hüvelyváladékában , vagy csak utánoz egy 
nőstény erede tű  ferom ont, m ivel hasonló választ idéz elő m in t az ivarzó 
nőstény hüvelyváladékának  illa tanyaga.

A ferom onok a növényvédelem ben, az állattenyésztésben és 
az állatkísérletekben

A gazdaságilag fontos rovar és emlős kártevők  populáció sűrűségének 
szabályozására és felmérésére a feromonok használata egyike a biológiai 
védekezés és előrejelzés lehetséges alternatívá inak . Ez a lehetőség rendkívül 
specifikus u ta t  ajánl és jelentőségét csak kiem eli a peszticid m aradványok 
élővilágra gyakorolt káros h a tá sa  és a peszticidekkel szemben egyes esetekben 
m ár jelentkező rezisztencia (35, 34). A védekezésben az a ttra k tá n s  h a tás  
(közvetlen, „releaser” feromon) lehetőség szerint felhasználható:

1. Összekapcsolva m echanikai csapdákkal, toxikus anyagokkal, vagy  
kem osterilánsokkal (63).

2. A nem ek közötti tájékozódás m eggátlásával (41).
3. A ferom on szin tetizált megfelelő geom etriai izomérje gáto lhatja  a 

term észetes ferom on biológiai ak tiv itá sá t — maszk b a tá s  (54).
4. Az előzőleg nem  rokon faj nem i ferom onjának k ite tt egyedben gátlód- 

h a t a sa já t faj nem i ferom onjára ado tt válasz (10).

A k ö zv e te tt (prim er) ferom onok is szerepet já tszh a tn ak  a term észetes 
populáció nagyságának szabályozásában. Az emlősök populáció sűrűségének 
szabályozásáról a lk o to tt elképzelések m agukba foglalják a m agatartás- 
neuroendokrin apparátus ,,feed-back” elvét is. Mikor a populáció sűrűség 
magas, lecsökken a szaporodás és megnő a m orta litás. Chipman és Fox (26) 
fö lvete tték  annak  a gondolatát, hogy a szaporodás gátlásáért a nemi fero
monok is felelősek az ivarzást gátló, a terhességet blokkoló és esetleg m ás, 
még nem ism ert feromonok h a tása  kapcsán.

Az állattenyésztésben  érdeklődésre ta r th a t  igényt a nem i feromonok 
ivarzást szinkronizáló hatása , m ivel a mesterséges m egterm ékenyítés alkalm a
zásánál a fogamzás valószínűségét befolyásoló tényező a nőstény  ivarzási 
állapota. A m agata rtás v izsgála tánál, idegélettan i, endokrinológiai stb . 
kísérleteknél a szagingerek — m ind a közvetlen (releaser), m ind a közvetett 
(prim er) ferom onok vonatkozásában  — figyelembe vétele részint új szem pont
ból való értékelési lehetőséget ad, részint m ódszertani szem pontból fontos:
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a kísérlet tervezésekor egy esetleg e lhanyagolhatónak  vélt h ibaforrás ki
küszöbölésére ad módot.

A ferom onok kém iai azonosítására és szin tetizálására való törekvés 
m ellett szükséges lenne az ezzel kapcsolatos élettani, genetikai, etológiái s a já t
ságokat is m egismerni, hogy elkerüljük a tú l  korán, széles körben, ism ételten 
használt peszticideknél ta p asz ta lt veszélyeket.

*

A szerző hálás köszönetét fejezi ki P rof. dr. M ödlinger Gusztáv, d r. Jerm y  
Tibor, dr. K urcz Mihály és Nechay G ábor rendk ívü l értékes b írá la táé rt, 
továbbá K eresztes Csabáné, Vitályos Zsuzsanna és M olnár Zsuzsanna gondos 
technikai segítségéért.
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Ф Е Р О М О Н Ы — Б И О Л О Г И Ч Е С К И  А К Т И В Н Ы Е  В Е Щ Е С ТВ А  
И Н Т Р А С П Е Ц И Ф И Ч Е С К О Й  Р Е Г У Л Я Ц И И

Ч. Bad ас

После краткого исторического обзора описывается совместно феромоны насекомых 
и позвоночных, классифицируемые по биологической функции. Исследуется проблема 
выработки и чувствительности феромонов, затем взаимозависимость между нейроэндокрин
ной регуляцией и феромонами, а также их химические отношения и некоторые возмож
ности использования феромонов в практике.

P H E R O M O N E S  — T H E  B IO L O G IC A L L Y  A C TIV E SU B STA N C ES 
O F  IN T R A S P E C IF IC  R E G U L A T IO N

C. Vadász

A fte r a sh o rt h is to rica l rev iew  th e  p h ero m o n es of insects a n d  v e r te b ra te s  a re  d iscussed  
to g e th e r c lassified  b y  th e ir  biological fu n c tio n . P ro b lem s of ph ero m o n e  p ro d u c tio n  a n d  pe r
cep tio n  a re  an a ly sed  as w ell as th e  phero m o n a l co rre la tions o f b o th  in sect and  m am m alian  
neuroendocrino log ica l re g u la tio n . Chem ical a sp ec ts  an d  some p o ten tia litie s  of p ra c tic a l use 
a re  also d iscussed .
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EMBRIONÁLIS MACSKA MELLÉKVESÉK 
HORMONTERMELÉSE SEJTTENYÉSZETBEN

G Y ÉV A I A N G É L A , ST A R K  E R V IN , SZALAY K A T A L IN  és M IH Á L Y  K A T A L IN

MTA K ísérleti O rvostu d o m án y i K u ta tó  In téze t 
(Ig az g a tó : D r. S ta rk  E rv in )

R e érk eze tt: 1971. o k tó b er 8 -án

K orábban m ódszert dolgoztunk ki emberi embrionális és fe lnő tt p a tk án y  
mellékvesék szövettenyésztésére (5., 10.). A m ódszer segítségével k im u ta ttu k , 
hogy 1. az em beri em brionális mellékvesék a második trim eszter elejétől 
kezdve, sa já t hipofízissel eg y ü tt tenyésztve vagy  ACTH h a tá sá ra  tekintélyes 
m ennyiségű corticoidot term elnek, némely esetben még a tenyésztés 20—25. 
n ap ján  is; 2. fe ln ő tt p a tk án y  mellékvese tenyészetek naponként ado tt ACTH 
h a tásá ra  közel azonos m ennyiségű corticosteront term eltek  3 — 4 héten keresz
tü l  és úgy gondoljuk, megfelelő in vitro  m odellként használhatók  a horm on- 
term eléssel kapcso la tban  felm erülő néhány kérdés vizsgálatában. Az eredeti 
exp lan tá tum ok ezekben a tenyészetekben m ár a tenyésztés 4 — 5. nap jára  
tönkrem entek  (4.). A belőlük kinövő új sejtek, m in t a tápfolyadékból tö r té n t 
papírchrom atografiás és fluorim etriás v izsgálatok b izony íto tták , horm on
term elő  képességgel rendelkeztek. K ahri (6.) em brionális p a tk án y  mellékvesék 
tenyésztése kapcsán hasonló m egállapítást te t t .  Az embrionális és ú jszü lö tt 
m acska m ellékvesék hasonlóan tenyésztve eltérő  módon viselkedtek. B ár a 
k ite tt  exp lan tá tum ok növekedésnek indultak , és az anyadarabokban  még a 
tenyésztés 5 — 6. n ap ján  is ép mellékvese sejteket figyeltünk meg, a tenyészetek 
horm onterm elése ACTH hozzáadása esetén is roham osan csökkent. Az anya
darabos tenyésztési mód úgy tű n t ,  nem alkalm as arra, hogy m acska m ellék
vesék horm onterm elését in v itro  vizsgálhassuk. A tovább iakban  m egpróbáltuk 
a mellékvese sejteke t tripszinnel izolálni és az így nyert sejtszuszpenziót 
tenyészten i.

Jelen m unkánkban  a m acskaem briók mellékveséjéből tripszines izolálás 
u tá n  készíte tt m onolayer sejttenyészetek fénymikroszkópos szerkezetéről és 
horm onterm eléséről számolunk be.

A nyag és módszer

A sejttenyészeteket 10 —13 cm m indkét nem ből szárm azó m acska
em briók m ellékveséjéből kész íte ttük . Az em briókból steril körülm ények 
közö tt nyert m ellékveséket m eg tisz títo ttuk  a környező szövetektől és apró 
d arabkákra  vág tuk . Egy-egy alkalom m al öt em brió tíz  m ellékveséjét dolgoztuk 
fel. A mellékvese d arabokat 0,11%  Difco tripszinnel kezeltük 3 —4 x 2 0  percig. 
A szabaddá v á lt mellékvese se jteke t 20% borjúsavó t ta rta lm azó  TC 199 
folyadékban szuszpendáltuk. 10 perces centrifugáiás u tán  (1000 rpm ) a sejtek-
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ről a felülúszót leszívtuk és a sejtekre friss, az előbbivel azonos összetételű 
tápfo lyadékot te ttü n k . A sejtszuszpenzió koncentráció ját úgy á llíto ttu k  be, 
hogy az 105 sejtet ta rta lm az o tt m illiliterenként. A sejteke t aszerint, hogy m or
fológiai vagy  biokém iai vizsgálatokra használtuk fel, kétféle üvegedénybe 
helyeztük. I . morfológiai vizsgálatokra a sejtszuszpenzióból 1,5 m l-t Leighton 
típusú  tenyészcsövekbe te ttü n k , am elyek alján üveglemez volt; 2. a term elt 
horm onok mennyiségi m eghatározásához 10 ml sejtszuszpenziót helyeztünk 
250 ml Falcon típusú  m űanyag  tenyészedényekbe.

A tenyészedényekbe helyezett se jtek  24 óra m úlva le tapad tak . A to v áb 
biakban a táp fo lyadéko t 24, egyes esetekben 48 ó ránkén t cseréltük. A Falcon 
edényekbe helyezett tenyészetek egy részéhez a tápfolyadékcsere alkalm ával 
100 m E /m l ACTH-t is te t tü n k . A sejtek  horm onterm elő ak tiv itá sá t a leön tö tt 
tápfolyadékokból fluorim etriás és papírkrom atográfiás módszerrel h a táro z tu k  
meg (3. 9). A Leighton edényekbe helyezett és az üveglemezre ta p a d t sejteket 
m etilalkohollal fixáltuk  és Giemsával fe s te ttü k  a tenyésztés különböző nap ján .

Eredm ények

A tripszines kezelés u tán  nyert mellékvese sejttenyészetek fénym ikrosz
kópos képét az 1., 2., 3. képeink dem onstrálják. A m onolayer tenyészetekben 
hám  és fib roblaszt típ u sú  sejteket figyeltünk  meg. Igen gyakoriak voltak  
a sejtosztódások. A le ta p a d t sejtek két-három  nap a la tt  benőtték a rendelke
zésükre álló felszínt. E zu tán  a sejtek szaporodása a k o n tak t inh ibitio  követ
keztében leállt és csak egy további passzálás vagy enyhe tripszines kezelés 
h a tásá ra  indult meg ism ét. A Falcon edényekben tenyész te tt mellékvese 
sejtekről leön tö tt tápfolyadékokból m eghatároztuk  a sejtek horm onterm e
lését. T áb lázatunk  az M91 jelzésű kontroll (A) és ACTH kezelt (B) tenyészetünk  
horm onterm elését m u ta tja  a tenyésztés különböző nap ján . A kon tro ll tenyé
szetek csak kis m ennyiségű corticoidot term elnek, míg az ACTH kezelés 
jelentősen emelte a se jtek  horm onterm elését. H a a kontroll tenyészetekhez 
a tenyésztés későbbi időpon tjában  A CTH-t ad tunk , a tenyészetek hormon- 
term elése n ő tt, jelezve, hogy ACTH -ra reagáló mellékvese se jtek  vannak 
a tenyészetben .

Megbeszélés

S a já t v izsgálatainkból ism ert, hogy a 10 —13 cm m acska embriók 
m ellékveséi ACTH jelen létében  in v itro  inkubálva rövid ideig (1 — 2 óráig) 
tek in télyes m ennyiségű corticoidot term elnek. Az ilyen korú mellékvesék 
fénymikroszkópos és elektronm ikroszkópos képe lényegében nem  té r t  el a 
fe lnő tt á lla t m ellékveséjének szerkezetétől (12.). H asonlókorú em briók m ellék
veséit használtuk  fel a jelen  vizsgálatokhoz kiindulási anyagnak. A tripszinnel 
izolált mellékvese se jtek  m onolayer tenyészetben horm onterm elő funkció jukat 
több  napon keresztül is m eg ta rto tták  és épp úgy válaszo ltak  ACTH -ra m int 
a m ellékvese organ vag y  anyadarabos tenyészetek. Az irodalom ban nem is
m ertek  adatok  norm ál mellékvese sejteknek  sejttenyészetben tö rtén ő  hormon- 
term eléséről. Az egyetlen corticoidot term elő sejtvonal a Buonassisi és m tsai
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M 91 embrionális macska mellékvese tenyészet 
corticoid  term elés u/100 ml. 
(fej-farok hossz 13—14 cm)

T e n y é sz té s  n a p ja A
k o n tro l l

В
ACTH k e z e lt , 

n a p o n k é n t  
100 m E /m l

2. n ap 0,9 4,2
4. „ 1,7 12,6
6. „ 0,8 31Д
8. „ 1.4 46,9
9. „ 0,8 36,4

10. „* 6,7 28,2
11. „ 13,2 24,8
12. „ 26,5 24,0

* A C TH -adás

á lta l 1962-ben izolált Y -l je lű  sejtvonal, am ely LAF1 eredetű  hím egér m ellék
vese kéreg tum orból szárm azik és ACTH nélkül is term el corticoidot (1.).

K orábbi vizsgálataink folyam án hasonló eredm ényre ju to ttu n k  fe ln ő tt 
p a tk án y  hipofízis sejtjeire vonatkozóan éspedig az A CTH-t term elő sejtekkel 
kapcsolatban. M egállapítottuk ugyanis, hogy a m onolayerben növő fe ln ő tt 
p a tk án y  hipofízis sejtek a tenyésztés 10—12. napjáig A C TH -t term elnek (11.). 
Lényegében hasonló m egfigyelést te t t  F leischer radioim m unoassay m ódszer
rel (2.). M ittler és m tsai legutóbb közölt vizsgálatai az L T H  és FSH  horm onok 
szövettenyészetben tö rténő  szintézisére és rilizére vonatkozóan szintén am el
le tt  szól, hogy in vitro körülm ények k ö zö tt hipofízis sejtek  horm onterm elő 
ak tiv itása  nem csak organ tenyészetben m arad h a t fenn, am in t azt ko rábban  
feltételezték.

A leírt módszer, am ely előzetes v izsgálataink  szerint az emberi em brio
nális m ellékvesék horm onterm elő ak tiv itásán ak  vizsgálatára is alkalm azható , 
megfelelő modell lehet a mellékvesék m orfológiai és funkcionális v izsgála tában .

összefoglalás

10—13 cm macska em briók m ellékveséjéből tripszines kezelés u tá n  
olyan sejttenyészet állítható  elő, amely horm onterm elő ak tiv itá sá t 2 — 3 h é ten  
keresztül is m eg tartja . E zt a horm onterm elő ak tiv itást az ACTH még erősíti. 
Morfológiailag a tenyészetekben hám  és fibroblaszt-szerű sejteke t ta lá lu n k .
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ВЫРАБОТКА ГОРМОНА НАДПОЧЕЧНИКАМИ ЭМБРИОНОВ КОШЕК 
В ТКАНЕВОЙ КУЛЬТУРЕ

А . Д евай, Е . Ш т арк, К . С алаи  и К. М и га й

Из надпочечников эмбрионов кошек размером 10—13 см, после обработки их трипси
ном, можно делать такие тканевые культуры, которые активно вырабатывают гормоны в 
течение 2—3 недель. Эту активность выработки гормона усиливает АКТГ. Морфологи
чески тканевые культуры состоят из эпителиальных клеток и клеток, подобных фибро
бластам.

H O R M O N E  P R O D U C T IO N  O F E M B R Y O N A L  CAT A D R E N A L S  
IN  C E L L  C U L T U R E

Gyévai, A . ,  Stark, E ., Sza lay, K . and M ih á ly , К .

I n  m o n o lay er cu ltu re s  fro m  em bryon ic  c a t  a d ren a l co rtex , th e  cells m a in ta in ed  th e ir  
h o rm on  p ro d u c tio n  c a p a c ity  fo r as m uch  as 2 o r  3 w eeks. T he h o rm o n  p ro d u c tio n  a c t iv ity  
was in te n s if ie d  a f te r  t r e a tm e n t  w ith  ACTH. T w o ty p es  of cells w ere c h a rac te ris tic  in  th e  cu l
tu res : e p ith e lia l  an d  f ib ro b la s t- lik e  cells.
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7. ábra. 14 cm  m acska  em brió  m ellékveséjéből k ész íte tt 5 n ap o s m onolayer te n y é 
szet. F ib ro b lasz to k  G iem sa festés u tán . 320 x

2. ábra. 13 cm m acska em brió  m ellékveséjéből k é sz íte tt 8 n ap o s m onolayer t e 
nyészet. H ám -szige t a f ib ro b lasz to k  k ö z ö tt. G iem sa festés . 500 X



3. ábra. 14 cm m acsk a  em brió m ellékveséjéből k é sz íte tt 6 napos m o n o lay er ten y é 
szet. H ám sejtek . G iem sa festés. 1200 X
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К -VITAMIN ÉS WARFARIN HATÁSA VII-FAKTOR 
(PROCONVERTIN) BIOSYNTHESISÉRE

R É Z  G Á B O R  és H A N S P R Y D Z

E L T E , Á lt. Á lla tta n i T anszék, B u d a p es t 
(T anszékvezető : D r. K o v ács Ján o s  docens) és 
U n iv . o f Trom so, D ep t, of M edical B iology,

T rom so , N orw ay
(T anszékvezető : P ro f. H an s P ry d z , M .D .)

B eérkeze tt: 1971. ok tóber 4-én 

Bevezetés

Ism eretes, hogy gerincesek véralvadási fak to rainak  egy része K -v itam in  
dependens, azaz hypovitam inosis p lasm ában, illetve serum ban m ért ak tiv i
tásuk  csökkenését eredm ényezi. A К -vitam in függő faktorok a következők 
(zárójelben a szinonim ák): I I  (prothrom bin), Y II (stabil faktor, serum  pro
throm bin  conversion accelerator-SPCA, proconvertin , co-tbrom boplastin), 
IX  (plasm a th rom boplastin  com ponent-РТС, Christm as fak tor, A u topro
th rom bin  I.) és X  (S tuart-P rover fak to r, autopro throm bin  C). E fak to rok  
ak tiv itá sá t dicum arol és szárm azékainak (pl. w arfarin) adagolásával is csök
kenten i lehet, ha tásu k  viszont nagyobb dózis К -v itam innal kivédhető. A v ita 
m in és an tagon istáinak  hatásm ód ját azzal m agyarázták , hogy К -v itam in  az 
illető fak to rok  polypeptid  láncának k ó d já t hordozó m R N S m olekulák trans- 
crip tio já t, ille tve tran s la tio já t (5, 11, 19) stim ulálja. Ez ellen szól azonban 
az, hogy anticoagulans kezelés a la tt álló betegek keringésében in ak tív , de az 
illető ak tív  fak to r an tiserum ával im m unreakciót adó „precursor”  m olekulák 
létezését m u ta ttá k  ki I I  (4, 8, 10), IX  (9) és X (17, 18) fak to r esetében. Való
színűbbnek látszik, hogy a К -vitam in a ribosom ákon syn thetizálódo tt po ly
peptid  láncok valam ely további átalakulásához szükséges, m elynek során 
az immunológiailag ak tív  precursor m olekulából k ialakul a specifikus ak tiv i
tással is rendelkező faktor-m olekula. Ism eretes, hogy I I  (12), V II (15, 16) 
és X  (2) fak to rok  glycoproteinek, és az a feltételezés, hogy a К -v itam in  függő 
lépés a szénhidrát-fehérje kötések lé tre jö ttéve l kapcsolatos (3, 12). E szerint 
a w arfarinnal kezelt betegek plasm ájában  a még á t  nem  alakult p recursor 
molekula jelenik meg.

A V II-fak to r precursorának  an ti-V II-an tiserum  segítségével tö rtén ő  
k im u ta tása  azonban sikertelen  volt (15). U gyanakkor e fak to r synthesiséről 
és sorsáról tu d u n k  leg többet. 60 000 m olekulasúlyú ^-globulin m olekulájának  
fél életideje a keringésben 5 óra. P lasm ában  m ért koncentrációja elsőként 
csökken dicum arol th e rap ia  következtében, és elsőként éri el a norm ális szin tet 
a kezelés leállítása u tán . A V II-fak to r, m iként a I I ,  és X -faktor a m ájban  
synthetizálódik  (14). Izo lá lt m ájsejt suspensiók (14), hepatom a se jtk u ltú rák  
(23) és m ájszeletek (13) egyarán t képesek synthetizálni. A synthesist követően  
a proconvertin  pa tkányokban  egy máj subm icrosom a frakcióban (valószínűleg
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Golgi m em bránokhoz kötö tten) m u ta th a tó  ki (2, 3), ahol ak tiv itá sa  egy war- 
farin -K -v itam in  insensitiv, hőm érséklet függő (optim um a 37 C°) átalakulás 
során  (ún. finalisatio) tovább növekszik (17) in v itro  is. P a tk án y  máj micro- 
som a frakció V II-fak to r ta rta lm a  actinom ycin D injekció u tá n  150, cyclo- 
hexim id  és purom ycin után  30—35 perccel, w arfarin  u tán  pedig 25 — 30 perccel 
kezd csökkenni. A plasm ában a csökkenés 90 —120 perccel a w arfarin , illetve 
cyclohexim id kezelés u tán  kezdődik (17). A V II-fak to r intracellularis k inetikája 
te h á t m eglehetősen jól ism ert. W arfarin  h a tása  rövidebb la ten tia-idő  elteltével 
észlelhető, m in t a ribosomalis polypeptidsynthesis-gátlóké. H a w arfarin és 
К -vitam in valóban egy, a po lypeptid  synthesis befejeződése u tán i lépésben 
szerepel, v árh a tó , hogy a precursor (a „csupasz”  polypeptid  lánc) in tracellu
laris k inetikai vizsgálatok alap ján  k im u ta th a tó . M ásrészt, ha  az im m un m ód
szerekkel ki nem  m uta tha tó  precursor V II-fak to r esetében is m egjelenik a 
w arfarinezett á lla tok  plasm ájában, ez esetleg egy in v itro  rendszerben elérhető 
lehetne a K -vitam in-w arfarin  sensitiv lépés szám ára, ha m áj microsoma 
frakciókat és w arfarin  plasm át együ tt incubálunk.

A nyag és módszer

A V II-fak to r ak tiv itást congenitalisan V II-deficiens betegtől nyert 
c itrá t plasm a (dr. O. Egeberg, In s titu te  for Throm bosis Researche, Oslo — 
szíves ajándéka) segítségével végeztük el. A reakcióelegy 0,1 ml deficiens 
p lasm a, 0,1 m l sós emberi agykivonat (szöveti throm boplastin) (7) és 0,1 ml 
tesz to ld a t keveréke volt. E z t vízfürdőn 3 percig incubáltuk , m ajd  0,1 ml 
ugyancsak 37 C°-os 30 mM CaCl., oldat hozzáadásától m értü k  az alvadási 
id ő t (6, 7).

A kísérletekhez használt 200 — 250 g testsú lyú  hím p atkányok  (CD*F 
inbred  ra ts , Charles River, W ilm ington, Mass.) m ájából perfusio u tán  5000 
és 18 800 g k ö zö tt ülepedő m icrosom a frakció t á llíto ttunk  elő. A perfusiót, 
hom ogenizálást (20 000 rpm , 3 ü tem , üveg-teflon hom ogenisator) és a nehezebb 
frakciók kiü lep ítését különös gonddal, -f-2 C° hőm érsékletű hidegszobában v é
geztük (3). Perfusiós és frakcionáló közegnek -\-2 C° hőm érsékletű  0,25 M 
szukrózt, Im M  EDTA-t és 35 mM T ris-puffert (pH 7,2 — 7,4) tarta lm azó  
o ldato t használtunk .

A fenti m icrosom a frakció t ezután ugyanebben az o ldatban  resuspendál- 
tu k  és 37 C° hőm érsékletű vízfürdőn rázás közben 90 percig incubáltuk , hogy 
a W -K -insensitiv  finalisatio m egtörténhessék, m ajd 90 másodperces u ltra 
hangos kezelésnek v e te ttü k  alá (MSE gyártm . dez in tegráto rt használtunk  
— 20 C°-os hűtőfürdővel). A suspensiót ezu tán  105 000 g-vel (40 000 rpm  a 
Spinco 60 ro to rban) 60 percen á t centrifugáltuk. Az így n y ert v íztiszta felül
úszó V II-fak to r ta rta lm á t h a tá ro z tu k  meg.

Kezelések: a felhasznált kb. 150 db p a tk án y t 6 k ísérleti csoportba 
osz to ttuk .

1. Az á llatoknak  0,05 — 3,0 mg/100 g testsú lynyi w arfarin t (M arevan, 
Evans) ad tu n k  1 ml desztilláltvizes o ldatban  i. p. Az á lla to k at 8, 12, 24, 36, 
48, 60 és 90 órával az injekció u tán  decap itáltuk .

2. A m ásodik csoport p a tk án y  24 órával 0,1 mg/100 g testsú lynyi 
w arfarin  injekció u tán  1 —1000 ц g К  j-v itam in t (K onakion, Roche) k ap o tt 
0,4 ml 45% -os etanolban i. p ., és az injekció u tá n  90 perccel decapitáltuk ' őket.
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3. Ez a csoport 24 órával az előbbi w arfarin  dózis beadása u tá n  250 
jitg/lOO g testsúlynyi K j-v itam in t k ap o tt i. p., m ajd  ezt követően 1/2, 1, 1 1/2, 
2, 3, 4 és 5 óra m úlva öltük meg őket.

4. A negyedik csoport kezelése az előzőétől abban  különbözött, hogy a 
K j-v itam in  előtt 10, 20, 30, 40, 50, 60, 70, 80 és 90 perccel, valam in t a v itam in
nal szim ultán 1 mg/100 g testsú lyny i cyclohexim idet (Sigma) k ap tak . V ala
m ennyi állato t a К -vitam in kezelés u tán  90 perccel (a w arfarin u tán  25,5 
órával) öltük meg. Az 1 .—4. csoportból nyert á lla tok  m ájából n y ert micro- 
som a frakció V II-fak to r ta rta lm á t m eghatároztuk.

5. Ez a csoport kezeletlen kontro ll volt. Részben a máj microsoma 
norm ál (100%) V II-fak to r ta rta lm án a k  m eghatározására szolgált, részben 
pedig a norm ál p a tk án y  citrá t-p lasm a hígításai a lap ján  kész íte ttük  a szükséges 
s tan d a rd  görbéket. A vérvétel ae therre l a lta to tt  állatok vena cava-jából 
szilikonizált tű  és polietilén fecskendő segítségével tö rtén t.

A kísérletek m ásodik részében cycloheximiddel (1 mg/100 g) kezeltünk 
norm ál patk án y o k a t. Az injekció u tá n  90 — 150 perccel a m ájakból izoláltuk 
az 5000 és 18 000 g között ülepedő microsoma frakció t. Egy m ájból nyert 
m icrosom a frakciót 2 ml EDTA -t vagy  helyette CaCl2-t és MgCl2-t tarta lm azó  
hom ogenizáló közegben resuspendáltunk . A suspensiót ezután azonos té r 
fogatú , w arfarinnal kezelt állatok alacsony V II-fak to r ak tiv itású  (0—5% ) 
serum ával, illetve p lasm ájával eg y ü tt 37 C°-os vízfürdőben rázás közben 
incubáltuk . A keverék esetenként w arfarin t, K j-v itam in t, vagy cyclohexim idet 
ta rta lm az o tt. Az incubált keverékből a 0., 10., 20., 30., 60., 90., 120. és 150. 
percben v e ttü n k  0,1 ml-es m in ták a t, melyek V II-fak to r ak tiv itá sá t meg
h a tá ro z tu k .

Egyes esetekben a cycloheximid injekció u tá n  a decapitálás elő tt 30 
perccel a microsoma donorok 250 pg/100 g testsúlynyi K j-v itam in t, vagy 0,1 
mg/100 g testsúlynyi w arfarin t k ap tak . Más esetekben a w arfarin-serum ot 
0,01 M K -oxalát jelenlétében B aS 0 4 (100 mg/ml) adsorptiónak v e te ttü k  alá, 
hogy a m ég jelenlevő V II-fak to rt (és a több i К -v itam in  dependens fak to rokat) 
eltávolítsuk . Az így n y ert B aS 0 4-serum ot szintén felhasználtuk „precursor 
o ld a tk én t” .

Eredmények

N agy dózisú (0,5 — 3 mg/100 g testsúlynyi) w arfarin injekció u tán  
12 — 24 ó rával a máj m icrosom a frakció jában  V II-fak to r ak tiv itás t k im u ta tn i 
m ár nem  lehet. Az álla tok  haem orrhagiás tünetek  k ö zö tt a 36 — 90 óra között 
e lpusztulnak, m iközben a plasm a V II-fak to r ak tiv itása  a norm álisnak 0 — 5% - 
ára csökken. A peritoneum  súlyos bevérzései és az á lla tok  gyengesége m ia tt 
célszerűen kisebb dózist (0,1 mg/100 g patkány) alkalm aztunk. A csökken te tt 
dózis beadása u táni 12. órában megölt állatok m ájának  microsoma frakciója 
m ár nem  ta rta lm azo tt k im u ta th a tó  m ennyiségű V II-fak to rt. Az ak tiv itás  
a 36.—48. órában ism ét m egjelenik, és ezu tán  lassú növekedést m u ta t. A plas- 
m ában m ért ak tiv itás a 24. órában a norm álisnak 3 — 5% -a.

H a a w arfarinnal kezelt állatok az injekció u tá n  24 órával különböző 
dózisú K j-v itam in  in jekciót kapnak (2. csoport), a m icrosom a frakcióban 
90 perccel a vitam in kezelés u tán  m ért ak tiv itás a dózissal m axim um -görbe 
szerin t változik; 200 pg/100 g testsú lyny i vagy nagyobb K j-vitam in dózisok
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1. ábra. 250 /tg/ЮО g te s tsú ly n y i K ^-v itam in  h a tá sa  w a rfa rin n a l keze lt p a tk á n y o k  m áj m icro- 
som a frak c ió já n a k  V II-fa k to r  ta r ta lm á ra

egyarán t az ak tiv itásnak  a kezeletlen kontroll csoportban m ért szintjére való 
v isszatérését eredm ényezik (22).

W arfarin  u tán  beado tt (250 jUg/100 g) K j-v itam in  injekció ak tiv itá s
növelő ha tása  (3. csoport) a beadás u tán  3Ó perccel válik észlelhetővé; a 90. 
percb en eléri a kezeletlen kon tro ll szin tjét, m ajd  különböző m értékben meg is 
ha lad ja  azt. A 4. — 5. órában té r  vissza a norm ális (100%) szintre (1. ábra).

Amikor w arfarinnal kezelt állatoknak cyclohexim idet a K j-vitam innal 
szim ultán, vagy  30—40 perccel előtte ad tunk  (4. csoport), a m icrosom a frakció
ban  k im u ta th a tó  ak tiv itás 90 perccel a K j-v itam in  injekció u tán  elérte a 
m axim um át: a kezeletlen kontro ll ak tiv itásának  55 — 60% -át. H a azonban 
a cycloheximid ennél hosszabb idővel előzte meg a v itam in  injekciót, akkor 
ennél kisebb ak tiv itá s t m értünk . Sohasem k ap tu n k  aktivitásnövekedést, h a  
az in terva llum  90 percnél hosszabb volt.

K ísérleteink m ásodik részében izolált m icrosoma frakcióknak warfarin- 
nal kezelt á llatok plasm a, illetve serum V II-fak to r ak tiv itására  gyakorolt 
h a tá sá t v izsgáltuk. Mindig k ap tu n k  bizonyos ak tiv itás növekedést (1. táb la ),
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Cycloheximiddel kezelt patkányokból nyert máj 
microsoma fra kc ió k  hatása w arfarinnal kezelt állatok plasm ájára  

és BaSO t -adsorbeált serumára (120 perces in  vitro incubálás)  
A lvadási idők  V II-te sz tb en  (sec.)

0 m in. 120 m in .

W -plasm a 80,0 sec. 39,3 sec.
81,3 49,3
69,6 48,6
67,0 41,0
81,3 46,0

B a S 0 4-W -serum 67,0 49,0

A te s z t  pufferideje 77 — 81 sec. Az a d a to k  1 k ísérle tet (3 p a ra le l m érést) képviselnek.

ha cycloheximiddel kezelt patkányok  m ájából készült m icrosoma frakció t 
w arfarinnal kezelt á llatok  plasm ájával, serum ával, vagy B a S 0 4-serum ával 
incubáltuk . A B aS 0 4-serum ból az oxalá to t tris-, illetve acetát-pufferrel szem 
beni dialízissel e ltávo líto ttuk . A készítm ények aktivitásnövekedése lényegében 
azonos m értékű  volt. Hasonló eredm ényeket k ap tu n k , akár az E D T A -t 
tarta lm azó  homogenizáló közeget, akár a Ca- és M g-ionokat ta rta lm azó  
m édium ot (0,25 M szukróz, 25 mM KC1, 10 mM MgCl2 vagy CaCl.,, 35 mM 
Tris. puffer pH  7,4) alkalm aztuk  a m icrosom a frakció resuspendálására.

Az in  v itro  rendszerbe ju t ta to t t  cycloheximid (0,2 mg/ml), vagy K 4- 
v itam in  (0,5 mg/ml) a fo lyam ato t nem  befolyásolta lényegesen, w arfarin  
(2 mg/ml) azonban gátlást fe jte tt ki.

Cycloheximiddel kezelt á llatoknak in vivo ado tt K 4-vitam in nem befolyá
solta a m ájukból nyert m icrosom a frakció aktivitásnövelő h a tásá t; ug y an 
ebben az időpontban w arfarin t k ap o tt á llatok  m ájából k ész íte tt m icrosom a 
frakció azonban egyáltalán nem  növelte a „precursor o ld a t” -ok ak tiv itá sá t. 
Mag, m itochondrium  és postm icrosom a frakciók nem  képesek az ak tiv itá s  
szám ottevő növelésére.

2. ábra. K j-v ita m in  h a tá sa  w a rfa rin n a l k eze lt p a tk á n y o k  m áj m icrosom a frak c ió ján ak  V II-  
fa k to r  ta r ta lm á ra  cyclohex im iddel b lo k k o lt feh érjesy n th esis k ö rü lm én y e i k ö zö tt.
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Megbeszélés

K j-v itam in  hatására a várakozásnak megfelelően, w arfarinnal kezelt 
állatok m ájában  a microsoma frakció V II-fak to r ta rta lm a  megjelenik, m ajd  
néhány  órán belül helyreáll a normális synthesis. K j-v itam in  a microsoma 
frakció ak tiv itá sá t akkor is képes növelni, ha  a warfarin h a tása  a la tt álló álla
to k , m elyeknek m áj microsomái k im u ta th a tó  mennyiségű Y ll-fa k to r t m ár 12 
órája nem tarta lm azn ak , a v itam in  injekció e lő tt 0 — 60 perccel cycloheximid 
kezelést k ap n ak . Tekintetbe véve, hogy az alkalm azott cycloheximid dózis 
a ribosomális fehérjesynthesist 5 percnél rövidebb idő a la tt legalább 95% -kal 
csökkenti (17), nem  valószínű, hogy a cyclohexim iddel szim ultán, vagy u tán a  
10—40 perccel ad o tt K j-v itam in  hatása kapcso la tban  lenne a fehérjesynthesis 
(akár a tran s la tio , különösen nem  a transcrip tio ) stim ulálásával. Valószínűbb, 
hogy a К -v itam in  beadása u tá n  észlelt aktiv itás-növekedés olyan polypeptid  
(precursor) m olekulák tovább i átalakulásából szárm azik, m elyek még a cyclo
hexim id kezelést megelőzően synthetizálód tak . A m ájnak  a precursorból 
akkora készlete van, hogy ez a fehérjesynthesis teljes h iányában  is 30—40 
perc id ő ta rtam ra  fedezni tu d ja  a K-W -érzékeny átalakulás szubsztrát szükség
letét. Cycloheximid jelenlétében és К -v itam in  hiányában  60 — 90 perc a la tt  
a teljes p recursor m ennyiség fe lhasználhata tlanná válik  a K -W -érzékeny 
reakciólépés szám ára. Feltételezésünk szerint azért, m ert a durva felszínű 
endoplasm ás reticulum  (a polypeptid synthesis helye) felől, valószínűleg 
m em bránhoz k ö tö tt form ában áram olva ennyi idő a la tt  a ta rta lék  (pool) 
utolsó m olekulái is tú lju tn ak  a K -W -sensitív reakció helyén. E zt az elképzelést 
az is tám o g atja , hogy norm ál állatoknak ad o tt cycloheximid hatása  is 30 — 35 
perc m úlva válik  észlelhetővé a submicrosomális V II-fak to r pool-ban (2, 3) 
a K -W -insensitív folyam at helyén. A I I  (4, 8, 10), IX  (9) és X fak to rn ak  
(17, 18) em berben, a X  fak to rn ak  m ajom ban (18) és szarvasm arhában  (20) 
k im u ta to tt precursoraival analóg V II-faktor-precursor lé tezhet teh á t p a tk án y 
ban. Hill és m unkatársai (5) szerint a К -vitam in h a tá sá t a p ro throm bin  
mRNS tran sla tio ján ak  késői stádium ában fejti ki; esetleg diszulfid h idak  
létre jö ttében  szerepel. Nem  m u ta ttak  ki azonban K -vitam in-függő lépésben 
ak tiválható  pro throm bin precursort purom ycin kezelés u tá n . Ennek oka az 
lehet, hogy ők a К -vitam in kezelést 1 órával a purom ycin u tán  végezték. 
Mint V II-fak to r esetében lá ttu k , ez az idő elegendő lehet ahhoz, hogy a p re
cursor te ljes mennyisége elérhetetlenné váljon  a K-vitam in-függő lépés szá
mára. B abior és Kipnes (1) eredm ényei is m agyarázhatóak  egy intracelluláris 
precursor létezésével. Ők a microsoma frakcióhoz k ö tö tt V II-fak to r felszaba
dítására nem  használtak u ltrahangos kezelést. Az általuk  m egfigyelt proconver
tin  ak tiv itások  valószínűleg ez okból 5 — 10-szer kisebbek, m int az álta lunk  
k im u ta to tt ak tiv itások (2, 3, 17). Lehetséges, hogy Ca-ionok szükségesek a 
V II-fak to r felszabadulásához, ha nem használunk ultrahang-kezelést (1).

A precursorok term észete, és a K -vitam in-w arfarin  érzékeny folyam at 
m echanizm usa ism eretlen. K inetikai (17), im munológiai (18, 20) és peptid- 
térkép-vizsgálatok (24) szerin t a precursorok és ak tív  fak torok  között s tru k 
turális, vag y  konformációs különbségek vannak. A V II-fak to r esetében a 
különbség im m unreakcióképességének h iányában  is m egnyilvánulhat. W ar
farinnal kezelt állatok m áján ak  microsoma frakciója 1 — 2 órával a K j-v itam in  
beadása u tá n  néhányszor nagyobb m ennyiségű V ll-fa k to r t tarta lm az, m int 
norm ál kezeletlen állatoké. Ennek oka lehet, hogy: a) a norm ál állat m ája sub-
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optim ális mennyiségű К -vitam int ta rta lm az , és a synthetizálódó precursorok 
egy része nem  m ódosul, b) a k ísérlet körülm ényei között a V II-fak to r pool 
m érete és/vagy a fak to r áram lási sebessége m egváltozik, c) a K -vitam in  
post-translatios h a tá sán  kívül valóban  rendelkezhet a V II-fak to r m RNS- 
vának  transcrip tio jára  vagy tran sla tió já ra  irányuló stim ulatív  h a tássa l is.

E lőzetesnek tek in tendő  kísérleteink eredm ényei szerint a w arfarin 
érzékeny lépés helye esetleg a m icrosom a frakció m em bránjaiban talá lható , 
m elyek valószínűleg képesek a p lasm ában  is jelenlevő precursor ak tiválásra 
in v itro . Az aktivitásnövekedés nem  szárm azhat a cyclohexim iddel kezelt 
m icrosom a donorok m ájából, m ert 150 perccel az injekció u tán  a microsoma 
frakcióban nincs k im u ta th a tó  m ennyiségű V II-fak to r, sőt, ennyi idő a la tt 
a precursor ta rta lék  is elfogy. Az aktiv itásnövekedés cycloheximidre érzéket
len, te h á t nem szárm azhat in v itro  fehérjesynthesisből sem. A fo lyam at a 
p lasm ában jelenlevő kism olekulájú anyagok távollétében  is végbemegy, hiszen 
dializált B a S 0 4-serum V ll-ak tiv itá sa  is növelhető. Mivel a fo lyam at in vivo 
és in v itro  ado tt w arfarinra is érzékeny, lehetséges, hogy valóban a K -vitam in 
függő lépéssel foglalkozunk, bár cyclohexim iddel kezelt nem K -v itam in  h iá
nyos állatoknak  in vivo, valam int in  vitro ad o tt K -v ita m in  a fo lyam ato t 
nem befolyásolta. Lehetséges, hogy K -v ita m in  in v itro  adva nem képes eljutni 
a rendeltetési helyére, esetleg előbb m etabolizálása szükséges. A m icrosom a 
frakció szerepét húzza alá az a m egfigyelésünk is, hogy mag, m itochondrium  
és postm icrosom a frakciók nem képesek aktiv itásnövekedést produkáln i. 
A problém ák eldöntése céljából baktérium m entes, K -vitam inhiányos diétán 
ta r to t t  patkányok  m ájából készült, to v áb b á  gradiens centrifugálással t isz títo tt 
frakciókkal továbbra  is folynak kísérletek  az Oslói Egyetem  Fogorvosi K ará
nak Mikrobiológiai Tanszékén, ahol egyikünk e m unkában  norvég állam i ösz
tönd íjaskén t v e tt  részt. E m unka egyes részletei ko rábban  kongresszusi, illetve 
rövid form ában m ár közlésre kerültek (21, 22).

Összefoglalás

W arfarinnal kezelt patkányok m ájában  létezik  a V II-fak to rnak  egy 
inak tív  precursora, m ely a fehérjesynthesistől függetlenül aktív  V H -fak to rrá  
alakulhat a K -vitam in dependens fo lyam atban . A w arfarinnal kezelt p a tk án y o k  
cycloheximid kezelést k ap tak , m ajd ez t követően K ^ v itam in t. K -v ita m in  
még 30—40 perccel a p ro tein  synthesis teljes leállása u tán  adva is a máj 
microsoma frakció V II-fak to r ta rta lm án ak  kifejezett növekedését v á lto tta  ki. 
Valószínű, hogy izolált m icrosoma frakciók in vitro képesek w arfarinnal kezelt 
állatokból v e tt  plasm a, serum  és B a S 0 4-adsorptiónak a láve tett serum  pre
cursor m olekuláinak áta lak ítására . Ez a folyam at in  v itro  ado tt w arfarinra 
érzékeny.
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ВЛИЯНИЕ ВИТАМИНА-К И ВАРФАРИНА НА БИОСИНТЕЗ СЕДЬМОГО ФАКТОРА
(ПРОКОНВЕРТИНА)

Г. Рез и Г. Придз

В печени крыс, обработанных варфарином, имеется инактивный предшественник 
седьмого фактора, который независимо от синтеза белков в процессе, зависящем от ви- 
тамина-К, может переобразоваться в активный фактор. Крысам, обработанным варфари
ном, было введено циклогексимид,затем витамин-К. Даже через 30—40минут после полной 
блокады синтеза белков витамин-К увеличивал содержание седьмого фактора в микро-
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сомной фракции печени. Изолированные фракции микросом in vitro, вероятно, способны 
преобразовать прекурзорные молекулы плазмы и сыворотки, полученные от животных, об
работанных варфарином, а также сыворотки, подверженной адсорпции сульфата бария. 
Этот процесс in vitro чувствителен к варфарину.

IN F L U E N C E  O F V IT A M IN  К  AN D  W A R F A R IN  O N  T H E  B IO S Y N T H E S IS  
O F  FA C TO R  V II (P R O C O N V E R T IN )

R éz, G. and P rydz, H .

A n in ac tiv e  p recu rso r fo r F a c to r  V II  is p re sen t in  th e  liv e r o f r a ts  t re a te d  w ith  w a r
farin , w hich  c an  be tran sfo rm e d  in to  ac tive  F a c to r  V II , in d ep e n d en tly  fro m  th e  p ro te in  s y n 
thesis, in  a  v ita m in  К  d e p en d e n t process. R a ts  t r e a te d  w ith  w a rfa rin  w ere given cyclo- 
hexim ide, a n d  su b seq u en tly  v ita m in  K . V itam in  К  a d m in is tra tio n  re su lted  in  a  defin ite  in crease  
o f th e  F a c to r  V I I  co n te n t in  th e  liv e r  m icrosom e frac tio n  even  3 0 —40 m in u te s  a fte r th e  to ta l  
b lock  of p ro te in  syn thesis. I t  is p ro b ab le  th a t  iso la ted  m icrosom e frac tio n s a re  ab le  to  tra n s fo rm  
in  v itro  p re cu rso r m olecules o f p lasm a  and  serum , su b je c ted  or n o t to  b a riu m  su lp h a te  a d 
sorp tion , o f an im als  t re a te d  w ith  w arfarin . T his process is sensitive  to  w a rfa rin  ad d ed  in  v itro .
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PATKÁNY LYMPHOCYTÁK KATEGORIZÁLÁSA 
FÉNYMIKROSZKÓPOS MORFOLÓGIÁJUK ALAPJÁN 

ÉS ULTRASTRUKTURÁLIS JELLEMZÉSÜK

B L A Z SE K  ISTV Á N

MTA K ísé rle ti O rv o s tu d o m án y i K u ta tó  In té z e t  
(Ig azg a tó : D r. S ta rk  E rv in )

B e érk eze tt: 1971. a u g u sz tu s  10-én

A ly m p h o cy ták at m in t különálló fehérvérsejtféleséget Ehrlich 1879-es 
m unkája  ó ta  ism erjük (14). Az élettani vizsgálatok azt m u ta tják , hogy kulcs
szerepet já tszan ak  az im m unológiai reakciókban és a vérsejtképző fo lyam atok
ban , így a szervezetben tö b b , eltérő funkciójú  v áltoza tuk  fordul elő (14, 32, 
43). A morfológiai m egfigyelések szerint ugyanakkor a szervezet lym phocyta 
állom ánya különböző lym phocyta típusokból tevődik össze. Az é le ttan i és 
morfológiai ada tok  egyeztetésére az u tó b b i években egyre több próbálkozás 
tö rtén ik . Idá ig  azonosíto tták  fény- és elektronm ikroszkópos szinten az ellen
anyag-term elő sejteket (10, 20), a stem se jtek e t (35, 39), elektronm ikroszkópos 
szinten az antigén reak tív  sejteket (31), az im munológiai m em óriát táro ló  
sejteket (27) és vannak  ada tok  a rövid és hosszú életű kis lym phocyták m orfo
lógiájára vonatkozóan is (1, 9, 17).

A lym phocyták  transzform ációs képességét m ár a század elején fel
tételezték  (41), de nem ism ert még pontosan , hogy m elyik lym phocyta típus 
képes transzform álódni m acrophággá, p lazm asejt irányba vagy szövettenyé
szetben fib ro b lasttá , epitheloid sejtté  vagy  többm agvú óriássejtté.

A lym phocytákkal végzett im munológiai és biokém iai vizsgálatokhoz 
egyre inkább frakcionált sejteke t használnak. A frakciók elemzésénél azonban 
csak azt ad ják  meg, hogy m ilyen a nagy, közepes és a kis lym phocyták gyako
risága (3, 27, 28, 29).

V izsgálatunk célja az vo lt, hogy morfológiai szem pontok alapján k a te 
gorizáljuk az egészséges szervezet lym phocytáit és le írjuk  u ltrastru k tu rá lis  
jellegzetességeiket.

A nyag és m ódszer

A vizsgálatokhoz 100 —110 g-os, CFE törzsből szárm azó h ím nem ű 
p atk án y o k a t használtunk  fel. A vért éter narcosisban, szívpunkcióval v e ttü k  
le, m ajd k ioperáltuk  a th y m u st, m esentheriális nyirokcsom ót, lépet és a fem ur- 
ból a csontvelőt. A vérből a leukocy tákat a vörösvértestektől 4 órás szoba- 
hőm érsékleten tö rtén ő  ülepítéssel ( lx  g) válasz to ttuk  el. A leukocy tákat 
ta rta lm azó  felülúszó plazm át 700 x g-vel 10 percig cen trifugáltuk, m ajd  
a se jtü ledéket Tyrode o ldatban  reszuszpendáltuk. A k ioperált lym phoid  
szerveket T yrode oldatban  apró darabokra vágtuk  és a sejteket csipesszel 
k in yom kod tuk , m ajd  szuszpendáltuk. A sejtszuszpenziókból 0,3 — 0,3 m l-t
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ü lep íte ttü n k  tárgylem ezre G aillard-Schaberg féle ülepítő kam ra  m ódosíto tt 
változa tában . A p repará tum okat m ethanolos fixálás u tá n  3% -os Giemsa 
o lda tta l m egfestettük.

A sta tisz tika i értékelést m inden szervben 500 — 500 lym phocyta v izsgá
la ta  alapján, a következő morfológiai bélyegek figyelem bevételével végeztük:

1. se jtá tm érő : a) nagy  lym phocyta, b) közepes lym phocyta, c) kis 
lym phocyta;

2. sejtm ag átmérő/egész se jt átm érő a rán y  (R): a) 1,0 — 0,91, b) 0,90 — 
0,5;

3. sejtm ag alakja: a) göm bölyű, b) szabály talan , c) invagináit;
4. sejtm ag szerkezete: a) nukleoluszos, b) nukleoluszt nem  tarta lm azó ;
5. chrom atin  állom ány: a) homogén eloszlású, b) m ozaikszerűen ren d e

ződö tt;
6. chrom atin  állom ány töm öttsége: a) laza , b) tö m ö tt;
7. cytoplasm a basophylia: a) enyhén, b) közepesen, c) erősen basophyl;
8. Azur-granuláció jelen léte .
Elektronm ikroszkópos vizsgálathoz a Tyrode o ld a tb an  szuszpendált 

sejteke t 10 percig 700 x  g-vel cen trifugáltuk , m ajd a sejtü ledéket 2,25% -os 
N a-cacodyláttal (0,1 M, pH  7,2) pufferolt g lu tára ldehydben  60 percig; 4 C°-on 
fixáltuk , m ajd  10 percig N a-cacodylátban m ostuk. Ism éte lt centrifugálás és 
a m osófolyadék leszívása u tá n  a sejtü ledékre 2 csepp hő inak tivált ty ú k 
p lazm át ré tegeztünk  és 700 x  g-vel 60 percig cen trifugáltuk . Az összeragadt 
sejteket 1% -os osm ium tetroxidban (pH 7,2, 0,1 M-os N a-cacodyláttal pu ffe
rolt) 45 percig, -f-4 C°-on u tó fix á ltu k , N a-cacodylát pufferben 10 percig m os
tu k , m ajd  ethanolos dehidrálás u tán  D urcupan  ACM-be ágyaztuk . A m etsze
tek e t R eichert Om U2 u ltram ikro tom m al kész íte ttük  és uran ilacetátos és 
ólom citrátos kettős kontrasztozás u tán  JE M -6 típusú elek tronm ikroszkóppal 
vizsgáltuk.

V izsgálati eredm ények

A fénym ikroszkópos m érések szerint az összsejt m éreteloszlása egy-egy 
szervben nem  szim m etrikus. Az eloszlási diagram m  a nagyobb m ére tta rto m án y  
irányában  e ln y ú jto ttab b  és az első nagy csúcson kívül m ég 1 vagy 2 kisebb 
csúcsot ta rta lm az  (1. ábra). Ezek alap ján  a lym phocyták  3, részben egym ást 
fedő sejtcsoportból állnak. A nagy, közepes és kis lym phocyta csoportok 
aránya szervenként különbözik.

Az á tlag  sejtátm érő  é rték  a thy m u sb an  a legkisebb 7,6 fi, a vérben  
8,0 fi, a lépben 8,1 fi, a csontvelőben 8,4 ц  és a nyirokcsom óban 8,6 fi.

Az anyag és m ódszer fejezetben felsorolt m orfológiai szem pontokat 
figyelembe véve 432 elm életi lym phocyta típ u s létezik. Az ö t szervben összesen 
51 típus fo rdu lt elő, ebből 4 Í a 2% -nál gyakoribb típus és 22 típus fo rdu lt 
elő 2 vagy több  szervben.

A thymusban  a nagy  és közepes lym phocyták közül egyik típus sem 
és a kis lym phocyták  közül is csak öt típus éri el a 2% -os gyakoriságot. A vér
ben összesen 16 típus fordul elő: 1 nagy, 5 közepes és 10 kis lym phocyta. 
Ehhez hasonló arányú az eloszlás a lépben, ahol 1, 5 és 11, és a nyirokcsomóban, 
ahol 1, 6 és 16 a nagy, közepes és kis lym phocyta típusok  száma. E ttő l eltérő
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1. kép. S zab ály ta lan  a lak ú , fe jle tt nuk leo lussza l és nagy , b asoph il cy to p lazm áv a l rendelkező 
ly m p h o b la st ny irokcsom óból. X 3600

2. kép. K ettes szám ú  nagy  ly m p h o cy ta  lépből. X 3600

3. kép . G öm bölyű, nukleoluszos és laza  ch ro m a tin  á llo m án y ú  se jtm aggal és n ag y m ére tű ’ 
erősen  basophyl cy to p lazm áv a l rendelkező  nagy ly m p h o c y ta  lépből. X 3600

4. kép . H atos szám ú közepes és huszonegyes szám ú kis ly m p h o cy ta  (á tm en e ti p lazm asejt) 
nyirokcsom óból. X 3600

5. kép. Négyes szám ú közepes ly m p h o c y ta  lépből. X 3600

6. kép . H etes szám ú közepes ly m p h o cy ta  lépből. X 3600

7. kép. T izenkettes szám ú kis ly m p h o c y ta  lépből. X 3600

8. kép. Tizes szám ú kis ly m p h o cy ta  ny irokcsom óból. X 3600

9. kép. T izenötös szám ú  kis ly m p h o cy ta  lépből. X 3600

10. kép. T izenegyes szám ú kis ly m p h o c y ta  lépből. X 3600

11. kép. T izennyolcas szám ú kis ly m p h o c y ta  cson tvelőbő l. X 3600

12. kép. H uszonegyes szám ú kis ly m p h o c y ta  azúr g ran u lu m o k k a l lépből. X 3600

13. kép. Nyolcas szám ú kis ly m p h o cy ta  csontvelőből. X 3600

14. kép. T izenhatos szám ú kis ly m p h o c y ta  és é re tt p laz m ase jt lépből. X 3600

15. kép. T izen h árm as szám ú kis ly m p h o c y ta  lépből. X 3600

16. kép. T h y m u s á tn é ze t. A k ép en  ep ith e l sejt, nag y  és kis ly m p h o cy ták  lá th a tó k . X7800

17/a . kép. N agy ly m p h o cy ta  lépből. A se jtm agban  jó l fe jle tt  nukleoluszok és m ag test, a cy to- 
p lazm ában  fe jle tt  o rganellum ok lá th a tó k . X 10 800

17/b. kép. F ib rillu m -k ö teg  erősebb n ag y ítássa l. X 28 000

18. kép. N agy ly m p h o c y ta  lépből. A se jtm ag b an  nukleo lusz , a cy to p lazm áb an  Golgi vesicu- 
lum ok  és Gall te s t  jellem ző, x  14 700

19. kép. C entrio lum  k eresz tm etszete  f ia ta l th y m u s ly m p h o cy táb ó l. Jó l lá th a tó  a 9 X 3-as 
tu b u lá ris  a lap szerk eze t. x  69 000







20. kép. V ilágos cy to p lazm ájú  n a g y  lym phocy ta  th y m u sb ó l. A c y to p la zm áb a n  re n d sze r in t 
m eg ta lá lh a tó  a cen trio lu m . A rib o szó m ák  poliszóm a fo rm áb an , v iszony lag  kis szám ban fo rd u l
n ak  elő. X 18 100
21. kép. N yirokcsom ói nagy ly m p h o cy ta . A n ag y m ére tű  cy top lazm ára  d en z  m ito ch o n d riu m o k , 
nagyszám ú szabad- és poliriboszóm a, au tophag  v acu o lu m o k  és g likogén szemcsék je llem ző k , 
X 11 500

22. kép . Közepes ly m p h o cy ta  nyirokcsom óból. A m a g b a n  fe jlett n u k leo lu sz , a cy to p lazm áb an  
világos m ito ch o n d riu m o k , szabad riboszóm ák, rö v id  e rg as to p lazm atik u s  re tik u lu m  á tm e ts z e 
tek  és p inocytózis vesiculum ok lá th a tó k . X 12 500

23. kép. Lépből szárm azó  közepes ly m p h o cy ta . A se jtm a g b an  hu ro k  a la k ú  m agtest, a c y to 
p lazm áb an  pedig  a m agm em brán  levá lásábó l k e le tkező  en d o p lazm atik u s re tiku lum  lam e llák  
figyelhetők  meg. X 9800
24. kép. Kis ly m p h o c y ta  a th y m u sb ó l. A se jtm agban  a h e te ro ch ro m a tin  dom inál, a c y to p la z 
m áb a n  a nagyszám ú szabad  és po liriboszóm án k ív ü l n é h án y  m ito ch o n d riu m  figyelhető m eg. 
X 11 800

25. kép. F ia ta l p lazm ase jt nyirokcsom óból. Je llem zők  a hosszú e rg asto p lazm atik u s re tik u lu m  
á tm e tsze tek , x  11 200

26. kép. N yirokcsom óból szárm azó n ag y  lym phocyta  nukleolusza. A h e te ro ch ro m a tin b a  á g y a 
z ó d o tt nukleoluszon jó l e lk ü lö n íth e tő k  az amorf, f ib r il lá r is  és a g ran u lá ris  állom ány, v a la m in t 
a nagyobb  világos és a  kisebb, e rősen  e lektrondenz s tru k tú rá k , x  36 000

27. kép. V irus p a r ticu lu m o k  közepes ly m p h o cy ta  h e te ro ch ro m a tin  á llo m án y áb an . X 149 000
28. kép . E rősen denz  a lapállom ányú , sű rűn  c r is tá z o tt  m itochondrium , lip id  csepp és p in o 
cy tóz is vakuolum  közepes ly m p h o cy táb ó l. X 36 000

29. kép . S zo k a tlan , gy ű rű  alakú m itochondrium  th y m u s  nagy ly m p h o cy táb ó l. X 51 000

30. kép. F inom an  szem csézett a lap á llo m án y ú  ly so so m ák  csoportja  n a g y  ly m p h o cy táb ó l' 
X 51 500

31. kép. E rősen  denz, csapadék-szerű  anyagot ta r ta lm a z ó , va ló szín ű leg  m itochondriá lis  
e red e tű  tes t közepes ly m p hocy tábó l. X 115 000
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1. ábra. A lymphocyták méreteloszlása a thymusban, nyirokcsomóban, lépben, csontvelőben
és a vérben

a típusok megoszlása a csontvelőben, ahol a nagy és közepes lym phocyta típusok  
szám a viszonylag nagyobb: 4 és 9, és a kis lym phocyta típusok  száma kisebb: 8.

A szervek összehasonlítása céljából táb lázaton  foglaltuk össze a 2% -nál 
gyakoribb és legalább 2 szervben előforduló lym phocyta típusokat (1. tá b lá 
zat). Az 1 —15. képeken ezekből m u ta tu n k  be néhányat.

Az 1. képen egy 14 ц  átm érőjű  lym phoblast lá th a tó , mely a ny irok 
csomóban, lépben  és a csontvelőben jellem ző. A 2. és 3. képen nagy lym pho
cy ta , a 4 —7. képeken közepes lym phocyta és a 8 —15. képeken kis lym phocyta 
típusok  lá th a tó k . A 4. képen egy átm eneti, a 14.-en egy é re tt plazm asejt sze
repel a lym phocytákon  k ívül.

A 13 és 16-os se jttípus (15. és 14. képek) gyakorisága a legnagyobb 
(10 és 30% közö tt) m indegyik szervben, de a 4-es (5. kép), 6-os (4. kép), 10-es 
(8. kép) és a 21-es (12. kép) típusok  is dom inánsak (elérhetik a 10%-os gyakori
ságot). A tö b b i típus gyakorisága 5% a la tt  van.

A lym phocy ták  differenciálódása és dedifferenciálódása jól követhető  
morfológiai változásokkal já r  együtt. Ezeken a sejteken k ívü l jelen vannak  
még az im m unológiai funkciót végző m ár stab ilizálódott sejtek , melyek szám a 
a szervezet ak tuális im m unológiai állapotátó l függ. Egy-egy szervben az össz- 
lym phocyta átlagm érete, m ag/plazm a arán y a , a nukleolusz jelenléte és a 
cytoplazm a basophyliája felvilágosítást ad  a szerv autó- és heteroszin tetikus 
fo lyam atainak aktiv itásáró l. E zért m egvizsgáltuk a m orfológiai bélyegek 
változását a m éretcsökkenés függvényében (nagy-közepes-kis lym phocyta 
sorrendben).

A  sejtmag átmérő!egész sejt átmérő aránya  (R) m ind az öt szervben nő, 
am i azt jelen ti, hogy csökken a cytoplazm a aránya a sejtm aghoz viszonyítva
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1. táblázat

A  2 % -n á l gyakoribb és legalább 2 szervben előforduló lym phocyta típusok és szervenkénti előfordulásuk

S e jt t íp u s

1. nagy lymphocyta 
1. nagy lymphocyta

Sejtm ag/egész 
se jt  á tm érő  

a rá n y

0,9-0 ,5  
0 ,9 -0 ,5

S e jtm ag  a lak

szabálytalan
szabálytalan

S ejtm ag  szerkezet

nukleoluszos
nukleoluszos

C hrom atin
á llom ány C ytop lazm a b asophy li

laza erősen bas.
tömött erősen bas.

a T h y m u s
N y iro k 
csom ó Lép

C sont
velő V ér

3. közepes lymphocyta0
4. közepes lymphocyta
5. közepes lymphocyta
6. közepes lymphocyta
7. közepes lymphocyta

1,0-0,91 
0 ,9 -0 .5  
0 ,9 -0 ,5  
0 ,9-0 ,5  
0 ,9-0 ,5

szabálytalan
szabálytalan
gömbölyű
szabálytalan
szabálytalan

! nukleoluszos 
nukleoluszos 
nukleoluszos 
nukleoluszos 
nincs nukl.

tömött
tömött
tömött
tömött
tömött

közepesen bas. 
közepesen bas. 
erősen bas. 
erősen bas. 
erősen bas.

+
+
+
+

8. kis lymphocyta
9. kis lymphocyta

10. kis lymphocyta
11. kis lymphocyta
12. kis lymphocyta
13. kis lymphocyta
14. kis lymphocyta
15. kis lymphocyta
16. kis lymphocyta
17. kis lymphocyta
18. kis lymphocyta
19. kis lymphocyta
20. kis lymphocyta
21. kis lymphocyta
22. kis lymphocyta

1 .0 -  0,91
1 .0 -  0,91 
0 ,9-0 ,5
1 .0 -  0,91 
0 ,9-0 ,5
1 .0 -  0,91 
0 ,9 -0 ,5
1 .0 -  0,91
1 .0 -  0,91 
0 ,9-0 ,5
1 .0 -  0,91
0,9 - 0,5
1 .0 -  0,91 
0 ,9-0 ,5  
0 ,9-0 ,5

gömbölyű
szabálytalan
szabálytalan
szabálytalan
szabálytalan
gömbölyű
gömbölyű
invagináit
szabálytalan
szabálytalan
gömbölyű
gömbölyű
szabálytalan
szabálytalan
gömbölyű

nukleoluszos 
I nukleoluszos 

nukleoluszos 
nukleoluszos 
nukleoluszos 
nincs nukl. 
nincs nukl. 
nincs nukl. 
nincs nukl. 
nincs nukl. 
nukleoluszos 
nincs nukl. 
nincs nukl. 
nincs nukl. 
nincs nukl.

tömött
tömött
tömött
tömött
tömött
tömött
tömött
tömött
tömött
tömött
tömött
tömött
tömött
tömött
tömött

enyhén bas. 
enyhén bas. 
enyhén bas. 
közepesen bas. 
közepesen bas. 
enyhén bas. 
enyhén bas. 
enyhén bas. 
enyhén bas. 
enyhén bas. 
közepesen bas. 
közepesen bas. 
közepesen bas. 
közepesen bas. 
erősen bas.

+
+

+

+

+

+
+
+
+
+
+

+
+
+
+
+
+
+

+
+

+

+
+
+
+
'+
+
+
+

+
+

+
+
+
+

+
+

+
+
+

+
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(2. ábra). A változás a thym usban  és a nyirokcsom óban a legkisebb, de míg 
a thy m u sb an  a nagy  lym phocytáknál nagy az R  érték , addig a nyirokcsom ó
ban még a kis lym phocytáknál is viszonylag alacsony. A lépben, csontvelő
ben és a vérben nagyobb a különbség a nagy és kis lym phocyták  között.

2. ábra. A  se jtm ag  átm érő /egész  se jt á tm é rő  a rán y á n ak  (R ) v á lto z ása  a se jtek  m ére tcsö k k en é
sével. A függőleges ten g e ly en  az R  =  1,0 — 0,91 a rá n n y a l rendelkező  se jte k  g y ak o riság á t

tü n te t tü k  fel

A  sejtmag szerkezetének változására az jellem ző, hogy a nagy lym phocyták  
laza m agchrom atin ja  fokozatosan töm örül és a kis lym phocytáknál m ozaik
szereién rendeződik. Ezzel párhuzam osan redukálódik  a nukleolusz (3. ábra). 
A nagy  lym phocy táknál a lépben és a csontvelőben v an  a legtöbb nukleoluszos 
m agvú sejt, és legkevesebb a vérben  ta lálható . A közepes lym phocytáknál 
hasonló a helyzet, csak kisebbek a százalékos értékek , míg a kis lym phocy ták 
nál a nyirokcsom óban fordul elő a legtöbb nukleoluszos magvú sejttípus.

A cytoplazma basophyliája m indegyik szervben párhuzam osan gyengül 
a se jtek  m éretcsökkenésével (4. áb ra). A thym usban  a nagy lym phocytáknak  
csak gyengén basophyl a cy toplazm ájuk, szemben a nyirokcsom óval, ahol 
még a kis lym phocytáknak  is viszonylag erősen basophyl cy toplazm ájuk van.

Az erősen basophyl cytoplazm ájú sejtekre á lta lában  jellem ző, hogy a 
sejtm ag  közelében, excentrikusán  elhelyezkedő m ag esetében a nagyobb 
cy toplazm a résznél, invagináit m agvú sejtnél az invaginációnál csökken a 
basophylia.

Az azur-granuláció azonos arányban  fordul elő a szabály talan  és az 
invag ináit m agvú erősen basophyl cytoplazm ájú sejteknél. Mivel az invag ináit
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3. ábra. A  nukleolusz re d u k c ió ja  a se jte k  m ére tcsökkenésével. A  függőleges ten g e ly en  a nukle- 
o luszos se jtm agvú  ly m p h o c y tá k  g y ak o riság a  szerepel

4. ábra. Az erő sen  basophy l c y to p la z in á jú  se jtek  g y ak o riság án ak  v á lto z ása  a  se jtek
m ére t csökkenésével

m agvú  sejtek gyakorisága kisebb m int a szabály talan  m agvúaké, azt m ond
h a tju k , hogy az azur-granuláció az invagináit m agvú lym phocy tákra jellem 
zőbb.
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A z elektronmikroszkópos vizsgálat eredményei

Az elektronm ikroszkópos vizsgálat cé lja  az volt, hogy az 5 szervben 
leírjuk  a főbb lym phocyta típ u so k at és jellem ezzük a se jto rganellum okat.

A thymusban  kevés nag y  lym phocy tát figyeltünk meg. M agjuk kevés 
m arginálisan elhelyezkedő he teroch rom atin t, kism éretű és csak kevéssé 
s tru k tu rá lt nukleoluszt, cytoplazm ájuk világos m atrixú  m itochondrium okat, 
centriolum ot, Golgi készüléket, endoplazm atikus retikulum  á tm etsze tek e t, poli- 
riboszom ákat, ritk áb b an  lysosom ákat és filam en tum okat ta rta lm az . K ét típ u s t 
leh e t elkülöníteni: „sö té t” és „világos” cy top lazm ájú  sejteket (16. és 20. kép). 
Előbbiekben tö b b , u tóbbiakban  kevesebb a poli-, ill. szabad riboszóm a.

A közepes lym phocyták m agjában a heterochrom atin  kondenzáltabb  
form ában főleg m arginálisan és centrálisán helyezkedik el és nukleolusz r i t 
káb b an  figyelhető meg. A cytoplazm ában a m itochondrium ok m ellett centrio- 
lum  és fejletlen Golgi készülék általában m egfigyelhető és kezd dom inánssá 
váln i a szabad riboszóma.

A kis lym phocyták  m ag jában  azonos a rán y b an  fordul elő a h e te ro - és 
az euchrom atin és az esetenként előforduló nukleolusz alig kü lön íthe tő  el a 
he terochrom atin tó l (16. és 24. kép). A cy top lazm a keskeny sávo t alkot a m ag 
k ö rü l és nagyszám ú szabad riboszóm a, m etsze tenkén t 1 — 5 m itochondrium  
és centriólum  jellem ző rá.

A thym usban  csak ritk án  figyeltünk m eg plazm asejtes ly m p h o cy ták a t 
és neutrophil g ranu locy tákat.

A nyirokcsomóban változatosabbak a lym phocy ták  m in t a th ym usban . 
A nagy lym phocytákra szabály talan  alakú, kevés heterochrom atin t és jó l 
fe jle tt nukleoluszt tartalm azó sejtm ag, fe jle tt Golgi készüléket, centriolum ot, 
ergastop lazm atikus retikulum  átm etsze teket, lysosom ákat, au tó - és heterofág 
vakuolum okat, m ultivesiculáris testeke t és főleg poliriboszóm ákat tarta lm azó  
cytoplazm a jellem ző (21. kép). K isebb szám ban  előfordulnak olyan sejtek is, 
m elyek m agja f ia ta l karak terű , de a cy top lazm ában  csak kevés és fejletlen 
organellum  lá th a tó .

A közepes és kis lym phocy ták  magja rendszerin t ta rta lm az  nukleoluszt 
és a m agtestek sem  ritkák. C ytoplazm ájukban  a szabad riboszóm ák m ellett 
poliriboszóm ák, m etszetenként 5 —10 m itochondrium , vakuolum ok, m ulti- 
vesicularis tes tek , ritkábban  Golgi készülék és lysosomák is m egfigyelhetők.

A nyirokcsom óban nagy az érett és az á tm eneti p lazm asejtek  szám a. 
Több átm eneti a lako t figyeltünk  meg a fia ta la b b  lym phocyták és az é re tt  
plazm asejtek kö zö tt. Ezek legbiztosabban a sejtm ag  körül koncen trikusan  
elhelyezkedő hosszú endo- és ergastop lazm atikus retikulum  átm etsze tek  a lap 
já n  kü löníthetők el a lym phocyták tó l (25. kép).

A csontvelőben a nagy lym phocyták m ag ja  rendszerin t szabály talan  
a lakú  és fe jle tt nukleoluszt ta rta lm az . C ytoplazm ájukban sok az endo- és 
ergastoplazm atikus retikulum  átm etsze t és a m itochondrium .

Nagy azoknak a sejteknek  a száma, m elyek hasonlítanak  ugyan a 
f ia ta l  lym phocytákhoz, de cytoplazm ájuk granulum okban gazdagabb és így 
prom onocyta-m onocyta, ill. ko rai myeloid a lakok  közé ta rto zn ak . A közepes 
lym phocyták  m ag jában  több a heterochrom atin , fejletlenebb a nukleolusz, a 
cytoplazm ában a szabad riboszóm ák dom inálnak és kevesebb az organellum .

A kis lym phocytáknak  k é t típ u sá t lehet elkülöníteni. Az egyik m orfo
lógiailag megegyezik a tipikus th y m u s kis lym phocy tákkal. A m ásik szabály -
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ta lan ab b  alakú, m agjában nukleolusz, cy toplazm ájában  pedig több organellum  
figyelhető  meg.

A lépben a nagy lym phocyták m agjára 1 vagy 2 jó l fejlett nukleolusz és 
m agtestek  jellem zők, cy toplazm ájuk organellum okban gazdag (17. kép).

M egfigyeltünk im m unoblast-szerű sejteket is, m elyek m agja feltűnően  
nagy nukleoluszt ta rta lm az , cytoplazm ájuk viszont organellum okban szegény.

A közepes lym phocy ták  és a nagy cy toplazm ájú  kis lym phocy ták  
dom inálnak. M agjukban kisebb m ére tű , de jól felism erhető nukleolusz és 
m agtestek , cy toplazm ájukban  főleg szabad riboszóm ák, m itochondrium ok és 
csak kisebb számú vakuolum  és lysosom a figyelhetők m eg (23. kép).

A vérben a közepes és kis lym phocyták  dom inálnak és kevés a fia ta l 
k a rak te rű  sejt.

A közepes lym phocy ták  m agjában  rendszerint megfigyelhető gyengén 
fe jle tt nukleolusz, cy toplazm ájukban  a m itochondrium ok és szabad  ribo 
szóm ák m ellett lipid csepp és lysosoma csoport és ritk áb b an  fagosom ák lá t
hatók .

A kis lym phocy ták  között előfordulnak a thym us- és csontvelői kis 
lym ocytákhoz hasonló, egyszerű szerkezetű sejtek . Többségük m agjában  
azonban m egtalálható  gyengén fe jle tt nukleolusz, cy toplazm ájukban  1 — 1 
lipidcsepp és kisebb lysosom a-csoport, esetleg autó- és heterofág vakuolum ok.

A sejtorganellumokat abból a szem pontból v izsgáltuk  meg, hogy milyen 
típusok  fordulnak elő általánosan és ezeken kívül m ilyen ritka s tru k tú rá k a t 
lehet lá tn i az egyes szervekben.

A  sejtmag jellemzése

A fia ta l sejtek m agjának körülbelül 8/10 részét euchrom atin és 2/10 részét 
a m agm em bránhoz ta p a d t  heterochromatin alkotja (20. és 22. kép.) A sejtek 
differenciálódásával párhuzam osan csökken az euchrom atin  és szaporodik  a 
kondenzálódott heterochrom atin  mennyisége. Az é re tt  kis lym phocy ták  mag
ján ak  7/to részét teszi ki a m agm em bránhoz ta p a d t és centrálisán elhelyez
kedő heterochrom atin  (16. és 24. képek).

A nukleolusz a heterochrom atin  állom ányba beágyazódva figyelhető 
meg á lta lában . A f ia ta l sejtekben ta lá lh a tó  fe jle tt nukleoluszban az amorf, 
fibrilláris és granuláris részeken k ívül m egfigyelhetők m ég kevésbé denz részek 
és kisebb denz granulum ok (17. és 26. képek). A differenciáltabb sejtekben 
csökken a nukleolusz m érete és eltűn ik  a szerkezeti részek közti különbség 
(16. és 24. képek).

Magtestek főleg a nyirokcsom ó és a lép lym phocytáiban fo rd u ln ak  elő. 
Négy típ u su k a t figyeltük  meg: 1. 0,5 —1,0 p  á tm érő jű  granulum okból és 
fibrillum okból álló gyűrű  vagy hurok  alakú képződm ények, m elyek denzitása 
a nukleolusz am orf állom ányáéval egyezik meg (17. és 23. kép). 2. A hetero- 
ch rom atin  széli részén gyakoriak a perichrom atin  granulum ok. K é t típusukat 
figyeltük  meg: az egyik 70 тар, a m ásik 200 mp á tm érő jű . K özponti részüket 
denz, granulált állom ány képezi, am it világos u d v ar vesz körül. 3. A nyirok
csom óban a heterochrom atin  állom ányba beágyazódva 100 mp á tm érő jű , göm
bölyű denz testek e t figyeltünk meg. M éretük, szerkezetük és r itk a  előfordulá
suk  m ia tt ezek feltehetőleg vírusok (27. kép). 4. Az euchrom atin állom ányba 
beágyazódva 100 —150 mp átm érő jű  granulált szerkezetű képződm ények figyel
h e tő k  meg, m elyek denzitása a hetero- és euchrom atin  denzitása k ö zö tt van.
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A  cytoplazma jellemzése

F ia ta l sejtekben a riboszómák 4 — 10-es poliriboszőm a aggregátum ok 
form ájában v an n ak  jelen és m ellettük csak  kevés szabad riboszóm a lá th a tó . 
A differenciálódás során egyre csökken a poliriboszóm ák aránya és az é re tt 
kis lym phocytákban  m ár a szabad riboszóm a dom inál. (20. és 24. képek.)

A mitochondriumok szám a, m érete, a lak ja , denzitása és belső szerkezete 
igen változatos. A fiatal sejtekben 1,0 p  hosszú és 200 — 300 m p  széles, kissé 
denz és sűrűn  cristázott típusok  a jellem zők (17. kép). É re tteb b  sejtekben  
leggyakoribbak az 500—700 mp  hosszú és 150 — 300 m p  széles, denz alapállo
m ányú, sűrűn cristás és esetenként d ila tá lt  részeket ta rta lm azó  m itochondri
um ok (23. kép).

Kisebb szám ban előfordulnak denz m a trix ú  típusok, m elyekben c r is ták a t 
csak ritk án  lehe t megfigyelni.

E setenkén t különleges típusokat is m egfigyeltünk: denz, 80 —100 Á-ös 
granulum okat tarta lm azó  típ u s; a th y m u s lym phocytákban  gyűrű alakú  
m itochondrium ok (29. kép); lefűződő m itochondrium ok, m elyek belső s tru k 
tú rá ja  degenerálódott.

Az endo- és ergastoplazmatikus retikulum  és a Golgi készülék nem m u ta t 
e ltérést a szokásos szerkezettől. A m em bránok között és a Golgi vesiculum ok- 
ban  denz anyag  jelenlétét nem  figyeltük m eg.

A centriolum  fiatal sejteknél a Golgi készülék hom orú oldalánál, é re tteb b  
sejtekben a cytoplazm a bárm ely  részén előfordulhat. H osszuk 320 m p, á t 
m érőjük 200 m/x; alapszerkezetük 9 x 3  tu b u lu sb ó l áll (19. kép).

Lysosomák m indegyik szerv lym phocy táiban  előfordulhatnak és főleg 
a fia ta l sejtekre jellemzők. M éretük 100 m p  és 1,0 p  közö tt van . A kisebbek, 
m elyek alapállom ánya denz, homogén v ag y  finom an szem csézett, gyak ran  
3 — 8-as csoportokat alko tnak  (30. kép), a nagyobb m éretűek  az ún. Gall 
te s tek  (18. kép).

Pinocytozis vakuolum és fagosóma a nyirokcsom óban és a lépben a leg
gyakoribb. A pinocytozis vakuolum ok m ére te  50 és 500 m p  (18. és 28. kép), 
a fagosómák m érete  200 m/x és 2 p  között v an . G yakoriak az autofag vak u o lu 
m ok is (21. kép).

L ip id  cseppek ritkán  fordulnak elő és szám uk kevés egy-egy sejtben . 
Á tm érőjük  300 m p  körüli (28. kép), alapállom ányuk csak kissé elektron szóró.

M ikrofilamentumok k izárólag a lym phoblastokban  és elvétve a nagy  
lym phocitákban  találhatók . Hosszuk e lé rh e ti az 1 p -1 és kötegeket a lko tva 
a cytoplazm a bárm ely  részén előfordulhatnak  (17/b. kép).

Az eredmények m egbeszélése

Annak ellenére, hogy a lym phoblastból 6 — 8 egym ást követő osztódás 
ú tjá n  alakulnak ki a lym phocyták (43), az egész sejt, ill. a sejtm agok m érete 
a lap ján  3 (nagy, közepes és kis) lym phocyta csoportot kü lönböztetnek  meg 
egym ástól (2, 43). Méréseink is azt erősítik  m eg, hogy egy-egy szerv lym pho
cy ta  állom ánya 2 vagy 3 lym phocyta csoportbó l áll.

A lym phocy ták  pontosabb  im m unológiai és biokém iai vizsgálatához 
nélkülözhetetlen a fiziológiailag és m orfológiailag heterogén lym phocyták  
frakcionálása (3, 27, 28, 29, 34). A frakciók elemzéséhez szükséges, hogy a
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lym phocy tákat jellemző és jól reprodukálható  morfológiai tu lajdonságok 
alapján a szokásos nagy, közepes és kis lym phocyta csoportokon tú lm enően 
típusokba soroljuk.

V izsgálataink alap ján  az összesen előforduló 51 lym phocyta típus közül 
22-t ta r tu n k  jellem zőnek. A típusok előfordulása és aránya szervenként k ü lö n 
bözik, am i a szervek eltérő funkciójára u ta l. Legheterogénebbek a n y iro k 
csomói, lép és csontvelői lym phocyták, m ajd  a vér és végül a thym us k ö v e t
kezik.

A lym phocy tákat term elő  és ugyanakkor az im m unreakciókban k ö zv e t
lenül résztvevő szervekben (nyirokcsomók, lép) összekeverednek az elsődlege
sen differenciálódó és az antigén (vagy egyéb) hatásokra b lastoid dedifferen- 
ciáción keresztülm enő lym phocyták és a m ár elkötelezett, konkrét im m uno
lógiai funkciót végző lym phocyták. Felm erül a kérdés, hogy mely típ u so k  
melyik csoportba ta rto zn ak ?

A thym usban , ahol a lym phocyták nem  kerülnek közvetlen  kapcso la tba  
testidegen anyagokkal és így elsősorban az autoszin tetikus folyam atok dom i
nálnak (7, 14, 32) csak 5 jellemző se jttíp u s t kü lönbözte ttünk  meg, szem ben 
a nyirokcsom ó 17 és a lép 15 típusával. U gyanakkor a vérben , ahol egészséges 
szervezet esetén csak stab ilizálódott sejtek  fordulnak elő (2, 44) 12 a jellem ző 
lym phocyta típusok száma. Ez arra m u ta t, hogy a nyirokcsom óban és a lépben  
a típusok nagyobb részét heteroszintetikus funkciót végző sejtek  adják.

A lym phocyták  á tlag  sejtátm érő  értékét, a sejtm ag átm érő/egész s e jt  
átm érő a rán y t és a cytoplazm a basophyliáját figyelem be véve következ te tn i 
lehet az egyes szervek autó- és heteroszintetikus fo lyam atainak  ak tiv itá sá ra . 
Ezek a lap ján  az 5 vizsgált szerv közül a nyirokcsom ó a legaktívabb , m a jd  a 
lép, csontvelő, vér és a thym us következik. Fénym ikroszkópos és e lek tro n 
mikroszkópos sta tisz tika i v izsgálattal k im u ta ttá k , hogy a thym us kis ly m p h o 
cyták á tlag  sejtátm érő  értéke 0,9 fi-al kisebb a nyirokcsom óinál. Az eltérés 
a cytoplazm a különbségéből adódik, a sejtm agok m érete között azonban  
nincs különbség (22). Ilyen alapon elképzelhető, hogy különböző egyedek 
homológ nyirokszerveinek ak tiv itá sá t is összehasonlítsuk.

E lektronm ikroszkóposán a lym phocyták  még heterogénebb képet m u ta t 
nak m in t fénym ikroszkóposan, ami a sejtorganellum ok variációjából és abbó l 
adódik, hogy az u ltravékony  m etszetek a sejteknek csak egy kis részét t a r 
talm azzák. E zért konkré t típusok m egadása helyett álta lánosan  jellem eztük  
a szerveket.

A legtöbb se jttípus és a legváltozatosabb organellum ok a nyirokcsom ó
ban és a lépben figyelhetők meg (19, 20, 23, 31, 37, 38).

Az irodalom ban is le írt m acrophag jellegeket m u ta tó  (5, 6, 42) és p lazm a
sejtes vonalhoz tartozó  (10, 20, 36, 40) lym phocyták  gyakorisága is i t t  a leg 
nagyobb. Ennél hom ogénebb a vér és a csontvelő és elektronm ikroszkóposán 
is a thym usban  figyeltük  meg a legkevesebb se jttíp u st.

Kis dózisú hydrocortison h a tásá ra  eltérően reagálnak  a rövid és a 
hosszú életű  kis lym phocyták . A rövid életűek szenzitívek és degenerálódnak, 
míg a hosszú életű sejtek  rezisztensek hydrocortisonra (1, 9 ,17). H ydrocortison  
érzékenység alapján a gömbölyű, heterochrom atinban  gazdag sejtm aggal 
és kis m éretű , organellum okban szegény cytoplazm ával rendelkező kis ly m p h o 
cyták  a rövid életűek és a kevesebb he terochrom atin t tarta lm azó , de nukleo lu- 
szos m aggal és organellum okban gazdag cytoplazm ával rendelkezők hosszú 
életű sejtek (1).
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A lym phocyták m acrophágos transzform áció jára  számos b izonyíték  
van  (5, 6, 8, 32, 41, 49), a transzform ációra képes se jtek  azonban nem  külön
böztethetők  meg a több i se jttő l (42). Csak feltételezni leh e t, hogy a lysosom ákat 
tarta lm azó  lym phocyták  azok, m elyek heterofágiára képesek és m acrophá- 
gokká alakulhatnak .

A csontvelőben fénym ikroszkóposan megfigyelt fia ta l lym phocyta típ u 
sok nagy szám a azzal m agyarázható , hogy  vannak sejttípusok , m elyek fény
m ikroszkópos m orfológiájuk alapján nem  különíthetők el teljes biztonsággal 
az ery th ro id , m onocytoid vagy a m yeloid sor korai alak ja itó l (4). E lektron- 
m ikroszkóppal azonban egyértelm űbb a besorolás.

A thym us és a csontvelő lym phocitáiban kevesebb és fejletlenebb sejt- 
organellum okat figyeltünk meg, m int a többi szervben és ezt az irodalm i 
adatok  is a látám asztják  (1, 7, 12, 13, 18, 19, 21, 22, 24, 30, 33, 37, 40/, de 
egyik organellum  h iányát sem lehete tt m egállapítani. Nem tisz tázó d o tt még, 
hogy a hum án  vér lym phocytákban  le ír t  ún. „ tu b u lá ris  szerkezet”  (25, 26) 
külön sejtorganellum nak tekinthető-e v ag y  csak a krónikus p o lyarth ritis  
(esetleg egyéb gyulladásos betegség) következm énye. Ilyen képződm ény 
egészséges p a tk án y  lym phocytáiban nem  fordult elő.

Lym phosarcom ás sejtekben g yakran  leírtak v írusokat a sejtm agban  
és a sejtm em brán közelében (11, 15, 16). Az egészséges szervezet lym phocytái- 
nak  m agjában  ritkán  m egfigyelt göm bölyű m agtestek  m érete és szerkezete 
hasonlít ezekhez, így feltehetőleg ezek is vírusok.

összefoglalás

Egészséges, 100—110 g-os p a tk án y o k  th ym usában , m esentheriális 
nyirokcsom ójában, lépében, csontvelejében és vérében ta lá lh a tó  lym phocytá- 
k a t v izsgáltuk fénymikroszkópos és elektronm ikroszkópos m ódszerekkel.

Fénym ikroszkóppal m egállap íto ttuk  a sejtek m éreteloszlását és az á tlag  
sejtátm érő  értékeket az egyes szervekben. Az öt szervben megfigyelt 51 lym 
phocyta típus közül 22-t ta lá ltu n k  jellem zőnek és ezek morfológiai jellem zését 
és szervenkénti előfordulását táb lázaton  foglaltuk össze. Összehasonlító grafi
konon ábrázo ltuk  néhány morfológiai bélyeg változását a sejtek m éretcsökke
nésének függvényében.

U ltrastru k tú rá ju k  a lap ján  leírtuk a főbb lym phocy ta típusokat, á l ta 
lánosan jellem eztük a se jtm ag  és a cy toplazm a organellum ait és le írtunk  
néhány ritk án  előforduló organellum t íp u s t  is.

*

Ú tm u ta tása iért dr. Balázs A ndrásnak, a technikai m unkában n y ú jto tt  
lelkiism eretes segítségéért Fazekas Is tv án n én ak  és K ovács É vának m ondunk 
köszönetét.
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КЛАССИФИКАЦИЯ ЛИМФОЦИТОВ КРЫС НА ОСНОВАНИИ МОРФОЛОГИИ ПОД 
СВЕТОВЫМ МИКРОСКОПОМ И ИХ УЛЬТРАСТРУКТУРАЛЬНАЯ 

ХАРАКТЕРИСТИКА

И. Блажек

Под сетевым и электронным микроскопом исследовали лимфоциты в тимусе, в 
мезентериальных лимфоузлах, в селезенке, в костном мозгу и в периферической крови 
здоровых крыс весом 100—110 гр.

Под световым микроскопом установили распределение размера и данные среднего 
поперечного размера клеток в отдельных органах. Клетки были классифицированы на 
основании восьми морфологических признаков. Из 51-го типа лимфоцитов, наблюдашихся 
в пяти органах, 22 считаем характерными, их морфологические признаки и частота в от
дельных органах описаны в таблице. Наблюдали как параллельно с уменьшением размера 
клеток меняется отношение поперечного размера ядра и клетки, структуру ядра и базо- 
филию цитоплазмы. На основании этих данных делали выводы в отношении активности 
авто- и гетеросинтетических процессов в отдельных органах.

На основании ультраструктуры лимфоцитов описаны главные типы лимфоцитов, 
охарактеризованы их эу- и гетерохроматин, ядрышко, тельца в ядре, рибосомы, митохонд
рии, эндо- и эргастоплазматические ретикулы, аппарат Гольджи, центриолы, лизосомы и 
авто- и гетерофаготические вакуоли, вакуола пиноцитоза, капли липидов и микрофила- 
менты.
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L IG H T -M IC R O SC O P IC  M O R PH O L O G IC A L  C A T E G O R IZ A T IO N  A N D  
F IN E -S T R U C T U R A L  C H A R A C T E R IZ A T IO N  O F  R A T  L Y M PH O C Y TE S

B lazsek , I.

L ym p h o cy tes p re sen t in  th e  th y m u s , m esen teria l ly m p h  nodes, sp leen , bone  m arrow  
a n d  blood of h e a lth y  ra ts  w eighing 100 — 110 g were s tu d ied  b y  lig h t and  e lec tro n  m icroscopy.

Size d is tr ib u tio n  o f cells an d  av erage  cell d iam ete r v a lu es have been  de te rm in ed  in  
each  organ w ith  th e  lig h t m icroscope. Cells were categorized  w ith  respect to  e ig h t m orpho
logical featu res . 22 of th e  51 ly m p h o cy te  ty p es  observed  in  th e  five organs w ere  tak en  a s  
c h a rac te ris tic ; th e ir  m orpholog ical c h a rac te ris tic s  and occurrence  in  th e  d iffe ren t organs a re  
show n in th e  tab le . C hanges in th e  in d ex  nucleus/w hole cell d iam ete r, in th e  s tru c tu re  of th e  
nucleus an d  in  cy to p lasm ic  baso p h ily  w ere stu d ied  in course  o f th e  d im in u tio n  of cell size. 
C onsequencies w ere d raw n  from  th ese  d a ta  on  th e  au to - a n d  h e te ro sy n th e tic  a c t iv ity  of th e  
o rgans in  question .

T he m ain  ty p e s  o f  th e  ly m p h o cy tes  have  been  desc rib ed  on an  u l tra s tru c tu ra l  b a sis ; 
th e ir  eu- and  h e te ro ch ro m a tin , nucleo lus, nuclear bodies, ribosom es, m ito ch o n d ria , endo- 
a n d  ergastop lasm ic  re ticu lu m , Golgi zone, centrio les, lysosom es, au to - and  h e te ro p h ag ic  v a 
cuoles, p in o cy to tic  vacuo les , lip id  d ro p le ts  and  m ic ro filam en ts  have  b een  ch arac te rized .
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ADATOK A TAVI KAGYLÓ (ANODONTA CYGNEA) 
NEUROSZEKRÉCIÓS SEJTJEINEK FINOM 

SZERKEZETÉHEZ

B. B A R A N Y I IL O N A

E ö tv ö s  L o rán d  T u d o m án y eg y e tem  Á lta lán o s Á lla ttan i T an szék .
(T anszékvezető : D r. K ovács Já n o s )

B eérk eze tt: 1971. szep tem ber 7-én 

Bevezetés

A neuroszekréciós rendszer vizsgálatához a fénym ikroszkópos vizsgálat 
m agában nem elégséges, m ert a fénym ikroszkóp feloldó képessége nem elég 
nagy, ezért m a m ár a neuroszekréciós rendszer citológiai elemzésében az elekt
ronm ikroszkópos vizsgálat is nélkülözhetetlen.

A gerinctelen állatok  közül a puhatestűek  idegrendszerében, a szekréciós 
se jtek  citoplazm ájában különböző m éretű  granulum okat írtak  le.

Fährm ann  (1961), Lábos, Zs. Nagy, B enkó és Salánki (1964), Lane 
(1964. a, b), Zs. Nagy (1964, 1969), N olte (1965), Q uattrin i (1965 a, b, 1966), 
E ak in  és m ts. (1970), Lewis és m ts. (1970). E zen granulum ok nagy  része a 
neuroszekrécióra specifikusnak m ondható  eljárásokkal, így pl. Gabe (1953) 
féle paraldehid fukszinnal, vagy a Gömöri-féle króm hem atoxilin  floxinnal 
(B argm ann, 1949), to v áb b á  pseudo-izocianinnal (Sterba, 1961) festődik. 
A tav ikagyló  központi idegrendszere finom abb s tru k tú rá ján ak  vizsgálatával 
kapcsolatban csak néhány adat ism eretes; megfigyeléseink azt a célt szolgál
ták , hogy néhány ad a tta l hozzájáru ljunk  a tav ikagyló  központi idegrendszeré
nek finom abb s tru k tú rá ján ak  megismeréséhez.

Anyag és módszer

Az elektronm ikroszkópos vizsgálatok céljára az állatokból az agydúcot, 
a lábdúcot és a zsigeri dúcot egy percen belül narkózis nélkül — éles ollóval 
k im etszettük , az anyag egy részét 1% -os pH  7,4 ozm ium tetroxid fixáló ol
d a tb a  — helyeztük, m elyben 1 órán á t ta r to t tu k . Az anyag m ásik részét 
5% -os glutáraldehid (pH  7) és 0,04 M-os 2%-os saccharost ta rta lm azó  Sörensen 
puffer (pH 7) 1 : 1 arányú  elegyébe helyeztük, fixálási idő 1 óra, Sörensen 
pufferes kimosás u tán , u tó fixáltuk  2% -os 0 S 0 4 Sörensen puffer (pH 7) 
o ldatában  1 órán keresztül. Fixálás u tá n  az anyago t acetonos dehidráláson 
keresztül arald itbe ágyaztuk . A ganglionokból frontális síkú ultravékony 
m etszeteket kész íte ttünk  R eichert OMU-2 ultram ikro tom on üvegkéssel, 
ezeket ó lom citráttal kon trasz toz tuk  és JEM  6C valam int JEM A-100 elekt
ronm ikroszkópban fényképeztük 2300 — 9000-ig te rjed ő  elektronoptikai nagyí
tással. V izsgálatainkat a nyári és őszi időszakban végeztük.
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Eredm ények

Elektronm ikroszkóposán, a fénym ikroszkóppal m egfigyeltekhez hason
lóan, a ganglionokban több  sejtform a lá tható . Ezen sejtek citoplazm ájában 
az általános sejtorganellum okon k ívül különböző nagyságú granulum okat 
kü lö n íth e ttü n k  el.

V annak olyan képletek , melyek 2 — 3 ezer Á nagyságúak és a belsejüket 
electron-dense anyag tö lti ki, szerkezetük és nagyságuk alapján megfelelnek 
a klasszikus értelem ben v e tt  elemi neuroszekrétum  granulum oknak (1. ábra). 
Ezek a váladékszem csék a citoplazm ában nagy szám ban vannak, az ergaszto- 
plazm a a szekrétum  szemcsék k ö zö tt rendszertelenül, néhány hosszanti 
durva felszínű ciszterna form ájában lá tható  (2. áb ra). A Golgi apparátus 
többny ire  lapos ciszternákból áll (3. áb ra). A m itochondrium ok szám a viszony
lag kevés. Fénym ikroszkópos preparátum okon paraldeh id  fukszin festés u tán  
az ilyen sejtek pozitív  festődést m u ta tn ak .

Az elektronm ikroszkóp segítségével az Ax se jtek  rostjaiban  olyan vesi- 
kulum ok is m egfigyelhetők, amelyek tö b b  vagy kevesebb electron-dense anya
got tarta lm aznak . Ez az anyag sohasem  tö lti ki te ljesen  a vesikulum ok belse
jé t, közvetlenül a m em bránon belül m inden esetben világos udvar lá th a tó . Mé
re tü k  és jellegzetes szerkezetük a lap ján  ezek a képletek  a dense core vesi
kulum ok csoportjába sorolhatók, m elyek nagyrésze — irodalmi ad a to k  alap
ján  — katecholam inokat tarta lm az (4. ábra).

Más idegrostokban m egfigyelhetők olyan vesikulum ok is, melyeknek 
belsejét közepes electron-densitású anyag  tö lti ki. M éretük a dense-core vesi- 
kulum okénál nagyobb, 1000 — 1100 Á a vesikulum ot alkotó m em bránon 
belül a világos u d v ar hiányzik. Ezek a granulum ok nagyon hason lítanak  a 
klasszikus értelem ben v e tt neuroszekrétum  granulum okhoz, csak  azoknál 
kisebb m éretűek. Egyes idegrostok belsejét ezek a vesikulum ok teljesen k i
tö ltik  (5. ábra). P araldeh id  fukszinnal az ilyen terü le tek  pozitív  reakciót 
m u ta tn ak . V annak olyan idegrostok is, m elyekben számos neurotubulus 
lá th a tó  (6. sz. kép).

A neuropilben az idegvégződések egymáshoz való kapcsolódásának 
olyan eseteit figyelhetjük  meg, ahol az idegvégződésben számos szinaptikus 
vesicula és a szinaptikus résben párhuzam osan fu tó  in terszinaptikus filamen- 
tum ok  lá th a tó k  (7. sz. kép).

Az A 2 sejtek egy részében 1 /г vagy még annál is nagyobb átm érőjű 
tes tek  ta lá lhatók . Ezen testek  m orfológiai megjelenése igen változa tos: lehet 
gömb, to jás vagy szabály talan  alakú . A belsejükben gyenge densitású  homo
gén anyag van, m elyet többnyire egy erősebb densitású  lam ellás szekezetű 
anyag vesz körül (8. ábra). Ezek a testek  szerkezetük alapján a pigm entek 
csoportjába sorolhatók.

A 15 — 20 fj, á tm érő jű  idegsejtekben számos neurofilam entum  lá tha tó  
(9. sz. kép).

A ganglionokban a kéregállom ányt körülvevő kötőszöveti tok  a la tt  
a gliasejtek közö tt gyakran desmosomális m egvastagodás észlelhető (10. sz. 
kép).
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Megvitatás

1. K lasszikus értelemben vett neuroszekrétum: A  gerincesek és más ge
rinctelen  állatok idegrendszerében jól ism ert neuroszekréciós granulum ok- 
hoz hasonlóan a Molluscák idegrendszerében is k im u ta ttak  szekréciós gra- 
nu lum okat. Nolte (1965) és Q u a ttrin i (1965 a, b, 1966) vizsgálatai szerint 
ezek a tö m ö tt granulák  2 — 3 ezer Á nagyságúak és elemi m em bránnal vannak 
körülvéve. A sejtek  citoplazm ájában a Golgi ap p ará tu s  körül figyelhetők meg 
nagyobb töm egben. S ajá t vizsgálatainkban a tav ikagyló  központi idegrendsze
rében a Gömöri pozitív  anyagot tá ro ló  sejtekben elektronm ikroszkóp segítsé
gével ta lá ltu n k  olyan vesikulum okat, melyek 2 — 3 ezer Á nagyságúak és bel
sejüket electron dense anyag tö lti ki. Magunk, a szerzők túlnyom ó többségé
vel egyetértve, ezeket a képleteket valódi neuroszekréciós term éknek  ta rtju k . 
M egemlítjük azonban Zs. Nagy (1967) nézetét, am ely szerint a képleteket 
katecholam in granulum oknak ta r t ja .  N ézetünk szerint a kétféle képlet m ár 
morfológiailag is jól elkülöníthető. Az elemi szekréciós granulák nagyobb m é
re tűek , elektron dense anyaguk m indig teljesen k itö lti a m em brán á lta l határo lt 
te re t. Term észetesen az elektronm ikroszkópos prepará tum ok értékeléséhez 
m agunk mindig elvégeztük a szükséges festési kontroll v izsgála tokat is.

2. Katecholamin-granulumok. E lektronm ikroszkóppal Polenov (1964) 
szerin t 300 — 500 Á nagyságú vesikulum ok, am elyek központjában  sö tét mag 
ta lá lh a tó . A M olluscák idegrendszerében Nolte (1965), Zs. N agy (1964) és 
Lane (1968), Sakharov, Zs. Nagy és Borovygin (1965) az idegvégződésekben 
katecholam in szemcséket m u ta tta k  ki elektronm ikroszkóp segítségével.

A tav i kagyló neuroszekréciós sejtjeinek citoplazm ájában m agunk is 
m egfigyeltünk olyan vesikulum okat, amelyek tö b b  vagy kevesebb electron 
dense anyagot ta rta lm az tak . Ez az anyag sohasem tö lti ki a vesiculum ok bel
sejét, a m em bránon belül minden esetben a sö tét m agot világos u d v ar veszi 
körül. N agyságuk és jellegzetes szerkezetük alap ján  ezek a képletek  dense-core 
vesiculum ok csoportjába sorolhatók, melyek nagyrészt — irodalm i adatok 
a lap ján  — katecholam inokat ta rta lm azn ak .

Az idegrostokban még olyan vesiculum ok is ta lá lhatók , m elynek belsejét 
közepes electron densitású  anyag tö lti  ki. N agyságuk a dense-core vesiculumo- 
kénál nagyobb, 1000—1100 Á vesiculum ot alkotó m em bránon belül a világos 
u d v ar hiányzik.

3. A  pigment szemcsék. Legfeltűnőbbek az idegsejtekben, velük minden 
szerző foglalkozik (Lane 1964, N olte 1965 stb .). Nagyságuk 1 m ikron, vagy 
annál nagyobb. A lak juk  igen változó, ovális vagy  szabálytalan . Ez az anyag 
megfelel F ährm ann  (1961) által le írt grana I. típus szekréciós granulának. 
F äh rm ann  felhívja a figyelm et a rra , hogy ez a grana I. nagy mennyiségű 
zsírnem ű anyagot ta rta lm az , ami m ár natívan  is jó l szem betűnik sárga színé
ről. S a já t v izsgálatainkban is — az irodalm i adatokkal megegyezőleg — a tav i 
kagyló idegrendszerében az A2 se jtek  egy részének citoplazm ájában 1 p 
vagy még annál is nagyobb átm érő jű  testeke t ta lá ltu n k . Ezen tes tek  morfo
lógiai megjelenése igen változatos: leh e t gömb, to jás vagy szabály talan  alakú. 
A belsejükben gyenge denzitású hom ogén anyag van , m elyet többny ire  egy 
erősebb denzitású lam ellás szerkezetű anyag vesz körül. Ezek a tes tek  a szer
kezetük  alapján a p igm entek csoportjába sorolhatók.

4. A  neuroszekrétum képződése és leadása. Ism eretes, hogy a neuroszekré- 
cióval foglalkozó elektronm ikroszkópos m unkák központi problém ája a neuro-
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szekréciós szemcsék genezise. Saját v izsgálatainknak is ez volt az egyik fel
ad a ta . A szemcsék keletkezését m ajdnem  valam ennyi sejtkom ponenssel 
— sejtm ag, ergasztoplazm a, m itochondrium , Golgi apparátus stb . — kapcso
la tb a  hozták. Legtöbb ada t m indenesetre a Golgi apparátusra  vonatkozik. 
(B ern, N ishioka és H agadorn 1961, Scharrer és Brow n 1961, Follenius és Porte 
1962, Röhlich, Áros és Vigh 1962, Osinchak 1964, B ara és m ts. 1968 s tb .\

V izsgálataink is arra  u ta lnak , bogy a váladékra  jellemző sö té t anyag 
először mindig a Golgi ciszternákban és vesikulum okban jelenik meg elek tron
m ikroszkóposán lá th a tó  form ában. Ez a folyam at úgy képzelhető el, hogy a 
ciszternákból lefűződő vesikulum ok tarta lm azzák  a neuroszekrétum  előanya- 
got „szo l á llapo tban” ; később ez az anyag a vesikulum ok belsejében válto
zásokon megy át. Besűrűsödve eléri végleges töm öttségé t és szem csékké alakul.

A váladékképzés nyilvánvalóan kom plex folyam at, m elyben közvet
lenül vagy  közvetve az összes sejtorganellum ok résztvesznek. E rre  u tal az 
ergasztoplazm a változása  a szekréciós ciklus folyam án.

Az elemi neuroszekréciós szemcséken kívül ta lá lh a tó k  nagyobb m éretű 
elektron-dense tes tek , amelyek nem m u ta tják  a lipofuszcinra jellem ző reakciót. 
V alószínűsíthető, hogy ezek lizoszóm ák, annál is inkább , m ert ta rta lm azn ak  
lizoszomális enzim eket, nevezetesen savanyú foszfatázet, m elyet igen nagy 
m ennyiségben tu d tu n k  k im uta tn i (3).

A neuroszekréciós k u ta tások  egy m ásik kérdése a szekrétum  sejtből 
való távozásának, ú tja  nevezetesen az, hogy ez az anyag milyen módon ju t el 
a vérbe vagy egyéb testnedvbe. Ezzel kapcsolatban többféle elképzelés isme
retes. A tavikagyló esetében a szekrétum  szem cséknek az axonon keresztül 
tö rtén ő  kiürülésének ú t já t  néhány esetben tu d tu k  csak m egfigyelni, s így ez 
a kérdés még tov áb b i v izsgálatra szorul.

Nagyon v i ta to tt  kérdés to v áb b á  az, hogy a váladék csak jó l formált 
szemcsék form ájában hagyja-e el a sejtet, vagy pedig kis m olekulájú oldott 
á llapo tban  is. Ez u tó b b i lehetőség m ellett szól az, hogy sok sejt és idegvégződés 
tele van  közepes denzitású  váladék vesikulum okkal. Az intercelluláris térben 
váladékszem cséket megfigyelni nem  tud tunk .

összefoglalás

1. Klasszikus értelemben vett neuroszekrétum. A fény és elektronm ikrosz
kópos vizsgálatok alap ján  m egállap íto ttuk , hogy a tav i kagyló központi ideg- 
rendszerét képviselő m indhárom  ganglionpárban olyan idegsejtek (At és В 
sejtek) ta lá lhatók , m elyekben paraldehid fukszinnal jól festődő 1 2/2 /í-nál 
kisebb m éretű granulum ok vannak . E festési eljárásokkal k im u ta to tt  anyag 
elektronm ikroszkópos v izsgálattal — az irodalom ban neuroszekrétum m al azo
n o síto tt — electron dense testeknek  felelt meg. Ezen testek  az elektron
mikroszkópos célra beágyazott anyagból készült félvékony m etszetekben 
paraldehid  fukszinnal k im u ta to tt szemcsékkel azonosíthatók vo ltak .

2. Katecholamin granulum ok: 500 Á —700 A átm érőjű  vesikulum ok, 
m elynek belsejében electron dense m ag van, m elyet m inden esetben egy világos 
u d v ar határol.
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1. kép. N euroszekréciós se jtb ő l részle t. V áladékszem csék  lá th a tó k . 28 000 X



2. kép. A váladékszem csék  k ö zö tt d u rv a  felszíni! m em bránok  és szab ad  riboszóm a szem csék 
f ig y e lh e tő k  m eg néhány  m ito ch o n d riu m m al. 28 000 X



3. kép. A  Golgi a p p a rá tu s  lapos c iszternái lá th a tó k . A fe lv é te l a  neuroszekréciós
se jtek b ő l való. 36 200 X



4 kép. N europil részle te . K ülönböző n a g y sá g ú  dense-core v e s ik u lá k  lá th a tó k .
19 000 X



5. kép. Az ideg ro sto k b an  közepes d e n s itá sú  anyaggal te l t  vesikulum ok lá th a tó k .
31 000 X



6. kép. N europil ré szle te . Az id eg ro s to k b a n  számos n eu ro tu b u lu s  kü lö n b ö ző  nagyságú 
dense-core vesicu lák  az idegvégződésekben. 21 000 X



7. kép. R észle t a 6. sz.[képből: axo -axon ikus sz inapszis; az in te rsz inop ti- 
k us filam en tn rnok  jó l lá th a tó k . 30 000 x



8. kép. Az idegsejt c ito p laz m á jáb a n  p igm ent szem csék lá th a tó k . 5000 X



9. kép. Az idegsejtben  n eu ro filam en tum ok  lá th a tó k . 42 000 x



10. kép. Glia se jtek  k ö z ö tti desm oszom ális m egvastagodás lá tha tó . 83 000 X



3. Pigment szemcsék. Az A 2 sejtek  citoplazm ájában 1—2 ц  á tm érő jű  
ovális, vagy szabály talan  alakú sejtek vannak , m elyek a pigm ent szemcséknek 
feleltek meg.

4. A neuropilben számos szinapszis és neurotubulus van.
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Д А Н Н Ы Е  К  У Л Ь Т Р А С Т Р У К Т У Р Е  Н Е Й Р О С Е К Р Е Т О Р Н Ы Х  К Л Е Т О К  О З Е Р Н Ы Х
М О Л Л Ю С К О В  (A n o d o n ta  cygnea)

И. Б. Барани

1. Нейросекрет в классическом понятии. На основании светового и электронномик
роскопического исследования было установлено, что во всех трех парах ганглиев, составля
ющих центральную нервную систему озерных моллюсков, содержатся такие нервные клет
ки (Aj и В клетки), в которых имеются гранулы размером меньше 0,5 микрона и хорошо 
окрашивающиеся паральдегидфуксином. Электронномикроскопически эти гранулы элек- 
тронпоглащаюшиеся тельца, которые в литературе признаны как нейросекреторные гра
нулы. Эти гранулы идентифицировали паральдегидфуксин-позитивными гранулами, вы
явленными в полутонких срезах, приготовленных из материалов, залитых для электрои- 
номикроскопической цели.

2. Катехоламиновые гранулы являются везикулами размером 500— 700 Ä, в центре 
которых имеется электронпоглащающееся «ядро», во всех случаях окруженное светлым 
полем.

3. Пигментные тельца в цитоплазме клеток А2 овальные, размером 1—2 микрона, 
или всречаются клетки неправильной формы, которые соответствуют пигментным тельцам.

4. В. нейропнле имеется много синапсов и нейроканальцев.

C O N T R IB U T IO N S  ТО T H E  F IN E  S T R U C T U R E  O F  N E U R O S E C R E T O R Y  
C E L L S OF T H E  M U SSEL  A N O D O N TA  CYGNEA

B a ra n y i, I .  B .

1. Neurosecretion o f  classical sense. N erve  cells ( ty p e  A x and  B) c o n ta in in g  g ranu les 
well s ta in e d  w ith  p a ra ld eh y d e-fu ch sin , w ith  a d iam ete r less th a n  0.5 p , w ere fo u n d  b y  lig h t 
an d  e lec tro n  m icroscopy  in  all of th e  th re e  pa irs  of ganglia  rep resen tin g  th e  ne rv o u s sy s tem  
of th e  m ussel. T he m a te ria l sta ined  w ith  th is  p rocedure  w as found  in th e  e lec tro n  m icroscope 
to  be  co n ta in ed  in  e lectron-dense bodies iden tified  in th e  l ite ra tu re  as neu ro sec re tio n . T hese  
bodies could  be id en tified  in ha lf-th in  sec tions o f th e  m ate ria l em bedded  for e lec tro n  m icroscopy  
w ith  th e  granules s ta in e d  w ith  p a ra ld eh y d e-fu ch sin .

2. Catecholamine granules. Vesicles w ith  a d iam e te r b e tw een  500 an d  700 Á co n ta in in g  
an  e lectron -dense  core alw ays su rro u n d ed  by  an  e lec tro n -lu cen t halo.

3. P igm ent granules. O val or ir reg u la rly  shaped  granu les of 1 — 2 p  d iam e te r, co rres
p o n d in g  to  p ig m en t g ranu les, were c o n ta in ed  in  th e  cy to p lasm  of A 2 cells.

4. A g rea t n u m b er o f synapses a n d  n eu ro tu b u li w ere p re sen t in  th e  neurop il.

148



Biológiai Köziem, X I X . ,  1971, 149— 164

AZ ÖRÖKLŐDŐ IZOENZIM-POLIMORFIZMUSOKRÓL

H A R TM A N N  É V A  D R . és R E X -K IS S  B É LA  D R .

O rszágos O nkológ iai In téz e t, B u d a p es t (igazgató-főorvos: E c k h a rd t S án d o r dr.)
J á rá s i  Szakorvosi R en d elő in téze t, Szigetszen tm ik lós (igazgató-főorvos: S zabó  R affael d r.)

B e é rk e ze tt: 1971. a u g u sz tu s  14-én

A vércsoportok  felfedezését követő 5 évtized csaknem kizárólag a szöveti 
sejtek  — köztük  elsősorban a vér-alakelem ek — csoport-tulajdonságai k u ta 
tá sán ak  jegyében za jlo tt le. Az 50-es években az egyedi biokém iai differenciálás 
to v áb b i lehetőségeinek k u ta tá sa  k iterjed t a fehérjék terü le tére is. E lsősorban 
a szérum fehérjék kerültek a tervszerű  k u ta tás  középpontjába. H ogy az em beri 
szérum fehérjék kom plikált szerkezetébe az u tóbb i évek fo lyam án s ikerü lt 
ném i betek in tést nyernünk, az t nagy m értékben az elektroforézis m ódszereinek 
a fejlődése te t te  lehetővé. Legnagyobb jelentőségűnek bizonyult a szemiszolid 
közegben (gélekben) tö rténő elektroforézis m ódszerének a bevezetése. Ezek 
k ö zö tt az agar-agar m ellett fontos szerephez ju to t t  a keményítőgél. A kem ényí
tőgélnek más elektroforetikus hordozóanyagokkal szemben tö b b  előnye van . 
íg y  pl. a rendkívül csekély elektroozmózis és abszorpció. A fehérjék  elektro
fo retikus m otilitás szerinti szétválasztása m elle tt lehetővé teszi a fehérje
kom plexum ok molekuláris dim enzió szerinti felo ldását is. Ú jabban  a kem ényítő
gél m ellett (és helyett) kezdik alkalm azni a fehérje-frakciók vizsgálatához 
a poliakrilam id-gélt is. Ennek előnyei — m int szintetikus polimerizációs te r 
m éknek — a kem ényítő- és agar-agar-géllel szem ben kézenfekvők.

Ma már 30-nál is több szérum fehérje kom ponenst tudunk  kim utatni 
és izolálni. M indazonáltal ezek közül ma még csak néhánynak ism erjük eléggé 
jelentőségét, funkcióját, b iokém iáját és öröklődését. Az emberi szérum fehérjék  
öröklésesen m eghatározott szerkezeti különbözőségének b iztos jelenlétéről 
1955-ből rendelkezünk az első adatokkal, m égpedig a kanadai SMiTHiES-től 
(74, 75). Az ő m egfigyelései u tán  m ind nagyobb körben indult m eg a kutatás  
ebben az irányban is. 10 évvel ezelőtt a „vércsoport-tu lajdonságok” között 
m ég csak 2 nagy polim orfizm us csoportot ism ertek: a vörösvérsejtek  antigén
tulajdonságain alapuló „vércsoportokat” és a szérumfehérjék öröklődő tulaj- 
ponságait m agukban foglaló „szérum csoportokat” . A 60-as években indult 
m eg a kutatás a különböző izoenzimek genetikailag determ inált polim orfiz
m usai irányában. A vonatkozó első m egfigyelések még az 50-es évekből 
szárm aznak, m égpedig a szérum -kolineszterázzal kapcsolatban ( K a l o w  és 
Davies, 1958). A kutatás a 60-as években egy sor genetikailag determirfált 
enzim -variáns felfedezéséhez v e z e te tt  az emberi vérben. E záltal több  újabb, 
biokém iai m ódszerekkel pontosan m eghatározható jellegrendszerrel bővült 
az egyedi differenciálhatóság köre.

Az izoenzim-polimorfizmusok csoportjában m egkülönböztethetünk  a) 
vörösvérsejt- és b) szérum enzim -polim orfizm usokat. Az „izoenzim ”  kifejezés
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egyébként M a r k e RT-től és MöLLER-től származik (1959). Azokat az enzim 
variánsokat, amelyek ugyanazon szervezetben — sőt ugyanazon szövetben  — 
term elődnek, izoenzim eknek (izozim eknek) nevezzük. E gy szervezetben elő
forduló, azonos specificitású  enzim ek összessége izoenzim -rendszert alkot. 
E gy rendszer izoenzim jeit különböző módszerekkel különíthetjük el egym ástól 
(eíektroforézis, krom atográfia. reakciókinetikai, im m unológiai m ódszerek). 
Kb. 15 — 20 évvel ezelő tt v á lt először kérdésessé, hogy azok a fehérjék, am elyek  
a szervezetben azonos funkciót látnak el és amiket az akkori vizsgálati m ód
szerekkel egységes, egyfajta  fehérjéknek tartottunk, vajon  tényleg azonosak-e. 
Az egyes enzimekről először m egállapították, hogy jó l m eghatározott m oleku
lák, am iknek am inosav összetétele és am inosav sorrendje azonos, és íg y  szer
k ezetileg  és funkciójukat tek intve azonosak. K ésőbb kim utatták, h ogy  a kü
lönböző fajokból e lőá llíto tt „azonos” enzimek k özött különbséget leh etett  
ta láln i: az am inosav sorrendben 1 — 1 am inosav-gyököt valam ilyen m ás amino- 
sav-gyök  helyettesít. A  legutóbbi m egfigyelések eredm ényeképpen azután  
bebizonyosodott az is , hogy egyes, azonos fajú enzim ek sem egységesek, 
hanem  különböző enzim változatok (variánsok) fordulnak elő ugyanazon  
funkciót ellátó enzim ekben. A variánsok alapját az képezi, hogy  többféle  
polipeptid lánc keletkezik  a genetikai információ eredm ényeképpen (20, 48, 
79).

Jelen  közlem ény keretében az izoenzim-polimorfizmusokról k ívánunk 
rövid  tá jék o z ta tá st n y ú jtan i, m égpedig azokról, am ik m a populációgenetikai 
és szárm azás-m egállapítási tek in te tb en  legjelentősebbek. Ezért, v a lam in t a 
terjedelem  korlátozo ttsága m iatt is, nem v eh e ttü n k  i t t  figyelembe egyéb, 
ism ert biokémiai polim orfizm usokat. (így  pl. az enzim opáth iákban  szereplő 
variációkat, a hem oglobin-variációkat.) Ezekkel egyébként is más tu d o m án y 
ágak (hematológia, klin ikai genetika stb .) jelentőségüknek megfelelően be
h a tó an  foglalkoznak.

Az izoenzim-polimorfizmusok fentebb m ár em líte tt 2 csoportjában  az 
alább felsorolandó rendszereket fogjuk részletesen ism ertetn i :

I. V örösvérsejtek: 1. savanyú foszfatáz (VSP);
2. foszfoglukom utáz (VPGM);
3. adenilatkináz (AK);
4. adenozindezam ináz (ADA).

II . Vérsavó: 1. alkálikus foszfatáz (AP);
2. pszeudo-kolineszteráz (PC hE).

I. Vörösvérsejt izoenzim -polim orfizm usok

1. Savanyú-foszfatáz rendszer (V S P ) .  (ЕС  3.1.3.2)

1963-ban H o p k i n s o n  és m unkatársa inak  (40) kem ényítőgél-elfo. segít
ségével sikerült k im u ta tn i, hogy a V SP-ban szintén öröklődő variációk vannak. 
E lőbb  5, m ajd később a v árt, de igen ritkának  bizonyuló 6-ik (C) feno típusát 
is felfedezték (39). A nagyszám ú család- és anya-gyerm ek pár v izsgála tok  a 
fe lté te lezett öröklésm enet biztosságát igazolták, ez alól kivételek előfordulását 
nem  észlelték (41). íg y  a H o p k i n s o n  által fe lté te lezett genetikai modell
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(3 alléi — P a, P b és P c — egyetlen autosom  locuson) érvényességéhez kétség  
nem  férhet. Az átöröklésben a gének kodom inánsan viselkednek. A polim orfiz
mus 6 fenotípusból áll, am inek ugyancsak 6 genotípus felel meg: PA (P aP a),
PB (PbP b), PC (PCP C), PAB (P aP b), РАС (PaP c), PBC (P bP c).

M int lá th a tó , a 3 első hom ozigóta, a 3 utolsó pedig heterozigota típus.

Giblett és Scott (22) 1965-ben egy addig  m ég nem  ism ert, igen  r i tk a ,  R A -n ak  n ev e 
z e t t  fe n o típ u st, 1967-ben pedig  Karp és Sutton (47) 2 add ig  u g y an csak  nem  ism ert és sz in tén  
igen  r i tk a  fe n o típ u s t (R B  és D B ) í r ta k  le négereknél. íg y  m a m ár a fe n ti  6-on k ív ü l ú ja b b  
3 feno típus (R A , R B  és D B ), és 2 ú ja b b  gén (P r és P d) ism eretes. (M egjegyzendő, hog y  a  D- 
v a riá n st edd ig  c su p án  Karp és Sutton ta lá ltá k  m eg.)

Herbich 1969-ben egy szá rm azási ügyben  az an y án á l és g y erm ekénél defek tes V S P- 
z im ogram ot ta lá lt .  Az eset k iv izsgá lása  e red m ényeképpen  egy re n d k ív ü l gyenge h a tá sú , 
ill. „n ém a”  (P °) gén létezésé t le h e te t t  fe ltételezni (32).

Ami a VSP-variánsok kifejlődését illeti, m ár H o p k i n s o n  és m unkatársa i 
(41), valam in t S p e i s e r  és P a u s c h  (76) is m egállap íto tták , hogy az egyes 
fenotípusok m ár a születéskor kifejlett á llapotban  vannak és így k im u ta th a tó k  
m ár a születés u tán  közvetlenül is. Ezt m egerősítették  D ü r w a l d  és H u n g e r  
vizsgálatai is, am iket köldökzsinór-vérrel végeztek (14).

A V SP-fenotípusok kimutatásának standard módszere a H o p k i n s o n  és 
m unkatársai á lta l kidolgozott (40), m ajd R a d a m  és St r a u c h  á lta l m ódosíto tt 
(67) horizontális kem ényítőgél-elfo.

A 6 különböző fenotípus „főpon tja i”  az elfo-gram ban 3, a startvonallal 
párhuzam osan, a ttó l különböző távolságban  levő vonalban helyezkednek el. 
Ezeket А, В és C „fővonalaknak”  nevezik. A fenotípusok elkülönítése szem 
pontjából fontos az elfo-gram pon tja inak  a fővonalak szerin t való elrende
ződése, va lam in t egymáshoz v iszony íto tt nagyságuk. A „főpontokon” k ívü l 
különböző szám ban és in tenzitással „m ellékpontokat” is ta lá lunk  — egyes 
szerzők ezeket „gyorsfrakcióknak”  nevezik —, amelyek főképpen az A -vonal
tó l anódikus irányban  helyezkednek el. A Y SP minden fenotípusában a „m el
lékpontok”  jellegzetes m in tá iv a l ta lálkozunk, amelyek nem  m inden esetben 
vannak optim álisan kifejlődve.

В és CB fe n o típ u so k b an  az А -fővonalhoz legközelebb eső „m e llé k p o n to k ”  k ü lönösen  
erősen  fe jle ttek . H a  az egész e lfo -g ram b an  nem  ta lá lu n k  p o n to k a t az А -fővonalban , ak k o r 
a B -m ellék p o n to t tév esen  А-p o n tn a k  ta r th a t ju k  és íg y  AB fen o típ u s je le n lé té t  „d ia g n o sz ti
z á lh a tju k ” . E z  e llen  szól a re la tív e  n ag y  távo lság  az A- és В -fő v o n alak tó l. Ily en k o r a v izsg á
la to t  meg kell ism éte ln i A B -fen o típ u sú  k on tro ll v é rm in ta  p a rale l fu t ta tá s a  m ed e tt. Az A B - 
típ u sú  vér e se tén , tú l  nagy  h íg ítá sú  hem oliza tum  h a sz n á la tá n á l, a C -fővonalban  eg y á lta lán  
nem  je len tk ez ik  p o n t. M egfigyelték, ho g y  а С, BC és AC feno típusok  e lk ü lön ítése  an n ál n e h e 
zeb b , m inél id ősebb  a  v izsgáit v é rm in ta .

Ű jabban a kem ényítőgél helyett kezdik alkalm azni az enzim polim orfiz
m usok v izsgála tá ra  a poliakrilam id-(PAA)-gélt is. H e n n i g , H o p p e  és K a i f i e  
(30) a VSP-polim orfizm usok vizsgálatához- PAA-gélt használtak  és m eg
állap íto tták , hogy a különböző fenotípusok zim ograinjai nem  egyeznek 
teljesen a kem ényítőgél-elfo.-val k ap o tt zim ogram okkal, de a szétválasztás 
és reprodukálhatóság  tökéletesebb az u tóbbinál.

F i e d l e r  és P e t t e n k o f e r  (17) a R a d a m  és St r a u c h  á lta l leírt és a 
VSP-polim orfizm usok k im u ta tá sá ra  kidolgozott kem ényítőgél-elfo. e ljárást az 
adenilatkináz (AK) polim orfizm usok egyidejű k im u ta tására  is alkalm assá 
te tté k .
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1. ábra. A  V S P-rendszer leg g y ak o rib b  fe n o típ u sa in ak  e lfo .-gram ja. (F ied ler H .:  B ibi. haem at* 
No. 32. K a rg e r, Basel —New Y o rk  1969).

Több vizsgálat is tö r té n t a különböző V SP-fenotípusok és a VSP-akti" 
v itás m értéke közötti összefüggések m egállapítása céljából. Ezek ahhoz az 
eredm ényhez vezettek , hogy legm agasabb az enzim -aktiv itás a BC-, míg 
legalacsonyabb az A -fenotípusú vérekben. A különbség elég nagy. (Pl. B r i n k 
m a n n  és R e i c h  vizsgála ta iban  (12) 215,0-val szemben 115,8.) A többi feno- 
típusokban  az értékek e k é t h a tá r  között vannak. Az enzim -aktivitás vizsgá
la tá t igénybe lehet venni olyan esetekben, am ikor az elfő.-vizsgálatnál a feno- 
típus felismerése körül nehézségek vannak . (Term észetesen csak akkor, ha 
a szóbajövő fenotípusok enzim aktiv itásai között elég nagy  a különbség.)

Populációgenetikai vizsgálatok. Ilyen  vizsgálatok m ár szép számm al 
ism eretesek . (26, 33, 34, 42, 60, 65, 59, 68, 69, 72.) Az európai népeknél a 3 
gén á tlag o s gyakorisága a következő: P a =  0,36—0,39; P b =  0,54 — 0,60; 
P c =  0,04 — 0,065. A fenotípusok előfordulásának gyakorisági sorrendje a 
kö v etk ező : AB >> В )> A >  ВС )> АС >  C. T ájékozta tásu l közöljük Guss- 
MANN M ünchenben 1625 személyen végzett v izsgála ta inak  eredm ényeit (27):

Fenotípusok: A =  13,53; В =  34,58; C =  0,30; AB =  38,21;
AC =  4,98; BC =  8,37% .

G éngyakoriságok: P a =  0,3513; P b =  0,5787; P c =  0,0698.

Az Európán k ívüli populációkban m ár lényeges eltéréseket ta lá ltak  a 
feno típus-, ill. géngyakorisági értékek tek in tetében .

A Y SP-vizsgálatok nagy  jelentőségűek a v itás szárm azás tisztázásával 
kapcso latos vércsoport-vizsgálatokban (16, 27, 31, 49, 60, 51, 64).
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2. Foszfoglukomutáz-rendszer (V P G M ). (ЕС 2 .7 .5 .1)

A vörösvérsejtek PGM -enzimjei a foszfotranszferázok közé ta rtoznak . 
A szénhidrát-anyagcserében já tszo tt ezen fontos funkciójának megfelelően 
ez az enzim  nagy m ennyiségben ta lá lh a tó  az emlősök és a halak szöveteiben.

Spencer és m unkatársa i (77) kem ényítőgél-elfo.-val és különleges festési 
eljárással az emberi vörösvérsejtek PGM -jában több  komponens jelenlétét 
ism erték  fel, am iket az ABC kisbetűivel jelöltek (a-tól g-ig). 3 gyakori feno- 
típ u s t ism ertek  fel: 1. a -j- c, 2. a -f- b +  c -)- d és 3. b -(- d komponensekkel. 
Az e, f  és g kom ponensek m ind a 3 fenotípusban egyform án előfordultak, 
m égpedig ugyanazon sorrendben és pozícióban a zim ogram ban. A 3 külön
böző típ u s t PGM 1, PGM 2 — 1 és PGM 2-nek nevezték el. A polim orfizm us első
sorban a zimogram k ató d  felé eső részében jelentkezik , mégpedig a köv. 
sorrendben: a, b, c és d. Az e, f  és g kom ponensek a zimogram anódikus 
terü le tén  helyezkednek el.

A családvizsgálatok beb izony íto tták , hogy a fenotípusok kodom inánsan 
öröklődnek. A PGM 1 és PGM 2 fenotípusok feltehetően 2 autosom ális alléi 
hom ozigóta á llapo tá t reprezentálják , míg a PGM 2 — 1 fenotípus a beterozigota 
állapot m anifesztációja. Később különféle fenotípusokat fedeztek fel, am elyek 
a rendes fenotípusokkal együ tt arra  m u ta tnak , hogy ezeket 2 egym ással 
kapcso la tban  nem álló gén: PGM t és PGM,, határoz meg. A PGM[ és PGM2 
allelek a PGM t helyen determ inálják  az ,,a ”  és ,,c” , ill. , ,b ”  és ,,d” kom ponen
seket. Ami a PGM 2 helyet illeti, a legtöbb egyén hom ozigóta a PG M | alléi 
tek in te tében , amely az e, f  és g kom ponenseket determ inálja .

A 2. áb ra  m u ta tja  a 3 rendes fenotípus elfo.-zim ogram jait. Az 1. táb 
lázat pedig a fenotípusok és a genotípusok közötti v iszony t tü n te ti fel.

------------------------,-------------------------------------— ► +

a b c d e f g

2. ábra. A  P G M -rendszer legg y ak o rib b  fe n o típ u sa in ak  e lfo .-g ram ja. (M onn E .:  H u m a n
H ered ity  19. 1. 1969)

1. táb láza t

A  P G M  fenotípusok és genotípusok

F e n o típ u so k G enotípusok

PGM 1 PGM JPGM l/PGM 'PGM *
PGM 2 - 1 PG M JPGM J/PGM 'PG M i
PGM 2 PGM jPGM .J/PGM lPGM l
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A későbbi v izsg á la to k  k id e r íte tté k , bogy a fe n te b b  ism e rte te tt  3 fen o típ u so n  k ív ü l 
r i tk á n  e lő fordu lnak  ezek tő l eltérő  fen o típ u so k  is, am in ek  k ö v e tk ez téb en  fel k e lle tt té te lezn i, 
h o g y  még egy 3. (PGM.,), ső t ese tleg  4. au tosom alis he lynek  is ke ll lé tezn ie  a to v áb b i 
s tru k tu rá lis  gének szám ára . E zen h e ly ek  m indegyikén  az  allelek  egész so rá t  le h e t fe ltéte lezn i 
(11 , 15, 16, 18, 31, 37, 38, 39, 56, 57, 77). Íg y  pl. a P G M , helyen a 2 közönséges (PGM ) és 
P G M ;) alleleken k ív ü l m ég 6 r i tk a  a llé i (PG M f-tól PG M f-ig) je len lé tév e l leh e t szám olni. 
(E ze k  előfordulási g y akorisága  az ed d ig i irodalm i a d a to k  szerin t nem  m ag a sa b b  5 : 10 000- 
n é l.)  A 2 közönséges alléi lehetséges k o m binác ió i k o n tro llá ljá k  a 3 jó l e lk ü lö n íth e tő  fe n o típ u st 
(PG M  1. PGM 2 — 1, PGM  2). A P G M , alléi helyén edd ig  fe lism ert v a riá n so k : PG M ;, P G M |, 
PG M ). A r i tk a  a lle lek  p ro d u k tu m a i a  z im ogram ban  u g y an ú g y  m an ifesz tá ló d n ak , m in t a 
közönséges géneké: 2 frakció  a P G M j-nél a ka tó d ik u s irá n y b a n  és 3 frak c ió  a  PG M 2-nél az 
an ó d ik u s  irán y b an . A zonban  k ü lönbség  v a n  a z im o g ram b an  elfoglalt p o z íc iók  tek in te téb e n .

A m ár e lé g g é  n a g y  s z á m b a n  r e n d e lk e z é s r e  á lló  c s a lá d v iz s g á la t o k  a z  ö r ö k lé s i s z a b á ly ,  
i l l .  a f e l t é t e le z e t t  ö r ö k lé s i  m o d e ll é r v é n y e s s é g é t  b iz o n y í t já k .  F ie d l e r  é s  P e t t e n k o f e r  t a lá l t a k  
e g y  PGMJ f e n o t íp u s t  (18). A z im o g r a m m b a n  csa k  a P G M 2 á lta l  lé t r e h o z o t t  fr a k c ió k  v o l t a k  
ta lá lh a t ó k ,  a PG M , te r ü le te n  a z o n b a n  n e m  j e le n t k e z e t t  p o n t .  A f e n o t íp u s  le g v a ló s z ín ű b b  
m a g y a r á z a tá t  e g y  k o m p e n z á lt  h o m o z ig ó t a  d e fe k t  e n z im o p a t h ia  j e le n lé t é n e k  f e lt é t e le z é s e  
a d t a ,  a m e ly n e k  h á t t e r é b e n  e g y  e n z im v a r iá n s  v a n .

Az eddigi vizsgálatok eredm ényei szerint az európai népeknél az em berek 
többsége (több m int 99%-a) a PGM t helyen a PGMJ vagy PGMJ allelekkel 
rendelkezik hom ozigóta vagy heterozigota alakban. A PGMJ alléit eddig 
csak négereknél ta lá lták , kb. 1 — 2%-os előfordulási gyakorisággal. A PGM3-ról 
nem  állnak ad a to k  rendelkezésünkre. A 3 lehetséges fenotípus előfordulási 
gyakoriságára vonatkozóan tö b b  ad a t is rendelkezésünkre áll (15, 86). Fiedler 
(15) pl. a nyugat-berlin i lakosság körében végzett v izsgála tok  alkalm ával 
61,5% -os PGM 1, 32,9%-os PGM  2 — 1 és 5,6% -os PGM 2 előfordulási gyakori
ságo t ta lá lt. Az ezekből szám íto tt génfrekvenciák: PGMJ =  0,779, PGMJ =  
=  0 ,221.

A PGM -fenotípusok m eghatározására álta lában  a Spencer és m unka
tá rsa i által kidolgozott m ódszert ajánlják kisebb-nagyobb m ódosítással (77). 
Egyébként a Radam és Srauch á lta l a foszfatázok szétválasztására bevezetett 
módszer is jól alkalm azható kisebb m ódosítással (67). Monn kem ényítőgél 
h elyett agar-agar-gélt használ (58). Szerinte ennek az e ljárásnak  több előnye 
v an  a kem ényítőgéllel szemben. Az eljárást m ások is jó eredm énnyel alkalm az
zák.

3. Adenilatkináz-rendszer (A K ) .  (ЕС  2.7.4.3)

Az adenilatk ináz, vagy  másnéven m iokináz foszfotranszferáz enzim  
funkciója az adenozinfoszfát reverzibilis á talaku lásának  szabályozása. (2 
adenozindifoszfát -t— 1 adenozintrifoszfát +  adenozinm onofoszfát.) E z t a 
funkcióját használják  fel az enzim  specifikus ábrázolására is keményítőgél- 
elfo.-ban. G enetikailag szabályozott polim orfizm usát 1966-ban Fildes és 
Harris fedezték  fel (19). 3 különböző feno típust ta lá lta k : AK 1, AK 2 — 1 
és AK 2. E zeknek genetikai in terpretáció jához a ,,2 alléi — A K 1 és AK2 — 
egyetlen autosom alis locuson”  modell kielégítőnek lá tsz o tt. Bowmann és 
m unkatársa i (9) m egfigyelték 2 további alléi — az A K 3 és A K 4 — előfordu
lását is. Az A K 3 előfordulását azóta m ár m ások is m egerősítették  (Berg, 8), 
az AK4-ét ellenben még nem . Így  jelenleg a 3-alleles genetikai modell az érvé
nyes: A K 1, A K 2 és A K 3 (10, 85).

A rendelkezésünkre álló vizsgálati eredm ények szerint az AK2 géngyako
riságok az európai populációkban 0,028 és 0,05 között ingadoznak, m íg az
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3 . ábra. Az A K -ren d szer leg g y ak o rib b  fe n o típ u sa in ak  elfo .-gram ja. ( F iedler I I . : B ib i. 
h aem at. N o. 32. K arg er, Basel — N ew  Y ork 1969)

A K 1-é 0,94 és 0,97 között (2, 11, 25, 54, 55, 85). Az AK3 előfordulási gyakori
ságát Prokop és Radam 0,002-re becsülik 1000 személyen v ég zett AK-vizs- 
gálat eredm ényei alapján (62). Wille és Ritter Freiburg környékén végzett 
vizsgálataikban a fenotípusok megoszlását a következőnek ta lá ltá k : AK 1 =  
=  93,8% , AK 2 — 1 =  6,2% , A K  2 =  0%  (84). Ezekkel csaknem  teljesen 
megegyező értékeket k ap tak  Mayr és Pausch Bécsben végzett v izsgálataik
ban  (54).

Az A K -fenotípusok k im u ta tásán ak  több  módszere is ism eretes. A Rídam 
és Strauch á lta l le írt m ódszerrel (67) ugyanolyan jó  eredm ényeket lehet elérni, 
m in t a FiLDES-HARRis-féle eredeti módszerrel (19).

4. Adenozindezamináz-r end szer (A D A ). (Е С  3.5.4.4)

Az adenizindezam ináz (ADA), m int am inohidroláz k a ta lizá lja  az ade- 
nozin dezam inációját inozinná. Az enzim a szervezetben csaknem  m indenütt 
m egtalálható , így a vörösvérsejtekben is. 1968-ban Spencer és m unkatársai 
m ódszert dolgoztak ki az ADA k im u ta tá sá ra  horizontális kem ényítőgél-elfo. 
segítségével (78). Egyidejűleg sikerü lt nekik a vörösvérsejtekben az ADA 
polim orfizm usát is m egfigyelni. Az enzim ogram ban 3 különböző típ u st 
figyeltek meg. Az ezeknek megfelelő fenotípusokat ADA 1 — 1, ADA 2 — 1 és 
ADA 2 —2-nek nevezték el. A családvizsgálatok k im u ta tták , hogy a különböző 
fenotípusok genetikailag de term iná ltak  és ezeket egyetlen autosom alis locuson 
ta lá lható  2 alléi (ADA1 és ADA2) kontrollálja. Mivel ú jabban  ritk áb b  feno
típusokat is ta lá lta k , ezért még tö b b  (2 — 3) gén létezését is fel kell tételezni (36).
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D i s s i n g  és K n u d s e n  an y a-g y erm ek  p á ro k o n  végzett v iz sg á la ta ik  során egy ú j ,  r i tk a  
ADA fe n o típ u s t ta lá ltak , am e ly n ek  m egjelenése ugy an csak  d e te rm in á ltn a k  b izo n y u lt (13). 
Az ú j fe n o típ u s t ADA 3 — 1-nek  nevezték  el és a  m an ifesz tác ió jáé rt felelős gén t A D A 3-nak. 
Időközben  H o p k i n s o n  és m u n k a tá rs a i 1969-ben sz in té n  le ír tak  egy  ú j fen o típ u st (36) és az 
ennek lé treh o zásáb an  felelős új g én t sz in tén  A D A 3-n a k  nevezték  el. A zonban  az összehason lító  
v izsgálatok  so rán  k id e rü lt, h o g y  a k é t enzim ogram  nem  te ljesen  azonos, és ezért az  u tó b b i 
esetben  nem  A D A 3, han em  A D A 4 génről le h e te tt  c sak  szó, és az  ú j fen o típ u st ezek  sze rin t 
AD A  4 — 1-nek k e lle tt e lnevezn i.

Az ADA -fenotípusok k im uta tására  az eredetinél jobb kem ényítőgél- 
elfo. m ódszert dolgoztak k i Renninger és Bimboese (71).

Az eddigi populációgenetikai v izsgálatok eredm ényeiből m egállapítható , 
hogy az ADA 2—2 fenotípus elég r itk án  fordul elő (70, 80). Lefévre és Nie
buhr N yugat-B erlinben végzett v izsgálataik  során a 3 fenotípus előfordulási 
gyakoriságait a következőnek ta lá lták : ADA 1 — 1 =  88,6% , ADA 2 — 1 =  
=  11,2% , ADA 2 —2 =  0,2% . A géngyakoriságok a következők: A D A 1 =  
=  0,942, ADA2 =  0,058 (50).

II. Vérsavó izoenzim-polim orfizmusok

1. Alkálikus-foszfatáz rendszer (S A P ) .

Szervspecifikus izoenzim ek ta lá lh a tó k  a vérsavó alkálikus foszfatázok- 
ban. Ezek a kem ényítőgél-elfo.-ban egyénileg különbözően 1-től 4 frakcióra 
b on tha tók  szét, am elyek bizonyos gátlóanyagokkal és enzimekkel szem ben is 
különbözőképpen viselkednek. A leggyorsabban az anód  felé vándorol a terhes 
asszonyok placenta-foszfatáza, ezt követik  a m ájfoszfatázok, a csontfoszfa- 
tázok és a bélfoszfatázok.

Arfors, Beckman és Ludin 1963-ban szám oltak  be a SAP polim orfiz
m usáról (3). V izsgálataik szerint a kem ényítőgél-elfo.-ban az összes emberi 
vérsavókban k im u ta th a tó  egy SAP köteg (A), am ely a transzferrinnél kisebb 
m otilitással rendelkezik. Ezen felül a savóm inták egy részében még egy másik, 
az A-kötegtől jól elkülönülő köteg (B) is m egfigyelhető, amely még csekélyebb 
m otilitást m u ta t, és ezenfelül egyedenként különböző in tenzitással festődik. 
Ezeknek a kötegeknek az elkülönítése nem  jelen t nehézséget, úgy hogy a 
vizsgált személyeknek 2 csoportba való osztása lehetséges: Pp 1 csoport 
( =  csak az A-köteg v an  jelen) és Pp 2 csoport ( =  az A m ellett a B -köteg is 
k im uta tha tó ). Az A -köteg alap já t Beckman szerint (6, 7) nyilvánvalóan egy, 
a máj á lta l term elt enzim , a В-ét a vékonybél felső szakaszának n y á lk ah á rty á ja  
á lta l te rm e lt enzim képezi (Hodson és m unkatársai, 35).

É rdekes viselkedést figyeltek m eg a bélfoszfatáz (B-köteg) esetében. 
A Pp 2 csoport (vagyis a B-köteg) viszonylag gyakrabban  fordul elő a 0- és 
В-csoportú em berek közö tt, míg az A -vércsoportúak között a gyakorisága 
sokkal kisebb. Ezen felül gyakoribb a Lewis (a) típ u sú ak  és az A É H -anyagot 
kiválasztok vérsavó jában  is (Beckman, 7; Bamford és m unkatársa i, 5). 
Az egyéb vér- és szérum csoportokkal semmiféle összefüggés nem v o lt k im u ta t
ható  (Shreffler, 73; Walter és m unkatársai, 83). F eltűnő azonban, hogy a 
B-köteg előfordulási gyakorisága, valam in t a 0- és В -vércsoportokkal való 
összefüggésének foka az eddig vizsgált népeknél elég nagy különbségeket 
m u ta t. íg y  pl. különösen nagy % -ban  fordul elő а В az izlandiaknál, és ala
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csony az előfordulási gyakorisága a k ré ta i görögök kö zö tt. M egfigyelték azt 
is, bogy az ez irányban genetikusán prediszponált egyénekben ennek a frakció 
nak az ak tiv itása  zsírban gazdag táp lá lék  felvétele u tá n  pár óra leforgása 
u tán  jelentősen em elkedik ( J ö r g e n s e n , 43) . Vércsoport, secreto rstatus és 
táplálék-felvétel B e c k m a n  és m unkatársa i vizsgálatai szerint (6) nem  az 
intracelluláris enzim -szintézisre hatnak , hanem  az enzim szekréciójára a v é r
savóban: a lassabban vándorló kom ponens zsírdús táp lálkozás u tán  a bél
nyálkahártyábó l nagyobb töm egben adódik le és ju t a nyirokereken keresztü l 
a vérbe. Ez lehetne az oka annak, hogy a B-kötegnek sokszor nem csak az

4. ábra. A  SA P-rendszer fe n o típ u sa in ak  e lfő .-g ram m ja . ( W alter. H .:  B lu t 17, 166, 1968)

in tenzitása, hanem  gyakran egyáltalán a k im uta tása is az aktuális é tren d  
függvénye. íg y  felm erült az a kérdés is, hogy vajon а В gyakoriságában 
m utatkozó populációgenetikai különbségek, valam int a B -köteg és az ABO- 
csoportok, ill. a secretorstatus közötti összefüggésben nem  szerepelhetnek-e 
az egyes népek közötti étrendi különbségek. (Az északiak zsírdús, a déliek 
zsírszegény étrendje.) E nnek lehetőségét nem  lehet cáfolni, de valószínűtlen
nek látszik , hogy ennek kizárólagos szerepe lenne a m egfigyelt populáció
genetikai különbségek tek in te tében . A látám asztják  ezt azok a megfigyelések 
is, amelyek szerint 0- vagy В-csoportú, vag y  А В Н -csoportanyagot k iválasztó  
szülők szignifikánsan több B-foszfatáz frakcióval rendelkező gyerm eket 
szülnek, ha ezt a frakciót m aguk is ta rta lm azzák  ( F i e d l e r , 15).

Tájékoztatásul az alábbi táblázatban közöljük WALTER-nek (81) a n ém e
tek  és m agyarok között v ég zett SA P-vizsgálatainak eredm ényeit.

2. táblázat

pP 1 és P p 2 a lká likus fo szfa táz csoportok vércsoportonkénti 
előfordulási gyakoriságai

SAP-fenotípusok pp 1 Pp 2
ABO-vér csoportok

° A В 0 A В

N ém etek 53.9 94.4 60,0 46.1 5.6 40,0
M agyarok 58,9 88.9 67,4 41,1 1 1 ,1 32,5
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2. Pszeudokolineszteráz-r end szer (P C h E )

A P C hE -ak tiv itás v izsgála ta  nem csak az u tóbbi években v á lt szükségessé 
(a m ezőgazdaságban, foszforsavészter ta r ta lm ú  növényvédő szerek k ite rjed t 
alkalm azása következtében), hanem  m ár az 50-es években is, amikor szin tén  
gyakran előfordultak foszforsavésztereket ta rta lm azó  szerekkel történő m érge
zések. A PC hE -variánsok jellegzetessége, hogy bizonyos enzim -aktiv itást 
gátló anyagokkal (inhibitorokkal) szemben különböző érzékenységgel rendel
keznek. Inh ib ito rk én t viselkednek a legtöbb helyi érzéstelenítőszer és a szuk- 
cinilkolin nevű  izom relaxáns is. Ezeket az anyagokat a norm ális eszterázok 
a szervezetben gyorsan leb o n tják  és így h a tá s ta la n ítják . Az atípusos eszterázok 
az ilyen inh ib itorokkal szem ben jelentékenyen kisebb affin itással rendelkeznek, 
aminek következtében  ezek esetében a lebon tás lassabban m egy végbe. Ez je 
lentős befolyással lehet egy szer tox icitására vagy  h a tá s - ta rtam ára  (24, 51, 63).

K a l o w  beb izony íto tta , hogy a legveszélyeztetettebbek a tiszta  atípusos 
eszterázt tarta lm azó  (teh á t hom ozigota-típusú) egyének (44). Azonban a 
kevert-típusúaknál, valam in t olyan szem élyeknél, akik ugyan a norm ális 
eszteráz-típust tarta lm azzák , de a ferm entszint alacsony, szintén m eghosszab
bodo tt relaxációval kell számolni. Mint k id erü lt ( L e h m a n n  és R y a n ,  51), az 
ak tív  PChE m ennyiségének m ind a csökkenése, mind pedig a teljes h ián y a  
genetikailag determ inált állapot.

A m eghosszabbodott szukcinilkolin h a tá s  genetikai okának felfedezése 
K a l o w  és S t a r o n  érdeme (46). Egy á lta lu k  kidolgozott gátlási-teszt segítségé
vel a PChE 3 fenotípusát fedezték fel. S tan d ard  feltételek m ellett a vérsavókat 
in vitro dibucain  nevű helyi érzéstelenítővei reagálta tva  m egállap íto tták , hogy 
az enzim ak tiv itás  csökkenése e szer h a tá sá ra  a különböző személyeknél nem  
egyforma. H a az eredm ényeket grafikusan ábrázoljuk, akkor 3 csúcs figyelhető 
meg a megoszlási grafikonban (5. ábra). Az em berek kb. 97% -ánál kb. 80% -os, 
a többieknél kb. 60%-os gátlás m u ta tk o zo tt. Igen ritk a  esetben kb. 16% -os 
gátlással rendelkező egyéneket is ta lálunk . A viszonylagos gátlóképesség m ér-

5. ábra. 714 v izsg á lt szem ély  D N -érték ek  sze rin ti m egoszlásának  g ra fik u s  áb rázo lása . (R a d a m ,
G .: Z schr. ger. M ed. 57, 222, 1966).
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tekének  jelzésére az űn. dibucain-szám ot (DN =  dibucain num ber) vezették 
be, am i nem  m ás, m in t a gátlásnak  az alkalm azott eljárással k a p o tt  %-os 
értéke. Az öröklésm enet tanulm ányozása végett végzett családvizsgálatok 
a lap ján  2, dom inancia nélküli alléi gén létezését té te lez ték  fel determ ináns
k én t. K özülük az egyik szabályozza a gátlóanyaggal szemben nagy  érzékeny
séggel rendelkező (normális) enzim -variánst, amely hom ozigóta s ta tu s  esetében 
m agas dibucain-szám ot ad. A m ásik gén hom ozigóta előfordulás esetén egy 
m ásik eszteráz jelen létét szabályozza, amelynek dibucain-szám a alacsony, és 
am it atípusos-eszteráznak neveztek el. A heterozigota típusúak  közepes 
dibucain-szám m al rendelkeznek és ezeknek eszteráza a két típus keveréke.

H a r r i s  és W h i t t a k e r  m egfigyelték, hogy egyes családokban eltérés 
m utatkozik  a dibucain-szám ok addig megfigyelt viszonya tek in te tében  (29), 
am it a 2-alleles öröklési elm élettel nem  lehete tt m egm agyarázni. A m agyará
za to t egy m ásik gátlóanyaggal, a N a-fluoriddal végzett v izsgálatok ered
m ényei ad ták  meg. Ezeknél a vizsgálatoknál is 3 jól m egkülönböztethető  csúcs 
m u ta tk o zo tt a megoszlási görbén, azonban a szám értékek nem egyeztek meg 
a D N -értékekkel. Az eltérések m agyaráza ta  csakis egy 3-ik gén feltételezésével 
volt lehetséges.

Az ak tív  PChE teljes hiánya is — m int m ár em líte ttük  — genetikailag 
determ inált lehet ( L i d d e l  és m unkatársa i, 52). Az ilyen esetek a n ag y  fokban 
m eghosszabbodott szukcinilhatásban nyilvánulnak m eg. Ennek okakén t egy 
4-ik (ún. „ném a” , „silen t” ) gén létezését tételezik  fel. Az adaghatásnak  
megfelelően az eszteráz-aktiv itás a „n ém a” gén heterozigotaságnál csökkent, 
a hom ozigotaság esetén pedig teljesen hiányzik. *

3. táb lá za t

Pszeudokolineszteráz-variánsok*

Fenotípusok
Átlagos

aktiv itás

Gát
(% -ban , kö 

D N

Lás
zépértékek)

FN

Gyakoriság

H om ozigóták
сции 95 80 6 i kb . 96%
C h,D D 38 22 23 k b . 0,05%
C hjF F — 66 35 igen  ritk a
Cĥ S 0 0 0 k b . 0,001%

H eteroz igo ták
ChjUD 57 62 48 kb . 3,6%
C hjU F 62 74 52 igen  ritk a
ChiUS 53 80 60 r i tk a
C hjD F — 49 35 igen  ritk a
ChjDS 18 21 24 igen  ritk a
C hiFS . m ég nem  ta lá l

tá k  meg

Jelm agyarázat: U  =  no rm ális v ariáns; D =  dibucain- 
resistens; F  =  fluorid-resistens; S =  
„silen t”  („ n ém a ” ).

* Goedde— Doenicke— A ltla n d : Pseudocholinesterase , P harm a
kogenetik , B iochem ie, K linik. Springer Verlag. B e rlin —H e id e lb e rg -  
N ew  Y ork  1967.
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Fenti megfigyelések b irto k áb an  a PChE-polim orfizm us in terp re tá lására  
a 4-alleles form ális-genetikai m odell megfelelőnek látszik. A 4 gén eszerint 
a következő: Ch^ =  normális variáns, dibucain érzékenység; Chf* =  dibucain 
rezisztencia; Chf =  fluoridrezisztencia; Chf =  „n ém a” -gén, minim ális ak ti
v itás, vagy teljes ak tiv itás-h iány .

A P C hE -aktiv itás m érésének K a l o w  és m unkatársai á lta l kidolgozott 
módszere eléggé körülm ényes. Szűrőtesztként jó l bevált H a r r i s  és R o r s o n  

agardiffúziós módszere (28/a). Az atípusos eszteráz jelenlétének k im uta tására  
R a d a m  érzékeny gyorstesztet dolgozott ki (66).

Számos populációban tö r té n te k  már P C hE -ak tiv itás vizsgálatok az 
atípusos enzim -variáns előfordulási gyakoriságának m egállapítására nézve. 
A heterozigota típ u s előfordulási gyakorisága átlagosan 3 ,5% . Hom ozigóta 
atípusos enzim variánst — m in t az várható is v o lt — csak elvétve ta lá ltak . 
Ez gyakorlatilag az t jelenti, hogy a kevert (heterozigota) enzim variáns elő
fordulásával 30-ból, míg az atípusos (hom ozigóta) eszteráz előfordulásával 
kb . 3 — 10 000-ből 1 — 1 esetben szám olhatunk (1, 4, 23). M agyarországon 
W a l t e r  és m unkatársa i végeztek PC hE -aktiv itás v izsgála tokat (82). 196 
szem élyt vizsgálva, a heterozigota típus előfordulását 0 ,51% -ban észlelték.

H a r r is  és m u n k a tá rs a i (28) a z t  ta lá ltá k , hogy a  P C h E  kem ényítőgél-e lfo .-ban  4 — 5 
izoenzim -kom ponensre  h a s íth a tó . A  k a tó d ik u s  5-ik kom p o n en s e lő fo rd u lásá t A ngliában  
5 % -n a k , L engyelo rszágban  9 % -n ak  ta lá l tá k .  Az ilyen m ó d o n  fe lism erhető , t is z tá n  szerkezeti 
po lim orfizm us n incsen  összefüggésben a  P C h E -пек fen t le í r t  funkcionális po lim orfizm usával. 
V agyis az enzim nek 2, genetikailag  eg y m ástó l független  p o lim orfizm usával á llu n k  szem ben.

*

Az izoenzim -polim orfizm usok közül rövid  p á r év a la tt m áris jó néhány 
nagy  jelentőségre te t t  szert, m égpedig nem csak a populációgenetikában, a 
v itás  szárm azás tisztázásában , hanem  a klin ikum ban is. (Pl. hered iter enzimo- 
path iák ). Az ism erte te tteken  k ívü l m a már közel 30 jól defin iálható  izoenzim- 
polim orfizm usról vannak  ism ereteink. Ezek k ö zö tt lényeges különbség v an  
az allelek száma, ezek előfordulási gyakorisága és m anifesztációja tek in tetében , 
am ik jelentőségüket döntően befolyásolják. Ilyenek  pl. a 6-foszfoglukonat- 
dehidrogenáz (6-PGD), glukóz-6-foszfát-dehidrogenáz (G-6-PD), lak tát-de- 
hidrogenáz (LD H ), m alát-dehidrogenáz (MDH), foszfohexóz-izomeráz (P H I), 
g lu tath ion-reduk táz (GR), p iruvát-k ináz (PK ), s tb . Ez u tóbb iaknak  még rövid  
ism ertetése is külön tan u lm án y t igényelne. Egészen biztos, hogy az elkövet
kező évek az enzim -polim orfizm usok k u ta tásáb an  további, nagy  elméleti és 
gyakorlati fontosságú eredm ényeket fognak hozni.

Összefoglalás

Szerzők foglalkoznak a biokémiai polim orfizm usok közö tt az u tóbbi 
években nagy jelentőségre szert t e t t  izoenzim-polim orfizmusokkal. Ism erte tik  
elsősorban a populációgenetika és a szárm azásm egállapítás szem pontjából 
jelenleg legfontosabb izoenzim-polimorfizmus rendszerek genetiká já t, v izsgá
la tu k  m ódszereit és előfordulási gyakoriságukat. A vörösvérsejtek izoenzim- 
polimorfizm usai közül a savanyú-foszfatáz, foszfoglukom utáz, adenilatkináz 
és adenozindeam ináz rendszereket, a vérsavó izoenzim-polimorfizmusai közül 
pedig az alkálikus-foszfatáz és a pszeudo-kolineszteráz rendszereket tárg y a lják .

160



IR O D A LO M

1. A l t l a n d , К , —B u c h e r , R . — K i m , T. W. —B u s c h , H . —B r o c k e l m a n n , C. —G o e d d e ,
H . W . (1969) P o p u la tio n  G enetic  S tud ies on  P seu d o cho linesterase  P o lym orph ism  in  
G erm any, C hechoslovakia, F in la n d  am ong L aps. H um angenetik , 8 , 158.

2. A r e n d s , T . — B r e w e r , G. J .  — Ch a g n o n , N. — G a l l a n g o , L. —G e r s h o w i t z , H . —L a y -
r i s s e , M. — N e e l , J .  —S h r e f f l e r , D .—T a s h i a n , R .—W e i t k a m p , L. (1967) In tra tr ib a l  
genetic d iffe ren tia tio n  am ong  th e  Y an o m an a  in d ian s of so u th e rn  V enezuela. Proc. 
N at. A cad . Sei. (W a sh .) ,  57, 1252.

3. A r f o r s , К . E . — B e c k m a n , L. — L u n d i n , L. G. (1963) G enetic v a r ia tio n s  o f h u m an  serum
p h o sp h a tases . A cta genet. (B ase l), 13, 89.

4. B a it s c h , H . —R it t e r , H . — G o e d d e , H . W . —A l t l a n d , К . (1963) S eru m p ro te in e , usw .
Vox Sang ., 8, 594.

5 . B a m f o r d , K . F . — H a r r i s , FL — L u f f m a n n , J .  E . — R o b s o n , E . B . — Cl e g h o r n , T. E .
(1965) S eru m  alkaline  p h o sp h a ta se s  and  th e  ABO blood groups. Lancet, I. 530.

6. B e c k m a n , L. (1966) Isozym e v a ria tio n s  in  m an . M onographs in  H u m a n  G enetics. Vol. I .
K arg er, B a se l—New Y o rk .

7. B e c k m a n , L. (1964) A ssocia tions betw een  h u m an  serum  a lka line  p h o sp h a tases and
blood groups. A cta genet. (B ase l), 14, 286.

8. B e r g , K . (1969) G enetic s tu d ie s  o f th e  ad en y la te  k inase  (A K ) po lym orph ism . H u m .
Hered. 19, 239.

9. B o w m a n , J .  E . —F r i s h e r , H . —A j m a r , F . — Ca r s o n , P . Е , —G o w e r , M. K . (1967) P o 
p u la tio n , fam ily  and  b iochem ical in v es tig a tio n  of h u m an  a d en y la t k in ase  p o ly m o rp h 
ism. N a ture  (L ondon) 214, 1156.

10. BÖCKELMANN, W .—W o l f , U. — R i t t e r , H. (1968) P o ly m o rp h ism  of th e  P h o sp h o tra n s
ferases A K  an d  P K . E x is ten ce  o f a  C om m on S u b u n it?  H um angenetik , 6, 78.

11. B r e w e r , G. J .  —B r o w b e e r , D . R . —T a s h i a n , R . E . (1967) T he e lec tro p h o re tic  p h en o 
ty p es o f red  cell ph o sp h o g lu co m u tase , ad en y la te  k inase  and  acid  p h o sp h a tase  in  th e  
A m erican  N egro. A cta Genet. (B ase l), 17, 97.

12. B r i n k m a n n , В, — R e i c h , K . (1967) S au re  E ry th ro z y te n p h o sp h a ta se . A rztl. Labor. 13, 346.
13. D i s s i n g , J .  — K n u d s e n , J .  B . (1969) A new  red  cell adenosine  d eam in ase  p h en o ty p e  in

m an. H u m . Hered. 19, 375.
14. D ü r w a l d , W . — H u n g e r , H . (1967) P o p u la tio n sg en e tisch e  u n d  fo rm algenetische  U n te r

suchungen  zum  P o ly m o rp h ism u s de r sau ren  E ry th ro z y te n p h o sp h a ta se . D . Ges.-wes. 
22, 2368.

15. F i e d l e r , H . (1969) Isoenzy m -P o ly m o rp h ism en . B ibi. H aemat. N o. 32. K a rg er, B a s e l -
New Y ork.

16. F i e d l e r , H . (1967) D as Iso en zy m sy stem  der sau ren  E ry th ro z y te n p h o sp h a ta se n  u n d  seine
A nw endung  in  de r fo rensischen  V a te rsc h a ftsb eg u tac h tu n g . Ä rztl. Labor. 13, 507.

17. F i e d l e r , H . — P e t t e n k o f e r , H . (1968) E rfah ru n g e n  m it der R o u tin u n te rsu c h u n g  gene
tisch  g e s teu e rte r  E ry th ro z y te n e n zy m e  im  R a h m e n  der V a te rsch a ftsb eg u tach tu n g . 
IFiss. B eitr. 12. R  8. A k tu e lle  F ra g e n  der ger. M ed. I I I .

18. F i e d l e r , H . — P e t t e n k o f e r , H . (1968) E in  „ n eu e r”  P h ä n o ty p  im  Iso enzym -S ystem  der
P h o sp h o g lu k o m u tasen  des M enschen  (PGM °). I. M itt. B lu t, 18, 33. — I I .  M itt. B lu t, 
18, 358.

19 . F i l d e s , R. A. — H a r r i s , H . ( 1 9 6 6 )  G enetically  d e te rm in ed  v a ria tio n s  o f  a d en y la t k inase
in  m an. N ature  (L ondon), 209, 261.

20. F r a s e r  R o b e r t s , J .  A. (1968) B evezetés az o rvosi g en etik áb a . M edic ina , B u d ap est.
21. F u h r m a n n , W . — L ic h t e , K .-K . (1966) H u m an  red  cell acid  p h o sp h a tase  po lym orphism .

H um angenetik  3, 121.
22. G ib l e t t , E. R . — S c o t t , N. M. (1965) R ed  cell acid  p h o sp h a tase : rac ia l d is tr ib u tio n  and

rep o rt o f a new  p h en o ty p e . A m er. J .  hum . Genet., 17, 425.
23. G o e d d e , H . W . — A l t l a n d , К . (1963) P seu d o ch o lin este rase -V arian ts in  G erm any  and

C zechoslovakia. N ature  (L ondon), 198, 1203.
24. G o e d d e , H . W . — A l t l a n d , К , —S c h o l l e r , K. L. (1967) P h arm ak o g en etisch e  R eak tio n

au f Succiny lcholin : T herap ie  d e r v e rlän g erten  A pnoe. M ed. K lin .,  62, 1631.
25. G o e d d e , H . W . —B e n k m a n n , H e i d e -G . —Ch r is t , I n g . —S u r j i t  S i n g h  —H ir t h , L.

(1970) G ene F requencies of R ed  Cell AD A, A K , PG M , A P an d  Serum  c tj-A ntitrypsin  
(P i) in a G erm an  P o p u la tio n . H um angenetik , 10, 235.

26. G o e d d e , H . W . — R it t e r , H . —C a l l s e n , U. —F l o c k , H . (1966) U n te rsu ch u n g en  zum
P oly m o rp h ism u s der sau ren  E ry th ro z y te n p h o sp h a ta se n . H um angenetik , 3, 113.

27. G u s s m a n n , S t. (1970) Z ur V e rw e n d b ark e it des P o ly m o rp h ism u s de r sa u ren  P h o sp h ata se
der E ry th ro z y te n  im  e rbb io log ischen  G u tach ten . A nthrop . A n z .,  32. 12.

161



28. H a r r i s , И , — H o p k i n s o n , D. A. —R o b s o n , E . B. (1962) T w o-d im ensional e lectrophoresis of
pseudocho linesterase  co m ponen ts in  n o rm al h u m an  serum . N a ture  (L ondon), 196, 1296. 

28/a. H a r r i s , H. — R o b s o n , E . B. (1963) Screening te s ts  fo r th e  “ a ty p ic a l”  a n d  “ in te r 
m ed ia te ”  serum -cho linesterase  ty p es . Lancet I I .  218.

29. H a r r i s , H . — W h it t a k e r , M. (1961) D ifferen tia l in h ib itio n  o f h u m an  serum  ch o linesterase
w ith  fluoride: R eco g n itio n  of tw o new  phen o ty p es. N ature  (L ondon), 191, 496.

30. H e n n i g , W. — H o p p e , H . H . —K a i f i e , S. (1968) Die e lek tro p h o re tisch e  B estim m u n g  der
sa u ren  E ry th ro z y te n p h o sp h a ta sen  m it Po lyacry lam id-G el. Ä rztl. Labor., 14, 273.

31. H e n n i n g s e n , K. (1969) O n th e  ap p lic a tio n  of blood te s ts  to  lega l cases o f d isp u ted  p a te r 
n ity . Rev. de T ra n sf. 12, 137.

32. H e r b i c h , J .  (1969) N achw eis eines P° G ens im  sauren  E ry th ro z y te n p h o sp h a ta se sy s tem .
Ä rz tl. L abor., 15, 381.

33. H e r b i c h , J. —K a l i c h , D. M. (1968) V erte ilu n g  der sa u ren  E ry th ro z y te n p h o sp h a ta se  in
d e r B evölkerung v o n  W ien  u n d  U m gebung . W ien. K lin .  Wschr. 23, 452.

34. H e r z o g , P .—B o h á t o v á , J .  (1969) Z ur P o p u la tio n sg en e tik  d e r sau ren  P h o sp h a ta se  der
E ry th ro z y te n : P h ä n o ty p e n -  u n d  A lle lhäu figkeiten  in  d e r CSSR. H um angenetik , 7, 183.

35. H o d s o n , A. W . —L a t n e r , A. L. —R a i n e , L. (1962) Iso -enzym es of a lkaline  p h o sp h a tase .
C lin. Chim. A cta , 7, 255.

36. H o pk in so n , D. A. —Co o k , P. J .  L. —H a r r is , H . (1969) F u r th e r  D a ta  on th e  A denosine
deam inase  (AD A) P o ly m o rp h ism  a n d  a R e p o rt of a N ew  P h e n o ty p e . A n n . hu m . Genet., 
32, 361.

37. H o p k i n s o n , D. A. — H a r r i s , H. (1965) E v idence  for a second ’s tru c tu ra l’ locus d e te r
m in ing  hum an  ph o sp h o g lu co m u tase . N ature  (L ondon), 208, 410.

38. H o p k i n s o n , D. A. — H a r r i s , H . (1968) A th ird  phosph o g lu co m u tase  locus in m an . A n n .
hum . Genet., 31, 359.

39. H o p k i n s o n , D. A. — H a r r i s , H . (1966) R a re  p h o sphog lucom utase  p h en o ty p es. A n n .
hum . Genet., 30, 167.

40. H o p k i n s o n , D. A .— S p e n c e r , N. — H a r r i s , H. (1963) R ed  cell acid  p h o sp h a tase  v a r ia n ts :
a  new  hu m an  po ly m o rp h ism . N ature  (L ondon), 199, 969.

4 L  H o pk in so n , D. A .—Sp e n c e r , N. — H a r r is , H. (1964) G en etica l stud ies on h u m an  red  
cell acid p h o sp h a tase . A m . J . hu m . Genet., 16, 141.

42. H u m m e l , К , —P u l v e r e r , G. —S c h a a l , К . P . —W e i d t m a n n , V. (1969) H ä u fig k e it der
S tichproben  in  d en  E rb sy stem  H p , Gc, saure  E ry th ro z y te n p h o sp h a ta se , usw . H u m a n 
genetik, 8, 330.

43. J o r g e n s e n , G. (1966) A lkalische P h o sp h a ta se n  u n d  B lu tg ru p p en . D. M ed. W schr. 91, 507.
44. K a l o w , W. (1962) P h arm aco g en e tic s . H e red ity  and  th e  response  to  drogs. P h ilad e lp h ia

a n d  London. W . B . S au n d ers & Co.
45. K a l o w , W .—D a v i e s , R . O. (1958) T h e  a c tiv ity  of v a rio u s esterase  in h ib ito rs  to w ard s

a ty p ica l h u m an  se ru m  cho linesterase . Biochem. Pharmacol. 1, 183.
46. K a l o w , W. —S t a r o n , N. (1957) O n d is tr ib u tio n  an d  in h e ritan c e  of a ty p ic a l fo rm s of

h u m an  serum  ch o linesterase , as in d ic a te d  b y  d ibu ca in e  nu m b ers . Canad. J .  Biochem. 
35, 1306.

47. K a r p , G. W. — S u t t o n , H . E . (1967) Som e new p h en o ty p es o f h u m an  red  cell acid  p h o sp h a 
tase . A m . J .  hu m . Genet. 19, 54.

48. K i s z e l y  G y . (1970) B iológia. M edicina, B udapest.
49. K r ü g e r , J . —F u h r m a n n , W .—L ic h t e , К .- Н .—S t e f f e n s ,  Chr. (1968) Z ur V erw endung

des P o ly m o rp h ism u s de r sau ren  E ry th ro z y te n p h o sp h a ta se  b e i der V a te rsc h a ftsb eg u t
ach tu n g . D. Zschr. ger. M ed. 64, 127.

50. L e f é v r e , H . — N i e b u h r , R. (1970) P o lym orph ism us d e r A denosindesam inase. H u m a n 
genetik, 10, 88.

51. L e h m a n n , H . — R y a n , E . (1956) T he fam ilia l incidence of low  p seudocho linesterase  level.
Lancet I I .  124.

52. L i d d e l , J . —L e h m a n n , H . —S i l k , E . (1962) A “ silen t”  p seudocho linesterase  gene. N ature
(L ondon), 193, 561.

53. M a r k e r t , C. L . — M ö l l e r , H . (1959) M ultip le  form s of enzym es: T issue, o n to g en e tic  and
species specific p a tte rn s .  Proc. nat. A cad . Sei. (W a sh .)  45, 753.

54. M a y r , W. R. — P a u s c h , V. (1970) D ie A d en y la tk in aseg ru p p en . Ä rztl. Labor. 16, 53.
55. M o d ia n o , G .—S c o z z a r i , R . —G ig l i a n o , F. —S a n t o l a m a z z a , C. — F r a t t o r o l i , W . (1969)

G ene frequencies o f  A K  p o ly m o rp h ism  in  th e  R o m an  p o p u la tio n . H um angenetik  8, 253.
56. M o n n , E . (1968) A  new  red  cell phosph o g lu co m u tase  p h e n o ty p e  in  m an . A cta  genet.

(B asel), 18, 123.
57. M o n n , E. (1969) G enetics o f th e  phosph o g lu co m u tase  (PG M ) system  of h u m a n  red  cells.

H um . Hered., 19, 1.

162



58. M o n n , E . (1968) P h o sphog lucom utase  (PG M ) ty p e  d e te rm in a tio n  by  agargel e lec tro p h o 
resis. Vox Sang., 1 4 , 70.

59. P f l u g s h a u p t , R .—S c h e b z , R .—T b a u t w e i n , М, —R ic h t ig e r , U. — B u t l e r , R . (1969)
P o lym orph ism  of th e  re d  cell acid p h o sp h a ta se  in th e  Sw iss p o p u la tio n . H um angenetik , 
8, 354.

60. P r o k o p , О. (1967) Die P h o sp h a ta se g ru p p en  bei 871 M u tte r-K in d -P aa ren . B e rich tsh eft
5. Tagg. A rbeitsgem . d. B lu tg ru p p en sach v e rs t. in W ü rzb u rg .

61. P r o k o p , O. (1967) Zum  B ew eisw ert der sa u re n  E ry th ro z y te n p h o sp h a ta se . Zschr. ger. M ed.
6 1 , 59.

62. P r o k o p , O. -  R a d a m , G. (1968) E in  B lu tg ru p p e n g u tac h te n  u n te r  E in beziehung  von
A K  3 — 1 e rs ta t te t  in  e in e r P a te rn itä ts s tre itsa c h e  am  25. J a n .  1968. Zschr. ärztl. F ort
bild. 6 2 , 13, 722.

63. P r o k o p , O. —U h l e n b r u c k , G. (1966) L eh rb u c h  der m ensch lichen  B lu t- u n d  S e ru m g ru p 
pen. I I .  Aufl. V EB  G. T h iem e, Leipzig.

64. P r o k o p , O. — R a d a m , G .—S t r a u c h , H . (1966) 2 P a te rn itä tsa u ssch lü sse  m itte ls  der
E ry th ro z y te n p h o sp h a ta se . Zschr. ärztl. F ortbild.. 60, 691.

65. P u l v e r e r , G. — H u m m e l , K .—W e i d t m a n , V. (1969) V e rte ilu n g  der T y p en  de r sau ren
E ry th ro z y te n p h o sp h a ta se  in  der d e u tsch e n  B evölkerung . Zschr. Im m un .-fo rsch ., 
1 38 , 475.

66. R a d a m , G. (1966) Zur B ed eu tu n g  und  B estim m u n g stech n ik  e rb lich er P seu d o ch o lin este 
rase-V arian ten . Zschr. ger. M ed., 57, 222.

67. R a d a m , G .—S t r a u c h , H . (1966) E lek tro p h o re tisch e  D a rs te llu n g  der sau ren  E ry th ro 
zy ten p h o sp h a tase . Zschr. k lin . Chemie, 4 , 234.

68. R a d a m , G. — S t r a u c h , H . (1966) P o p u la tio n sg en e tik  der sau ren  E ry th ro z y te n p h o sp h a ta se .
H um angenetik , 2, 378.

69. R e i m a n n , W . — S c h u l z e , M. (1968) U n te rsu ch u n g en  zur P o p u la tio n sg e n e tik  de r sau ren
E ry th ro z y te n p h o sp h a ta se  im  D resdener E inzugsgebiet. Zschr. ärztl. Fortbild. 6 2 , 775.

70. R e n n i n g e r , W . —B i m b o e s e , Ch. (1970) Z u r G enetik  der E ry th ro zy ten -A d en o sin -D esam i-
nase (A D A ). H um angenetik , 9, 34.

71. R e n n i n g e r , W . — B i m b o e s e , Ch. (1970) A d en o sindesam inase-Isoenzym system . Ä rztl.
Labor., 1 6 , 139.

72. S c o t t , E. M. —D u n c a n , I. W . — E k s t r a n d . V .— W r ig h t , R. C. (1966) F req u en cy  of p o ly 
m orphic  ty p es  of red  cell enzym es and  se ru m  facto rs in  A la sk a n  eskim os an d  in d ian s. 
A m . J . hum . Genet., 1 8 , 408.

73. S h r e f f l e r , D. C. (1965) G enetic  stud ies o f b lood  group a sso c ia ted  v a ria tio n s  in  a h u m an
serum  a lk a lin e  phosp h a tase . A m . J . hum . Genet., 17, 71.

74. S m i t h ie s , O. (1955) Zone e lectrophoresis in  s ta rc h  gels: g ro u p  v a ria tio n s  in th e  serum
p ro te in s o f norm al h u m an  a d u lts . Biochem. J . ,  6 1 , 629.

75. S m i t h ie s , O. — W a l k e r , N. F . (1955) G en etica l con tro l of som e serum  p ro te in s in  n o rm al
h u m an  serum . N ature  (L o ndon), 1 7 6 , 1265.

76. S p e i s e r , P . — P a u s c h , V. (1967) T he d is tr ib u tio n  of th e  red cell ac id  p h o sp h a tase  v a r ia n ts
in  V ienna. Vox Sang., 1 3 , 12.

77. S p e n c e r , N. — H o p k i n s o n , D. A. — H a r r i s , H . (1964) P hosp h o g lu co m u tase  p o lym orph ism
in  m an. N ature  (L ondon), 2 0 4 , 742.

78. S p e n c e r , N. — H o p k i n s o n , D .  A. — H a r r i s , H .  (1968) A denosine d eam inase  po ly m o rp h ism
in  m an. A n n . hum. Genet., 32, 9.

79. S t r a u b , B. (1966) E nzim ek, m olekulák , éle tje lenségek . A kad. K iad ó , B u d ap est.
80. T a r i v e r d i a n , G. —R it t e r , H . (1969) P o p u la tio n  genetics o f  aden o sin d eam in ase: gene

frequencies in  S o u thw estern  G erm any. H um angenetik , 7 , 179.
81. W a l t e r , H . (1968) U n te rsu ch u n g en  zu r P o p u la tio n sg en e tik  d e r alkalischen  Serum -

phosp h a tase-G ru p p en . B lu t, 1 7 , 166.
82. W a l t e r , H . —N e u m a n n , S. —B a c k h a u s z , R . — N e m e s k é r i , J .  (1965) P o p u la tio n sg en e 

tische  U n te rsu ch u n g en  ü b e r  die P seu d o ch o lin este rase -V arian ten  bei U n g arn  und 
D eu tschen . H um angenetik , 1 , 551.

83. W a l t e r , H. — N e u m a n n , S. —Y a n n i s s i s , C .— S t e e g m ü l l e r , H . (1967) U n te rsu ch u n g en
ü b e r die a lkalischen  S eru m p h o sp h a ta seg ru p p en . H um angenetik , 4 , 174.

84. W i l l e , В, — R i t t e r , H . (1968) Z ur P o p u la tio n sg en e tik  de r A d en y la tk in ase . H u m a n 
genetik, 5, 278.

85. W i l l e , B. — R i t t e r , H. (1969) Z ur fo rm alen  G enetik  der A d e n y la tk in asen . H inw eis au f
K o p pelung  de r loci fü r  A K  u n d  ABO. H um angenetik , 8.

86. W i l l e , B .—S c h m id t , E. — R i t t e r , H . (1968) P o p u la tio n  g en etics  of red  cell p h o sp h o 
g lucom utase  (EC: 2.7.5.1): gene frequencies in  S ou thw estern  G erm an y . H um angenetik , 
5, 271.

6 B iológiai Közlemények 163



О НАСЛЕДУЕМОМ ПОЛИМОРФИЗМЕ ИЗОФЕРМЕНТОВ 

Е. Гартманн и Б. Рекс-Кишш

Среди биохимических полиморфизмов был исследован полиморфизм изоферментов’ 
приобретавших большое значение в последние годы. Описывается генетика систем поли
морфизмов изоферментов, которые в настаящее время наиважные в первую очередь с точки 
зрения генетики и установления происхождения, а также их методов исследования и 
частоты находок. Из полиморфизмов изоферментов красных кровяных клеток дискутиру
ется полиморфизм системы кислой фосфатазы, фосфоглюкомутазы, аденилаткиназы и аде- 
нозиндезаминазы, а из полиморфизмов, изоферментов сыворотки крови описывается поли
морфизм системы щелочной фосфатазы и неспецифической холинэстеразы.

ON THE HEREDITARY ISOENZYME POLYMORPHISMS 

H a rtm a n n , É ., R ex -K is s , B .

A m ong th e  b iochem ical p o lym orph ism s th e  isoenzym e p o ly m o rp h ism s hav ing  ga in ed  
im p o rta n ce  in  th e  la s t  y ears  are  d e a lt  w ith . F irs t  o f a ll th e  genetics, th e  e x am in a tio n  m e th o d s  
an d  th e  incidence of th e  po ly m o rp h o u s isoenzym e sy stem s p re sen tly  m o s t im p o rta n t fo r 
p o p u la tio n  genetics an d  genealogy a re  ou tlined . F ro m  th e  isoenzym e p o ly m o rp h ism s o f th e  
e ry th ro c y te s  th e  acid  p h o sp h a tase , phosph o g lu co m u tase , a d en y la te  k in a s e  and  adenosine  
deam inase  system s, from  those  of th e  blood serum  th e  alcaline p h o sp h a ta se  and  pseudocho lin 
esterase  system s are tre a te d .
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A GAMMAGLOBULIN POLYMORPHISMUSOK

(Gm-, Inv- és IS f szérum -csoport rendszerek)

R E X -K IS S  B É L A  D R ., H O R V Á T H  E N D R E  D R ., SZABÓ LÁ SZLÓ  D R .

J á rá s i  Szakorvosi R en d elő in téze t, Szigetszen tm ik lós 
(igazgató-főorvos: Szabó R affae l d r.)

O rszágos H aem ato log ia i és V értransfuz iós In té z e t ,  B u d ap es t 
(igazgató-főorvos: R . H o llán  Z suzsa  d r.)

„Sem m elw eis”  O T E  Ig azság ü gy i-o rvostan i In té z e te , B u d ap es t 
(igazgató : Som ogyi E n d re  d r .)

B eérk eze tt: 1971. augusz tus 14-én

A gam m aglobulinok isoantitestekkel eddig k im u ta to tt an tig én -tu la j
donságai 3 egym ástól független polym orphism us-rendszert a lk o tn ak . Ezek 
a következők: 1. Gm -rendszer; 2. Inv-rendszer; 3. ISf-rendszer.

A globulinok családjában több  osztály t kü lönböztetünk  m eg. Közülük 
legfontosabbak az IgG , IgA és IgM. (Az lg  betüszim bólum  az im m unglobulin 
rövidítése.) ( R i v a t , 1967.) Az egyes im m unglobulin-rendszerekben az antigén
különbségek a H- és az L-polipeptid-láncok m eghatározo tt helyein ta lá lható  
am inosav-különbségen alapulnak.

1. ábra. E g y  IgG  m o leku la  sem atik u s m odellje  a  Gm -, In v - és IS f  po ly m o rp h ism u so k  lokali
zác ió já ra  v o n a tk o zó  a d a to k  fe ltü n te tésév e l. [K riipe , M .:  D ie G am m ag lo b u lin g ru p p en  in der 

V a te rsc h a ftsb eg u tac h tu n g . M ünch. M ed. W schr. 112. 957 (1970)]
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Gm-tulajdonságok. Ezek csak az IgG  m olekulában ta lá lhatók , mégpedig 
a (446 am inosavból álló) H -polipeptid-láncnak m ind az Fc-, m ind  az Fd- 
fragm entum ában. Jelenleg 23 G m -tulajdonságot ism erünk.

Inv-tulajdonságok. Ezek az összes im m unglobulin (IgG, IgM  és IgA) 
kappa-típusú  L-láncában m egtalálhatók. Jelenleg 3 jellege ism eretes: In v (l) , 
Inv(2) és Inv(3). Ha a 214 aminosavból álló L-lánc az am inosav-sorban a 191. 
helyen leucin t ta rta lm az , akkor Inv(2), ha pedig ugyanezen helyen valin t, 
akkor Inv(3) jellege van .

2. ábra. E gy IgG  m oleku la  m odellje. [O rtho  D iag n o stic  R eporter, 2. 4 (1967)]

I S f -tulajdonságok. Ezek csak az IgG H -láncának  Fc-fragm entum ában 
ta lá lh a tó k . Jelenleg csak 1 ism eretes.

Az im m unglobulinok örökletes jellegrendszereinek felismerése jó pél
d á já t szo lgáltatja az im m unológusok és biokém ikusok eredm ényes eg y ü tt
m űködésének. E jellegek lokalizációját az Ig-m olekulában az 1. ábra szem
lélteti.

Gm-rendszer

Jelenleg 23 különböző G m -faktort ism erünk, am iknek specifikus antigén
tu la jdonságait a polipeptid-láncok m eghatározott helyén levő am inosav- 
sequentia  különbség okozza. Az Fc-fragm entum  funkcionálisan vesz részt
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m ind a kom plem entkötésben, m ind az IgG m olekulának a p lacen tán  való 
á tjá rha tóságában . Az Fd-fragm entum  hordozza változó  részében az ellen
anyag ak tív  helyeit („com bining sites” -ét) az antigendeterm inánsok szám ára. 
Az izolált IgG m olekulának borkősav-anhydriddel való kezelése csaknem  az 
összes G m -faktorokat tönkreteszi, k ivéve a Gm(10)-et és G m (ll)-e t.

Az első, a vérsavó  gam m aglobulin frakciójához kapcsolódó — később 
Gm (a)-nak, m ajd az új nom enklatúra szerint G m (l)-nek elnevezett — öröklődő 
tu lajdonságnak  a felfedezése G r u b b  nevéhez fűződik (1956).

W a l l e r  és V o u g h a n  1956-ban egy o ly an  v izsgálati e ljá rá s t  dolgoztak  k i, a m e ly b en  
in d ik á to r-ren d szer (i. r .)  g y a n á n t  in kom ple t a n ti-D - t ab szo rb eá lt em beri R h (D )-p o z itív  v ö rö s - 
v é rse jtek  szerepeltek . Az ily en , szen zitiv izá lt v ö rö sv é rse jtek e t a  rh e u m á s  a rth r it isb e n  szenvedő 
b e teg ek  szérum a ag g lu tin á ln i képes, h a  az i. r.-h ez  megfelelő a n ti-D  e llenanyagot ta r ta lm a z ó  
em beri szérum ot h a szn á lu n k . U gyanezen év b en  M il g r o m  és m u n k a tá rs a i (1956) 2000 em beri 
vé rsav ó  k ö z ö tt 10 o ly an t ta lá lta k ,  am elyek  fe n ti i. r .- t  képesek  v o lta k  agg lu tináln i. M ivel ezt 
a je len ség e t an aló g iáb a  le h e te t t  hozni az an tig lo b u lin , azaz  C oom bs-szérum ok h a tá sá v a l 
— am elyek , m in t ism ere tes , a  g am m ag lo b u lin t p ra ec ip itá lják  — fel le h e te tt  té te lezn i, hogy a z  
i. r .- t  agg lu tináló  széru m -k o m p o n en s valószínű leg  a  g a m m ag lo b u lin  ellen irán y u l.

U gyancsak 1956-ban sikerült GRUBB-nak k im utatn i, hogy: a) anti- 
globulin-jellegű emberi vérsavók fenti i. r.-t agglutináló képességüket norm ális 
emberi vérsavó vagy  gam m aglobulin hozzáadására elveszthetik , és b) az em 
beri vérsavóknak csak kb. 60% -a rendelkezik ezzel a gátlóhatással. A gátló
hatásért felelős vérsavókom ponenst, gam m aglobulin jellege m iatt Gm-nek  
nevezte el. (U gyanis a normális vérsavók ezen gátlóanyaga elektroforézissel 
a gam m aglobulin frakcióban volt m egtalálható.) E zt az anyagot később  
Gm (a)-val jelezték .

GRUBB-nak és bAURELL-nek (1956) sikerült ham arosan az em beri vér
savókat 2 csoportba osztani azon képességük alapján, hogy egyes rheum ások  
vagy egészségesek vérsavójának fen t em lített i. r.-t agglutináló képességét 
gátolni képesek-e v a g y  sem .

F en ti m egfigyelésekből arra leh e te tt következtetn i, hogy az i. r .- t  agglu
tináló  vérsavókban egy olyan ellenanyagnak (fenti elnevezés figyelem be 
vételével: anti-Gm -nek) kell lennie, am elynek semlegesítése ezeket a vérsavókat 
a szenzitivizált vörösvérsejtekkel szembeni hatásuk  tekin tetében  inak tívvá 
teszi. Az ilyen vérsavó azonban to v áb b ra  is reagál az inkom plet anti-D -vel, 
és így agglutinálja a vörösvérsejteket, ha a hozzáadott vérsavó vagy gam m a
globulin a Gm(a) fa k to r t nem  tarta lm azza , vagyis — fentiek értelm ében — 
G m (a - )  tu lajdonságú.

Ugyancsak G r u b b  és L a u r e l l  ism erték fel, hogy a Gm-nek nevezett 
vérsavó-tulajdonság esetében öröklődő jellegről van szó. Az új örökléses tu la j
donság genetikai a lap jáu l 2 gén létezését tételezték fel (Gma és Gm), am elyek 
2 fenotípusban m anifesztálódnak, 3 genotípussal: Gm(a-)-) =  GmaGma vagy 
GmaGm és Gm(a —) =  GmGm. A G m (a + ) fenotípus gyakorisága G r u b b  

és L a u r e l l  vizsgálati anyagában 37% -nak bizonyult.
A máig ism ert 23 G m -faktor közül eddig gyakorlatilag  legfontosabbnak 

bizonyultak  a G m (l), (2), (4) és (5). A tovább iakban  a G m (l), (2) és (5) fak
torok v izsgálatára vonatkozó  eredm ényeinket fogjuk ism ertetni.

Genetikailag a G m (l), (2) és (5) jellegek különböző fenotípusainak  
m anifesztációja fehérbőrű populációkban — a jelenlegi tudom ányos ism ereteink 
és felfogásunk a lap ján  — 3 alléi létezésével m agyarázható . Ezek: G m 1, Gm 1,2 
és Gm5, Ezen elm élet a lap ján  lehetséges fenotípusok a következők: Gm (1,2,5),
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G m (l, —2, 5), G m (l, 2 , —5), G m (l, —2, —5), Gm( —1, —2, 5). F enti 3 gén 
szabályozza K özép-Európa á tlag  lakossága fenotípusainak tö b b  m in t 99% -át. 
A fennm aradó kb . 1% a 3-alléles elm élettel nem  m agyarázható . Az elmélet 
szerin t lehetséges genotípusokat és a nekik megfelelő fenotípusokat az 1. tá b 
láza t szem lélteti.

1. táb láza t

G m (lv 5, 2) fa k to ro k  feno típusa i és genotípusai

Reakció
F e n o t í p u s o k G e n o t í p u s o k

1 5 2

Gm (1,5,2) Gm 1 ’Gm"
— — + ( 1 ,5 - 2 ) G m 'G m 5
— + ( 1 - 5 ,2 ) G m 'G m 1'2 v ag y  Gm, 2G m ' -
— + + ( 1 - 5 - 2 ) G m 'G m 1
+ + ( - 1 , 5 - 2 ) Gm5Gm5

+ — — Gm  ( - 1 ,5 ,2 ) Az öröklési elm élet szerin t nem  lehetséges
•' +  ■ + — ( - 1 , - 5 , 2 )

• .+ + + Gm ( - 1 , - 5 , - 2 ) Az öröklési elm élet sze rin t n em  lehetséges, 
k ivéve az agam m aglobulinaem ia, nephro- 
ticu s syndrom a, lipo idnephrosis á llap o tá t

M agyarázat: -{- =  agglutináció (gátlás nincs, g á tló an y ag  h iányzik);
— =  agglutináció nincs (gátlás, g á tló an y ag  jelen  v an ).

Az eddig közölt kb. 2000 családvizsgálat (több, m int 4000 gyermekkel) 
eredm ényei nem  állnak ellentétben fenti genetikai elmélettel. Meg kell azonban 
állapítani, hogy ez a modell nem  teszi lehetővé az eddig m egfigyelt összes 
fenotípusok m egjelenésének értelm ezését. íg y  pl. a F u d e n b e r g ,  R o p a r t z ,  

N i e l s e n  és H e n n i n g s e n ,  v alam in t S t e i n b e r g  által észlelt Gm( — 1, — 5) 
fenotípusét. M agyarázatként feltételezik egy „ném a” gén (Gm- ) jelen létét 
a Gm-locuson, am ely azonos lenne a Gm8-al, de előfordulhat egy különleges 
Gm5 variáns is. L eírtak  ezen k ívü l G m (-1 , 2, 5) fenotípust is. Ez utóbbi ese t
ben 2 lehetőség kínálkozik m agyaráza tkén t: a Gm2 alléi egy m ásik helyen 
helyezkedik el, vagy  pedig léteznie kell egy igen ritk a  Gm2’5 génnek ( H e n 

n i n g s e n  és N i e l s e n ,  1961; R o p a r t z  és m unkatársa i, 1962). Ezek a m eg
figyelések arra  a következtetésre késztetnek, hogy a 3-génes elm élet kiegészí
tésre szorul.

A G m -rendszer fak torai közül eddigi ism ereteink szerin t a nem től és 
az eddig ism ert vörösvérsejt- és szérum csoport rendszerektől függetlenül 
öröklődnek. Ik rek  vizsgálatával azt is m egállap íto tták , hogy az egypetéjű 
ikrek a G m (l) tu lajdonság tek in te tében  is m inden esetben azonosak voltak , 
m íg a ké tp e té jű ek  között csak kb. 66% bizonyult a G m (l) jelleg tek in tetében  
is azonosnak.
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Inv-rendszer

A m ásodikként felfedezett gam m aglobulin p o ly m o rp h ism s első ta g já 
nak , az Inv(2) fak to rn ak  a felfedezése R o p a r t z  nevéhez fűződik (1960—61). 
[A betűszim bólum  m agyarázata: In  =  proprié té  inhibitrice; Y =  a donor 
(Virm) nevének kezdőbetűje, akinek vérsavó jában  az Inv(2) ellenanyagát 
m egtalálták .] Ezzel az ellenanyagtartalm ú vérsavóval (egészséges egyén vér
savójáról, azaz ,, S n  a g g ’ 9-típusú ellenanyagról v o lt szó) vizsgálva az emberi 
vérsavókat, a fehérbőrűeknél 18,5% -ban sikerü lt k im u ta tn i az új gátló
anyago t. (D akar-i négerek között 53% -ban vo lt jelen.) Az új gátlóanyag és 
az eddig ism ert G m -faktorok k ö zö tt semmiféle összefüggést nem  lehe te tt 
k im u ta tn i. 1962 — 63-ban S t e i n b e r g  és m unkatársa i újabb fa k to r t írtak  le, 
am ely az Inv(2) an tith e tik u s alleljének bizonyult és ezért Inv(3)-nak nevezték 
el. Ezen az alapon az új gam m aglobulin-rendszert a köv. képpen leh e te tt áb rá
zolni:

2. táb lázat

In v (2  és 3) fa kto ro k  fenotípusai és genotípusai

F en o típ u s G enotípus
E lőfordulási 
gyakoriság  
(fehérbőrű  

p  opu lációkb an )

In v (2 ,—3) In v 2In v 2 i%
Inv(2 ,3) In v 2In v 2 19%
I n v ( —2,3) In v aln v 3 80%

A rendszer 3 -ik  tag já t, az In v (l)-e t 1962-ben R o p a r t z  és m unkatársai 
fedezték fel. Ez u tó b b i fak tornak  az előfordulási gyakorisága a fehérbőrű 
populációkban alig m agasabb az Inv(2)-énél (13 —15% ). M egállapítást nyert, 
hogy az In v 1 az In v 3 an tithetikus allelje. Mivel ism ételten  ta lá ltak  Inv ( — 1, —3) 
fenotípusú sav ó m in ták at is, ebben a rendszerben is — hasonlóan a Gm-rend- 
szerhez — fel k e lle tt tételezni egy 4-ik, eddig m ég ki nem m u ta to tt  gén léte
zését. A későbbiekben az is m egállapítást nyert, hogy ez a fak to r rendszerint 
az Inv(2)-vel eg y ü tt fordul elő, izoláltan  való előfordulási gyakoriságát 1%-on 
alu linak  ta lá lták .

A B ence—Jones-féle fehérje, m in t különálló L-lánc, szintén ta rta lm azza  
az Inv-polym orphism usokat.

A G m -rendszerhez hasonlóan, a genetikai inform ációkat i t t  is 3 gén 
szo lgáltatja , am elyek egyetlen autosom  locuson helyezkednek el: In v 1, In v 1,2 
és In v 3. Az á lta luk  létrehozott génproduktum ok jelzése: In v ( l) , Inv(2) és 
Inv(3). Az Inv(2) és Inv(3) megfelelő ellenanyagok segítségével egym ástól 
jó l elkülöníthető. Az In v ( l)  rendszerin t az Inv(2)-vel együttesen fordul elő. 
(Feltevés: közös genetikai információ — In v 1’2 — am ely az In v ( l,  2) génpro
d u k tu m  szintézisét szabályozza.)

Az Inv-rendszer fenotípusait és a nekik megfelelő genotípusokat, ill. 
alleleket a fenti 3-génes öröklési modell alapján a 3. táb lázat szem lélteti.
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3. táb láza t

I n v (  1,2,3) faktorok feno típ u sa i és genotípusai

R eak ció
F e n o t í p u s o k

1 2 3

_ + + I n v ( l ,  —2, —3) In v 'I n v 1
— — + (1 ,2 ,—3) In v ' ^Inv1'2 v a g y  In v 1'2In v 1
— + — (1, —2,3) In v 1 In v 3
— — (1,2,3) In v 1,2In v 3
+ + — ( —1,—2,3) In v 3In v 3

+ ___ + In v ( — 1,2,—3) In v 2In v 2 I ly e n t m ég nem ta lá lta k
+ — ( - 1 ,2 ,3 ) In v 2In v 3 I ly e n t m ég nem ta lá lta k

+ + + In v ( — 1,—2,—3) Az öröklési e lm élet szerint nem  lehetséges

Az eddigi családvizsgálatok eredm ényei nincsenek ellentétben a jelenleg 
érvényes öröklési elm élettel, bár ez idő szerint nem  mindenegyes észlelt feno- 
típ u s t sikerül ezzel m egm agyarázni. így  pl. a R o p a r t z  és m unkatársa i (1962) 
és a S t e i n b e r g  és m unkatársai (1962) által észlelt In v (—1, —2, —3) feno- 
típ u s t. A kivételek előfordulása indoko lttá  teszi az öröklési elm életnek újabb 
génekkel való kiegészítését.

T ájékozta tásu l közöljük a R o p a r t z  és m unkatársa i á lta l Dél-Német- 
országban végzett vizsgálatokból szám íto tt Inv-géngyakorisági értékeket 
(1964): In v 1,2 =  0,06, In v 3 =  0,93. Az In v 1 gyakoriság kb. 0,01.

A Gm- és Inv-rendszerek genetikai és szerologiai rokonsága, valam int 
a két rendszer egym ástól való függetlensége beb izony íto ttnak  tek in thető . 
A két rendszer fak to rainak  m anifesztációját szabályozó gének különböző 
krom oszóm ákon helyezkednek el.

ISf-rendszer

Eddig csak 1 fak to rt ta lá ltak  ebben a rendszerben, mégpedig 1965-ben. 
Mivel az első ellenanyagot, am ellyel ezt a fak to rt felfedezték, San Franciscó
ban ta lá lták  meg, az új gam m aglobulin-faktort ,,San Francisco” -n ak  nevezték 
el. Az IS f elnevezés ugyancsak a később em lítendő nom enklatúra bizottságtól 
szárm azik. A betűszim bólum  m agyaráza ta : I =  im m unglobulin, Sf =  San 
Francisco város kezdőbetűi. Az IS f(l)-nek  nevezett fak tor az IgG  osztályban 
fordul elő, m égpedig a molekula H -láncának F c-fragm entu inában . Az anti- 
IS f(l)  ellenanyag előfordulását eddig 2 esetben ír tá k  le. Érdekes, hogy a jelleg 
előfordulásának gyakorisága tek in te tében  k ifejezett különbséget lehet észlelni 
a fehér- és feketebőrű  populációk között. K iderü lt, hogy ennek a jellegnek 
a fehérbőrű populációkban való előfordulási gyakorisága összefüggésben van 
az életkorral. Gyerm ekeknél csak 28%-os, felnőtteknél 40% -os, 70 évnél 
idősebbeknél pedig 60%-os az IS f(l)  előfordulás. Ezzel szem ben a négerek 
k ö zö tt 98% -ban fordul elő, függetlenül az életkortó l. A jelenség o k á t illetően 
még csak feltevésekkel rendelkezünk.
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A gam m aglob u lin  polym orph ism usok  n om enk latúrája

1961-ben, a 8 .  európai haem atologus kongresszuson S t e i n b e r g  az 
Inv-rendszer jelölésére a Gm2 szim bólum ot javasolta . A 2-es index-szel azt 
kívánta kifejezni, hogy it t  egy m ásodik gam m aglobulin rendszerről van szó. 
B r o c t e u r  ezután a Gm-rendszer 1-es index-szel való m egjelölését javasolta  
(Gmx). 1964-ben a gam m aglobulin polym orphism us kutatásában tevékeny-

4. táb lá za t

Gm-, In v  és IS f-an tigének az Ig-molekulákban

Jelzés Az an tig én ek  lok alizác ió ja  a  m oleku lákban

1. G m -rendszer csak  az  lg  G H -lán cáb an

N  om en k la tu ra v  G2(N ) у G l (W e) у  G3(Vi)
UJ régi F c F d Fc Fc

G m (]) Gm(a) +
Gm(2) Gm(x) +
Gm(3) Gm (bw) v .(b 2) +
Gm(4) Gm(f) +
Gm(5) Gm(b) v -lb 1) +
Gm(6) Gm(c) c.(like) +
Gm(7) Gm(r) - j -
Gm(8) Gm(e) -f- +
Gm(9) Gm(p) + +
Gm(10) G m (b’ ) +
G m (ll) Gm (bf)) +
Gm(12) Gm (by) +
Gm(13) Gm (b3) +
Gm(14) G m (b') +
Gm(15) Gm(s) "f
Gm(16) Gm(t) +
Gm(17) Gm(z) -f-
Gm(18) R o 2 + +
Gm(19) R o3
Gra(20) Gm(z) +
Gm(21) Gm(g) +
Gm(22) Gm(y) +
Gm(23) Gm(n) +

2. ISf-rendszer csak  az lg  G H -lán c á b a n

IS f(l) San Francisco  1 +

az összes lg  m o lek u lák b an  ( lg  G, lg  A , lg  M), csak  a x - típ u sú  L -
lán c b a n ; a B ence —Jones-féle  x - típ u sú  fehérjében  is (— L -lánc)

Illv (l) In v (l) +
Inv(2) Inv(a) +
Inv(3) Inv(b) +

M egjegyzés: az lg  G esetében a H -lán co k a t „ y ” -ve 1 jelzik , am elyek k ö zö tt to v áb b i 
4 a lcsoporto t kü lö n b ö zte tü n k  meg: y G l =  ,,W e” ; y G 2 =  „N e” ; yG3 =  
=  „Vi”  és y G 4 =  „G e” .
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kedő legnevesebb k u ta tók  egy csoportja jav as la to t te rje sz te tt elő, am elynek 
lényege a fak to rok  szám okkal való megjelölése vo lt, betőszim bólum ok helyett. 
Ez a jav as la t a WHO k iadványakén t is m egjelen t (1965-ben). E szerint pl. 
a G m (l, —2, 3, 4, 5) jelzésű vérsavó tarta lm azza a Gm(a, b2, f  és b) fak to rokat, 
de hiányzik belőle a Gm(x) fak to r. Ez a nom enklatúra terjedőben  van , ezért 
m i is ezt használjuk.

A gam m aglobulin-faktorok kim utatása

A k im u ta tá s  leg á lta lá n o sa b b a n  ism ert és á lta lu n k  is h aszn ált m ódszere  az ún . „ b e rlin  
m ódszer” , am it P r o k o p  és m u n k a tá rs a i ( F ü n f h a u s e n , B u n d s c h u h , R a c k w it z ) do lgoztak  ki, 
és am ely  lényegében  ag g lu tin ác ió g á tlá si reakció . Az A n ti-G m  e llen an y ag o k  h id egagg lu tin in  
te rm észe tén ek  m egfelelően a v izsg á la t re ak c ió -o p tim u m a  0 -tó l -j-4 C°. A v izsg á la t e red m én y e , 
k ép p en  az i. r. ag g lu tin ác ió ja  vag y  a n n a k  te ljes h iá n y a  fig y elh ető  m eg. G yenge agglu tináéig  
azaz  (in te rm ed iae r-típ u s  je len lé te) c sa k  r i tk á n  fo rd u l elő. Az i. r. ag g lu tin ác ió ja  a g á tló an y a  
h iá n y á t, m íg e lm a ra d á sa  a g á tló a n y ag  je le n lé té t je lz i a v izsg á lt v é rsav ó b an . A v izsg ála tim ” 
k é tfé le  t íp u sú  („S N A G G ”  és „R A G G S ” ) an ti-G m  szé ru m  h aszn á lh a tó , de a  m eg b ízh a tó b a  
ered m én y ek e t a  „SN A G G ”  típ u sú  sa v ó k  ad ják .

A gam m aglobulin tu lajdonságok k im u ta tá sán ak  előfeltétele a vizsgálandó 
vérsavó bizonyos minimális gam m aglobulin koncentrációja. Az agam m a- 
globulinaem iás egyének szérum ában  á ltalában  nem  szokott sikerülni a Gm- 
gátlóanyag k im uta tása . Ezzel szemben a hypergam m aglobulinaem ia a k i
m u ta tá s t nem  zavarja. A frika egyes népeinél m agas gam m aglobulin-értékek 
ta lá lhatók , am elyek az európai értékek 2-szeresei is lehetnek. Ez azonban 
nem  az oka a náluk  talá lt bizonyos G m -faktorok közel 100%-os előfordulási 
gyakoriságának.

Populációgenetikai és családvizsgálataink eredményei

Az em beri gam m aglobulin csoport-tu lajdonságainak felfedezése és azok 
genetikai a lap ja inak  tisz tázása  szinte egyidejűleg v e te tte  fel v izsgálatuk 
gyakorlati fe lhasználhatóságának kérdését. E nnek  következtében  az u tóbb i 
években ezek a vizsgálatok az érdeklődés előterébe kerü ltek . Számos közle
m ény je len t m eg e vizsgálatok hum ángenetikái, populációgenetikai, k linikai 
és igazságügyi-orvostani jelentőségéről és eredm ényeiről. E  vizsgálatok széles 
körű elterjedését nagym értékben elősegítette az a körülm ény, hogy igen egy
szerű, felszerelést alig igénylő és gyakorlott szerologus kezében kifogástalanul 
funkcionáló vizsgálati e ljá rást sikerült kidolgozni. Ma m ár a fontosabb fak 
to rok  k im uta tásához szükséges ellenanyag tartalm ú szérum ok is rendelkezésre 
állnak gyári készítm ények fo rm ájában  is.

Gm (1 ,2 ,5 )  faktorok vizsgálata

T udom ásunk szerint eddig G á b o r  és P o t t o n d i  (1963), B u d v á r i  (1963), 
R o p a r t z  és m unkatársai (1968), valam int J o ó - S z a b a d o s  és R a c k w i t z  (1968) 
szám oltak be m agyarokon végzett G m -vizsgálatok eredm ényeiről. M ielőtt 
sa já t v izsgála ta ink  eredm ényeit ism ertetnénk , néhány szót k ívánunk ejten i 
az em líte tt szerzők vizsgálataival kapcso la tban . G á b o r  és P o t t o n d i  vizsgá
lata inak  eredm ényei nem fogadhatók  el valósaknak , m égpedig egyrészt a
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vizsgált személyek alacsony szám a, másrészt a m ethodikai hiányosságok 
m ia tt. R o p a r t z  és m unkatársa i v izsgálatainak eredm ényeivel kapcsolatban 
meg kell jegyezni, hogy a vizsgált személyek szám a szintén elég alacsony (378), 
m ásrészt ezeknek kb . 84% -a izolatum ból (Ivád, H eves m.) szárm azik, és csak 
kb. 16% -a budapesti lakos. E n n ek  következtében nem csodálható, hogy 
ezek az értékek részben nagy eltéréseket m u ta tn ak  mind B u d v Á r i  és Joó- 
S z a b a d o s  —  R a c k w i t z ,  mind pedig  saját eredm ényeinkkel összehasonlítva. 
T ehát vélem ényünk szerint ezek az értékek nem  tek in the tők  sem  a magyar- 
országi, sem pedig a m agyar nem zetiségű lakosság átlagértékeinek , ennélfogva 
nem is használhatók  fel összehasonlítási alapul m ás európai populációk Gm- 
előfordulási gyakorisági értékeivel szemben. J o ó - S z a b a d o s  és R a c k w i t z  

G m (l), (2) és In v ( l)  fenotípus előfordulási gyakorisági értékei jól megegyeznek 
sa já t vizsgálataink eredm ényeivel.

G m - v a lam in t In v -v iz sg á la ta in k a t B u d ap es ten  és az  o rszág  leg k ü lönbözőbb  v idékein  
lakó egészséges nőkön és fé rfiakon  v ég ez tü k . V izsgálati m ó d szerü n k  a m ár fe n te b b  en líte tt 
agg lu tinác iógátlási e ljá rá s  v o lt. A v izsg á la to k h o z  a R a c k w it z  á lta l  m ó d o síto tt Lauer-HOPPE- 
féle p lex iü v eg  lem ezeket h a szn á ltu k . (L . 3 . áb ra .)  K ezd e tb en  a P r o k o p  (B e rlin ), D ü r w a l d  
és G ö h l e r  (Leipzig) p rofesszorok  és d r. H e r z o g  (P rága) á l ta l  ren d elk ezésü n k re  b o csá to tt 
tesz tszéru m o k k a l do lg o ztu n k . A zonban h a sz n á ltu n k  „ B io t e s t ”  és „d r. M o l t e r ”  g y á rtm án y ú  
tesz tsz é ru m o k a t is. A G m  (1), (2) és (5) fa k to ro k ra  nézve v é g z e tt  v izsg á la ta in k  eredm ényeit 
az 5. —15. táb lá za to k  tü n te t ik  fel.

a b c d  e l  g h
3. ábra. 8 vérsavó  v izsg á la ta  G m -fak to rra  p lexiüveg-lem ezen. [A  d. és h. sa v ó m in ta  G m (l),

a tö b b i G m ( — 1) típusú]

5. táb láza t

G m (l)  faktor előfordulási gyakorisága

F en o t íp u s o k
T a l á l t

%

G m (l)
G m ( - l )

3 840 
6 160

38,40
61,60

összesen 10 000 100,00

G éngyakoriság: Gm1 =  0,2150; Gm =  0,7850 
G enotípusgyakoriság: G m 1G m 1 =  4,62%  [G m (l)]

G m ’G m  =  33,75% [G m (l)j 
G m G in =  61.60% [G m (— 1)]
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6. táb láza t

G m (2) fa ktor előfordulási gyakorisága

F eno t íp usok
T á l á 11

n %

Gm(2) 840 8,40
Gm( —2) 9 160 91,60

Összesen 10 000 100,00

G éngyakoriság: Gm2 =  0,0429; Gm =  0,9571 
G enotípusgyakoriság: G m 2Gm2 =  0 ,184%  [Gm(2)] 

Gm’Gm =  8 ,212%  [Gm(2)] 
Gm Gm  =  91,600%  [G m (-2 ) j

7. táb láza t

G m (5) fa k to r előfordulási gyakorisága

Fe no t íp usok
Т а á 11

n %

Gm(5) 
G m (—5)

1 860 
140

93,00
7,00

Összesen 2 000 100,00

G éngyakoriság: Gm5 =  0,7354; Gm =  0,2646 
G enotípusgyakoriság: Gm5Gm5 =  54,08%  [Gm(5)J 

Gm5Gm =  38,92%  [Gm(5)]
Gm Gm  =  7 ,00%  [G m (—5)]

M int az 5 .— 7. táb lázatokbó l m egállapítható , a 3 v izsgált Gm -faktor 
előfordulási gyakoriságát a következőnek ta lá ltu k : G m (l) =  38 ,4% , Gm(2) =  
=  8,4% , Gm(5) =  93,0% .

A következőkben családvizsgálataink eredm ényeiről k ív án u n k  beszá
m olni. A géngyakorisági értékek ism eretében k iszám íthatjuk , hogy a G m (l) 
és Gm( — 1) fenotípusú anyáktól h án y  Gm (l), ill. G m (—1) feno típusú  gyermek
nek kell születnie, tek in te t nélkül az apák G m (l) fenotípusára, feltételezve 
a panm ix iát és a genetikai egyensúlyt az ado tt populációban. V izsgálatainkat 
1 —10 éves korcsoportba ta rto zó  gyermekeken végeztük (L. 8. táb lázat). 
M int a táb lázatból m egállapítható , a Gm(l) és Gm( — 1) fenotípusú gyerm ekek 
megoszlásának aránya nem különbözik lényegesen a szám íto tt értékektől.

Az alábbiakban ism ertetn i k íván juk  a G m (l)  és G m (2) faktorok öröklés- 
menetének tanulm ányozására vonatkozó családvizsgálataink eredm ényeit. 
(L. 9. és 10. ábra.) G m (l) v izsgálatokat végeztünk  678 családban  738 gyer
m ekkel. A 9. táb lázatbó l m egállapítható , hogy a 3 lehetséges szülőkom biná
ció ta lá lt  és szám íto tt előfordulási gyakorisági értékei egym ással jól megegyez
nek. A 10. táb láza t a fenti szülőkom binációkból szü lete tt 738 gyerm ek közö tt 
a G m (l) fenotípus megoszlását tü n te ti  fel. M int lá th a tó , a G m (l) és Gm( — 1)
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8. táb láza t

G m (l)  fa k to r megoszlása a G m ( l)  és G m f— 1) anyáktól született 
1 — 10 éves gyermekeknél

G m (l)  a n y á k tó l

fen o típ u s
t  a  1 á l t s z á m í t o t t

X 2

° % n 1 %

G m (l) 378 25,9 G m 1 • (1 +
I

- j -  Gm • G m 1) 367 25,13 0.33
G m ( - l ) 182 12,5 (G m )2 • Gm 1 193 13,25 0,62

Összesen 560 38,4 560 38,38 0,95

G m (— 1) a n y á k tó l

G m (l) 191 13,1 G(m )2 • Gm1 193 13,25 0,02
G m ( - l ) 709 48,5 (G m )3 707 48,40 0,00

Ö sszesen 900 61,6 900 61,65 0,02

M indössze 1 460 100,0 1 460 100,03 0,97

9. táblázat

Különböző G m (l)-fen o típ u sú  szülőpárok előfordulási gyakorisága

Т а á l t S z á m í t o t t
X 2

n % n %

G m (l)  x  G m ( - l )  329 48,50 2 -G m (l)-G m (—1) 321 47,31 0,20
G m (l)  x  G m (l) 95 14,00 G m (l)! , 100 14,74 0.25
G m ( — 1) x  Gm( —1) 254 37,50 G m ( - l ) 2 257 37,95 0,03

Összesen [ 678 100,00 678 100,00 0,48

10. táblázat

A  G m ( l)  fa ktor megoszlása a különböző G m (l)-fen o típ u sú  
szülőpároktól született gyermekeknél

G y e r m e k e k

S zülőpárok G m (l) G m ( 1)

n % n о//0

G m (l)  X  G m ( - l ) 210 58,0 152 42,0 362
G m (l)  x  G m (l) 85 84,0 16 16,0 101
G m (— 1) x  G m (—1) — — 275 100,0 275

Összesen 295 40,0 443 60,0 738



fenotípusú  gyermekek ta lá lt  és szám íto tt értékei k ö zö tt a különbségek nem 
szignifikánsak. Az ún . „k ritikus”  — G m ( - l )  X Gm( — 1) — szülőpároktól 
egyetlen G m (l) fenotípusú gyermek sem született. Vagyis az öröklési szabállyal 
ellentétes gyermek születését nem észleltük.

A Gm(2) fak to r öröklésm enetét 131 családban, 266 gyerm ekkel vizsgál
tu k . (L. 11. és 12. táb láza t.)  A lehetséges szülőkombinációk ta lá lt és szám ított

11. táblázat

Különböző G m (2 ) -fenotípusú szülőpárok előfordulási gyakorisága

S z ü lő p áro k
Т а á l t S z á m í t  о 11

X 2
n % n %

G m (2) x  G m (— 2) 16 12,21 2 • G m (2) •
• G m (—2) 20 15,22 0,80

G m (2) x  G m (2) 2 1,53 G m (2 )! 1 0 ,69 1,00
G m (— 2) x  G m (—2) 113 86,26 G m ( —  2 ) 2 110 84 ,09 0,08

Összesen 131 100,00 131 100,00 1,88

12. táblázat

A  G m (2 ) fa ktor megoszlása a különböző G m (2 ) -fenotípusú  
szülőpároktól született gyermekeknél

S zü lőpárok

G y e r m e k e k

Gn

n

42)
%

Gm
n

-2)
%

összesen

G m (2) x  G m (—2) 18 38,3 29 61,7 47
G m (2 ) X  G m (2) 5 83 ,4 1 16,6 6
G m (— 2) X  G m (—2) — — 213 100,0 213

Összesen 23 8,65 243 91,35 266

értékei közötti viszonylag nagyobb eltéréseket a vizsgált családok alacsony 
szám ával m agyarázhatjuk . A Gm(2) faktor előfordulása a gyerm ekek között 
megegyezik a felnőttekével. Gm(2) fenotípusú gyerm ek előfordulását az ún. 
„k ritik u s”  szülőpároktól nem figyeltük  meg.

A tovább iakban  m egvizsgáltuk 1000 szem élynél a G m (l) és (2) faktorok 
eg y ü ttes  előfordulását, ill. e 2 fa k to r lehetséges fenotípusait. (13. táb lázat.) 
Az eredm ényekből m egállap ítható , hogy a ta lá lt  és szám íto tt értékek  között 
nagyobb eltérések nincsenek. Az öröklési elm élettel meg nem  m agyarázható  
Gm( — 1, 2) fenotípus előfordulását egyetlen esetben sem észleltük.

C saládvizsgálataink során m egvizsgáltunk 146 szülőpárt 218 gyermekkel 
a G m (l) és (2) fak to ro k  együttes fenotípusainak előfordulási gyakoriságaira 
nézve. Az eredm ényekből m egállapítható , hogy a különböző fenotípusok 
szerin ti szülőpárok ta lá lt  és szám íto tt előfordulási gyakoriságai között nagy 
különbségek nincsenek. (14. és 15. táb lázat.) De nincsen lényeges különbség 
a gyerm ekek fenotípus gyakoriságai és a felnőtteké között sem.
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K ülönböző G m (l,2 )  fen o típ u so k  előfordulási gyakorisága

13. tá b lá z a t

F e n o típ u so k
Т а á l t S z á m í t o t t

X 2

- % n %

G m (l,2) 86 8,6 81,7 8,17 0,22
( 1 - 2 ) 304 30,4 270,3 27,03 4,20
( - 1 , - 2 ) 610 61,0 648,0 64,80 2,23
( - 1 ,2 ) — — — — —

Összesen 1 000 100,0 1 000 100,00 6,65

14. táblázat

Különböző G m (l,2 )  feno típusú  szülőpárok előfordulási gyakorisága

S zü lő p áro k
Tal á l t S z á m í t О t t

X2
n % n 0//о

G m (—1,—2) X  ( - 1 ,  
- 2 ) 58 39,73 54,7 37,45 0,20

( 1 , - 2 )  x  ( - 1 , - 2 ) 52 35,61 54,3 37,21 0,10
(1,2) x  ( - 1 , - 2 ) 12 8,22 15,0 10,28 0,60
(1,2) x  ( 1 , - 2 ) 7 4,80 7,4 5,10 0,02
(1.2) x  (1.2) 1 0,70 1,0 0,70 0,00
( 1 , - 2 )  x  ( 1 , - 2 ) 16 10,96 13,5 9,24 0,50

Összesen 146 100,02 145,9 99,98 1,42

15. táblázat

A  G m (l,2 )  fen o típ u so k  megoszlása a különböző G m (l,2 )  feno típusú  
szülőpároktól született gyermekeknél

S zü lő p áro k
G y e r m e k e k

Összes
G m (l,2 ) G m ( l , - 2 ) G m ( —1, —2)

Gm( — 1,—2) x  ( - 1 , - 2 ) _ 90 90
( 1 , - 2 )  x  ( - 1 , - 2 ) — 41 34 75
(1,2) x  ( - 1 , - 2 ) 10 2 4 16
(1,2) x  ( 1 , - 2 ) 7 2 — 9
(1,2) x  (1,2) 2 — — 2
( 1 , - 2 )  x  ( 1 , - 2 ) — 21 5 26

Összesen 19 (8,71% ) 66 (30,30% ) 133 (61,01% ) 218

A vizsgálatok eredm ényeiből szám íto tt géngyakorisági értékek a k ö v et
kezők: Gm1 =  0,105, G m 1’2 =  0,090, G m non1«2 =  0,805.
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I n v ( l)  faktor vizsgálata

R o p a r t z  és m unkatársa i fentebb em líte tt közlem énye ta rta lm az  ada to 
k a t az Inv-fak to rok  m agyarországi előfordulási gyakoriságára nézve is. Ezek 
a következők: In v ( l,  2) =  8,2% , ln v ( l ,  —2) =  0,5% , Inv( — 1, —2) =  91,3% . 
R i t t e r  és m unkatársa i (1966) 543 személyen végzett In v (l)  v izsgálat ered
m ényét ism ertetik : a fenotípusgyakoriságot 9 ,2% -nak  ta lá lták . M indkét 
eredm ény alacsonynak tűn ik . J o ó - S z a b a d o s  és R a c k w i t z  m ár em líte tt 
közlem ényében az In v (l)  fenotípus előfordulási gyakoriság 10,9% -kal szerepel.

S aját v izsgálataink eredm ényeit a 16. és 17. táb láza tb an  á llíto ttu k  össze. 
Az eredm ényekből m egállapítható , hogy az In v ( l)  fak to r vizsgálati anyagunk-

16. táblázat

I n v ( l )  fa k to r előfordulási gyakorisága

F en o típ u so k
Т а á 11

n %

In v ( l)
I n v ( - l )

605 
4 395

12,10
87,90

Összesen 5 000 100,00

G éngyakoriság: In v 1 =  0,0624; In v  =  0,9376 
G enotípusgyakoriság: In v 1In v 1 =  0 ,39%  [In v (l)]  

Jn v 4 n v  =  11,70%  [In v (l)]  
In v ln v  =  87,91%  [ I n v ( - l ) ]

17. táblázat

K ülönböző I n v ( l )  feno típ u sú  szülőpárok előfordulási gyakorisága és az 
I n v ( l )  fa k to r megoszlása a különböző I n v ( l )  feno típ u sú  szülőpároktól 

született gyermekeknél

S zü lő p áro k
T aló  1 S z ám íto tt

X 2

G y

In v (l)

e r  m  e к  e к  

I n v ( - l )

n 1 %
ö ssz .

n 1 % n % n %

In v ( l)  X In v ( l ) 6 2,00 4.4 1,46 0,58 6 75,0 2 25,0 8
In v ( l )  X In v ( — 1) 60 20,00 63,8 21,27 0,22 41 56,9 31 43,1 72
In v ( — 1) X In v (—1) 234 78,00 231.8 77,26 0,02 — — 284 100,0 284

összesen 300 100,00 300.0 99,99 0,82 47 12,9 317 87,1 364

ban 12,10% -ban fordult elő, amiből az In v 1 géngyakoriság 0,0624-nek adódik. 
C saládvizsgálataink eredm ényeiből k itűn ik , hogy a 3 lehetséges szülőkom bi
náció ta lá lt  és szám íto tt előfordulási gyakoriságai jól megegyeznek, u g y an 
akkor nem figyeltünk  meg nagyobb eltéréseket a gyerm ekeknél sem az In v ( l)  
fenotípusgyakoriságok tek in tetében . A „k ritik u s”  — Inv( — 1) X Inv( — 1) —
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szülőpároktól In v ( l)  gyerm ek születése nem  volt m egfigyelhető; vagyis kivétel 
az öröklési szabály alól nem  fordult elő.

H a a különböző európai populációk Gm- és In v -fak to r előfordulási 
gyakorisági értékeit egym ással összevetjük, akkor m egállap ítható , hogy az 
értékek nyugat-keleti irányban  csökkenő tendenciát m u ta tn ak . Gm- és Inv- 
vizsgálati eredm ényeink, a vizsgálatok szám a és az alkalm azott m ódszer 
m egbízhatósága következtében, m agyarországi á tlagértékeknek  elfogadhatók. 
Az összehasonlításból m egállapítható , hogy előfordulási gyakorisági értékeink  
elég nagy hasonlóságot m u ta tn ak  a közép-európai populációkban eddig végzett 
vizsgálatok eredm ényeivel.

Összefoglalás

A szerzők beszám olnak a Gm- és Inv-polym orphism usokra vonatkozó 
populációgenetikai és családvizsgálataik eredm ényeiről. 10 000 szem élyen 
végzett G m (l) és (2), valam in t 2000 szem élyen végzett Gm(5) faktor v izsgálat 
eredm ényeként a köv. előfordulási és géngyakorisági é rték ek et kapták: G m (l)- 
=  38,4% , Gm(2) =  8,4% , Gm(5) =  93,0% . Géngyakoriságok: G m 1 =
=  0,2150, Gm2 =  0,0429, Gm5 =  0,7354.

A G m (l, 2) fenotípusok v izsgálatánál m egállap íto tták , hogy az öröklési 
elm élettel ellentétes G m (—1, 2) fenotípus nem  fordult elő. A Gm (l, 2) feno
típusok v izsgálatának eredm ényeiből a köv. géngyakorisági értékeket k a p tá k :
Gm1 =  0,1050, Gm1'2 =  0,0900, Gmnon 1>2 =  0,8050.

Az 1 —10 éves gyerm ekeknél a G m (l) fak to r előfordulása és a G m 1 
géngyakoriság megegyezik a felnőttekével.

A G m (l) és (2) fak to rok  öröklési szabályainak érvényességére nézve 
végzett családvizsgálatok eredm ényeként m egállap íto tták , hogy a Gm( — 1) X 
X Gm( — 1) szülőpároktól G m (l) gyermek, valam int a G m (—2) X G m (—2) 
szülőpároktól Gm(2) gyerm ek egyetlen esetben sem fo rd u lt elő. De nem  
ta lá ltak  az öröklési elm élettel meg nem m agyarázható  Gm( — 1, 2) fenotípusú  
egyént sem.

5000 személyen végeztek In v (l)  fak to r v izsgála tokat. Az In v (l)  feno
típus előfordulását 12,1% -ban ta lá lták . Az In v 1 géngyakoriság =  0,0624. 
A családvizsgálatok kapcsán nem  ta lá lta k  In v (l)  fenotípusú gyerm eket 
Inv( — 1) X In v (—1) szülőpároktól.
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T ek in te tte l  a  terjedelem re, c sa k  összefoglaló je lleg ű  és m agyaro rszág i a d a to k a t t a r t a l 

m azó  irodalm i a d a to k a t  közöltünk. R ész le tes  irodalm i a d a to k k a l szerzők készséggel á lln ak  az 
érdek lődők  rendelkezésére .

ПОЛИМОРФИЗМ ГАММАГЛОБУЛИНОВ 

Б. Рекс-Кишш, Е . Горват и Л. Сабо

Описываются результаты Гм- и Инв-полиморфизмов, полученные с помощью иссле
дований генетики популяции и семейств. На основании исследования факторов Гм((1) и 
(2) у 10 000 лиц, а также факторов Гм(5) у 2000 лиц нашли, что частота факторов Гм(1) 
была 38,4 процентов, Гм(2) 8,4 процентов и Гм(5) 93,0 процентов, а частота генов соот
ветственно была Гм1 0,2125, Гм2 0,0429, Гм5 0,7354.

В случае исследования фенотипов Гм(1, 2) устанавили, что противоположно теории 
наследственности Гм(—1, 2) не встречается. На основании исследования фенотипов 
Гм(1, 2) получили следующие данные частоты генов: Гм1 =  0,1050, Гм1'2 =  0,0900 и 
Гмнеьг =  0,8050.

Частота фактора Гм(1) у детей в возрасте 1 — 10 лет та же самая, как и у взрослых.
На основании исследования семейств в отношении правила наследования факторов 

Гм(1) и (2) выяснилось, что у родителей Гм(— 1) ХГм(—1) никогда не родится ребенок 
Гм(1), а у родителей Гм(—2)ХГм(—2) ребенок Гм(2). Также не стретили фенотип Гм(—1, 2), 
что нельзя было бы объяснить теорией наследственности.

Исследование фактора Инв(1) было проведено у 5000 лиц, частота его была 12,1 про
цента. А частота гена Инв была 0,0624. При исследовании семейств не встретился ребенок 
фенотипа Инв (1) от родителей Инв(—1)хИнв(—1).

G A M M A -G LO B U LIN  PO L Y M O R P H IS M S

R ex-K iss , В .,  Horváth, Е . a n d  Szabó, L .

R esu lts  o f  p o p u la tio n -g en e tica l studies an d  fa m ily  in v estig a tio n s concerning G m  a n d  
In v  p o ly m o rp h ism s are  conferred. In c id en ce  ra te s  a n d  gene frequencies o f G m (l) a n d  Gm (2) 
(in  a p o p u la tio n  o f  10 000) as well a s  o f Gm(5) (in a p o p u la tio n  of 2 000) w ere found  as follow s:

G m (l): 3 8 .4 % , Gm(2): 8 .4 % , Gm (5): 93 .0% .
Gm1: 0 .2150, Gm2: 0.0429, G m 5: 0.7354.

I t  has  b e en  estab lished  th a t  th e  p h eno type  G m ( —1,2), c o n tra d ic to ry  to  th e  in h e ritan c e  
th eo ry , did n o t  occu r am ong th e  p h en o ty p es G m (l,2 ) . Gene fre q u e n c y  values fo r G m (l,2 )  
phen o ty p es w ere  fo u n d  to be

G m 1 =  0.1050, G m 1 2 =  0.900, G m ™ »  1,2 =  0.8050.

In c id en ce  o f th e  G m (l) fa c to r  and  th e  G m 1 gene frequency  in  1 to  10 y e a rs  ch ild ren  
coincided w ith  th o se  of th e  a d u lt.

As a re su lt  o f fam ily in v es tig a tio n s  co n cern in g  th e  v a lid ity  o f  th e  in h eritan ce  ru les 
o f th e  facto rs G m (l)  and (2), G m (l)  ch ild ren  w ere n e v e r  found to  o rig in  from  G m (—1) x  Gm 
( —1) p a ren ts , n e ith e r  were G m (2) ones from  G m (— 2) x  Gm( —2) p a ren ts . No in d iv id u a l 
o f th e  p h e n o ty p e  Gm( —1, 2), in ex p licab le  on th e  b asis  of th e  in h e r ita n c e  th eo ry , w as en
co u n te red  e ith e r.

F a c to r  I n v ( l )  exam in atio n s w ere carried o u t  in  5 000 persons. Incidence  of th e  p h e n o 
ty p e  In v ( l )  w as fo u n d  to be 1 2 .1 % . Gene freq u en cy  In v 1 =  0.0624. I n  fam ily  in v es tig a tio n s  
no child w ith  p h e n o ty p e  I n v ( l )  w as  found  to  o rig in  from  Inv( —1) X In v ( — 1) p a re n ts .
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KÖNYVISMERTETÉS

K iszely György (szerk.) B iológia. M edicina K önyvkiadó , B u d ap es t, 1970. 542 -)- X V III . o. 
213 áb ra .

A k ö n y v  szerzői ( A cs T .,  Csaba Gy., K isze ly  Gy. és Szabó G .) e lsőso rban  az o rv o s ta n 
h a llg a tó k  sz á m á ra  szán ták  ta n k ö n y v k é n t  a m u n k á t. C éljukat m ind p ed ag ó g ia i v o n a tk o z ásb an , 
m ind  szakszerűség  szem p o n tjáb ó l m esszem enően e lé rték . A szerzők azo n b an  szám os o ly an  
á lta lán o s b io lóg ia i kérdést tá rg y a ln a k , am i n em  o rvos zoológusok, ső t b o tan ik u so k  sz á m á ra  
is hasznos o lv asm án y . A m ű egészében  még sem  á lta lá n o s  biológiai m u n k a , hanem  a h a llg a tó k  
szám ára  k iem elt fe jeze teke t d o m b o rít ki a biológiai kérdések  széles sp ek tru m áb ó l. I ly en  fe je 
zetek  p é ld áu l a  „B iológiai o rg an izác ió ”  (4. fe j.), Az egyedfejlődés a lap je lenségei (7. fe j.)  és a 
h u m án g e n e tik a  a lap ja i (8. fe j.) . Szélesebb k ö rű  érdek lődésre  t a r t h a t  szám o t ezzel szem ben  
n éh án y  h aza i szak iro d a lo m b an  egészen e lh an y ag o lt elm életi b io lógiai k érdés, m in t p é ld á u l 
az evolúció, a kom plex icitás és az  organizáció összefüggéseinek fe lv e tése . (2. fej.). N o h a  a 
tá rg y a lta k k a l n em  is lehe t m in d en b en  eg y etérten i, de hasznos v ita a n y a g k é n t  sze rep e lh e t.

A d id ak tik a ilag  in d o k o lt k iem elések  azo n b an  néh a  azzal a nehézséggel já rn a k , h o g y  
egym ástó l tá v o l  álló fe jezetek  eg y id e jű  ta n u lm á n y o z á sá t igénylik. P é ld á u l a  színes és sok o ld a lú  
feldolgozású 5. fe jeze t (A szervezet és környeze te) jó  m egértéséhez v issza  ke ll n y ú ln ia  az o lv asó 
n a k  a  m ásodik  fe jezethez. (Az evolúció , a k o m p lex ic itás  és az o rganizáció  fogalm ai a  te rm é s z e t
ben) és előre ke ll o lvasnia a  9. fe jeze t egy részé t (B iológiai evolúció). N em  tek in th e tő  elég 
szerencsésnek az sem , hogy az á lta lá n o s  g en etika  leg fon tosabb  kérdése i a  „B iológiai o rg a n iz á 
c ió d b a  (4. fe jeze t) épü ltek  be. A  h u m án  g en etika  — a 8. fe jezet an y ag a  — , am ely  u tó b b i m eg 
előzi a  B iológiai evolúció t és a po p u lác ió  genetikai kérdése it.

E ze k ért a  k is nehézségekért b őven  k á rp ó to lja  a  k ö n y v  ta n u lm á n y o z ó it  a  je le n té k e n y , 
érdekes és k o rsze rű  ism ere tan y ag , am ely  v a lam en n y i fe jeze tre  jellem ző.

Sikeres az  áb raan y ag  összeválogatása , am ely  nem csak  szem lé lte t, h an em  k ö zv e tlen ü l 
segíti a  m eg é rté s t és m egegyezést.

K ü lön  elism erés illeti a M edicina  K ö n y v k ia d ó t a  nagy  á ld o z a to t igénylő  p o m p ás k i
v ite lezésért. K á r , hogy a je le n té k e n y  pé ld án y szám  ellenére sem  j u th a t  a  k ö n y v h ö z  az é rd e k 
lődők  jó  része. K ív án a to s  lenne  a  m ű  m ielőbbi, a k á r  te ljesen  v á lto z a tla n  ism éte lt k iad á sa .

Dr. F a lu d i B éla
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SZAKOSZTÁLYI HÍREK

Az Á lta lán o s B iológiai S zakosztá ly  P rotozoológiai Szekció jának szakiilései

13. szakülés

1971. m áju s 14. (B u d a p es t, MTA k is te rm e .)  Je len levők  szám a 27.
E ln ö k : D r. J u rá n y i  R ó b e rt, D r. L an to s  T ibor.
1 . D r . L a n t o s  T .,  d r . G ö r g é n y i  F . ,  d r . T ö r ö s  E d i t : A cep ra m in  proteináz-befolyásoló ha tása i

A szerzők v izsg á la ta ik b an  m eg á lla p íto ttá k , h o g y  az epszilon-am ino-kapronsav  1%  
k o n cen trác ió ig  le tá lis  tényező  a T e tra h y m e n a  p y rifo rm is se jtje ire . M agasabb  k o n c en trác ió 
b a n : 0 ,5% -tó l 0 ,0 5 % -ig  enyhén  g á to lja , a lacsonyabb  k o n cen trác ió b an : 0 ,0 0 5 % -tó l 0 ,00001% -ig 
se rk en ti a p h ag o cy to sis t. E z t a p h ag o cy to sis  index, ille tv e  a p h ag o cy ta  coefficiens szám 
a d a ta i  b izo n y ítják . H asonló  ez, m in t a m e ly e t az A cep ram in  ad ago lásakor a  g ran u lo cy ták  
b a k té r iu m -p h ag o cy to s isa  esetében  ta p a sz ta lu n k .

A p ro te in aze  v á lto zása i a k ísé rle ti ren d szerben  az  id ő fak to r m ia t t  n em  m u ta tk o zn a k  
o ly an  szign ifikánsan , m in t a  vak u ó lu m k ép zés, az endocy tosis terén . E z é r t  a  k ísérle tek  k i te r 
jesztése  h o zh at to v á b b i b izo n y íték o k a t.

E zen k ívü l tö b b  p á rh u zam  lá tsz ik  a  h ep arin  és az ep sz ilo n -am in o -k ap ro n sav  h a tá sá b a n , 
e zé rt é rdem esnek  tű n ik  a  v iz sg á la to k a t a h ep arin ra  is k ite rjesz ten i, v a la m in t  az epszilon- 
am in o -k ap ro n sav  (EA C A ) p ro b lém ak ö rén ek  b eh ató b b  elem zése sz in tén  k ív án a to s . B ár az 
E A C A -val v é g ze tt h u m a n  v izsgála tok  m in d  po z itív ak  v o lta k  a gyógyászati a lk a lm azást ille 
tő en , m egfigyeléseik a la p já n  m égis b izonyos revíziós v iz sg á la to k  elvégzését a ján lják . 

Hozzászóló: D r. J u r á n y i  R .

2. D r. N é m e t h  G.: A  panthenol és analógjának hatása a P aram ecium  caudatum ra

A szerző k ísé rle te i során  m egv izsgálta  a p an th en o l és a D L -co-m eth ilpan tho thénsav-N a 
h a tá s á t  kü lön -kü lön  és egy ü ttesen  a P aram ecium okon . M ind a p an th en o lb ó l, m ind  az a n ti-  
v ita m in b ó l 3 — 3 h íg ítá s i sor k e rü lt a lk a lm azásra  (250, 125 és 62,5 m g/m l). Az a d o tt  k o n c en t
rác ió jú  v itam in  és a n tiv ita m in  o ld a to k b a n  m eg á llap ítá st n y e r t  az á lla to k  p u sz tu lási ideje . 
K id e rü lt, hogy a p a n th e n o l kevésbé m érgező m in t az a n tiv ita m in . A k é t a n y a g o t eg y ü ttesen  
ta r ta lm a z ó  o ld a tb a n  az  á lla to k  é le t ta r ta m a  a legröv idebb , úgyszó lván  m in im ális. Az e m líte tt  
v izsgála ti ese tek b en  a  v ita m in , ille tve  a n tiv ita m in  n ö v ek v ő  k o n cen trác ió jáv a l csökken az 
á lla to k  életideje.

H a  az á lla to k a t  1,5 m g/m l v ita m in , illetve a n tiv i ta m in  o ld a tb an  ta r t ju k ,  az á lla to k  
20 ó ra  e lte ltével m ég é le tb en  van n ak . H a  ily en  töm énységű  v ita m in  o ld a tta l  2 percig  előkezel
jü k  az á lla to k a t, és a z u tá n  az ellenkező — fe n t em líte tt, a d o tt  k o n cen trác ió jú  o ld a tb a  he ly ez 
zü k  —, védő h a tá s  ta p a sz ta lh a tó . E z  k ü lönösen  szem b etű n ő  a  p an th en o lla l e lőkeze lt á lla to k 
n á l, am elyek  18 percig  élnek.

A v éd ő h a tás  azzal m ag y a rázh a tó , hogy  az előkezelés során  az á lla to k  fe ltehe tően  
ra k tá ro z z á k  a p a n th e n o lt  és az a n tiv i ta m in t  ta rta lm az ó  közeg  szám ukra ily  m ó d o n  közöm bös, 
m e rt az anyagcse ré jü k h ö z  a  ra k tá ro z o tt  a n y ag o t h a sz n á ljá k  fel.

Hozzászóló: D r. L a n t o s  T.
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A  T richom onas vag in a lis  k im u ta tá sá ra  n em  h aszn áln ak  egységes lab o ra tó riu m i el
já rá s t .  E gyes lab o ra tó riu m o k b an  csupán  a n a tív , vag y  a festési e ljá rá s t  a lka lm azzák . A mai 
tu d o m á n y o s ism ere te in k  sz e rin t ezen k é t e ljá rássa l k a p o tt  n e g a tív  eredm ények  n a g y  részében 
ten y ész tési e ljá rássa l m ég p o z itív  e redm ény t leh e t k im u ta tn i. V izele t ülédékből n a t ív  v izsgá
la t ta l ,  v ag y  festéssel csak a T . v ag in a lis t b iz to san  k im u ta tn i r i tk á n  leh e t.

A já rv á n y ü g y i p ro b lém á t a T. vag ina lis  v iru len c iá ján ak  e llen tm ondásos irodalm i 
a d a ta i  okozzák . A T richom onasis egyike a leg e lte rjed teb b  p a ra z itá s  fertőző  m egbetegedések
nek.

A K Ö JÁ L -o k  p a raz ito ló g ia i o sz tá ly a in ak  kellene a  d iag n o sz tik a i és já rv á n y ü g y i 
p ro b lém ák  m eg o ld ásáb an  a g yógy ító  o rvosoknak  segítséget n y ú jta n i .

H ozzászólók: D r. M e n y h á r t  L., dr. L a n t o s  T ., dr. J u r á n y i  R ., dr. P o s t a  B.

3. Dr. Sa r k a d i Á.: A  Trichomonas vaginalis diagnosztikai és járványügyi problémáiról

4 . D r VÁG J á n o s n É, dr. J u r á n y i  R ., dr. M e n y h á r t  L .: Am oebás disenteria kezelése M etronid- 
azollal

Szerzők 5 chron ikus en teroco litisben  szenvedő , különböző n em ű  am oebás b e te g  kezelé
séről sz á m o ltak  be. A b e te g ek e t, m ivel azok k o rá b b an  kü lö n b ö ző  en te ritis  elleni kezelést 
k a p ta k , n a p o n ta  3 x 7 5 0  m g. M etronidazol-lal kezelték . T h e rá p iá s  ta p a sz ta la ta ik  szerin t, 
b e teg e ik  kö zü l 3 m eggyógyu lt, egynél a k lin ika i tü n e te k  m érsék lő d tek , de nem  sz ű n tek  meg, 
egynél az a lk a lm a zo tt g yógym ód  h a tá s ta la n n a k  b izonyult. K is  szám ú  v izsg á la ta ik  m ia tt 
végleges k ö v e tk e z te té s t  n em  v o n ta k  le, de m eg á lla p íto ttá k , h o g y  egyes esetekben  a  M etro n id 
azol s ik e rre l a lk a lm azh a tó  az am oebiásis gy ó g y ításá ra .

H ozzászólók: D r. M e n y h á r t  L., dr. S a r k a d i  Á ., dr. S z e n e s  I .,  dr. L ő r in c z  G y ., dr. 
L a n t o s  T ., dr. Z o l t a i L.

5. D r J á n o s i  M á r i a , dr. J u r á n y i  R .: É lelm iszeriparban foglalkoztatottak protozoonos fertőzött.
ségéről

A szerzők tö b b  m in t m ásfélezer é le lm iszeripari dolgozó szék le tp ró b á já t d o lg o z ták  fe ' 
a  p ro to zo o n o s fe rtő zö ttség  szem pon tjábó l. V izsg á la ta ik  so rán  9 ,2 % -b a n  G ia rd ia  la b liá t és 
8 .3 % -b a n  egyéb  p ro to zo o n t ta lá lta k . In te rjú k ész ítésse l tö r té n t  s ta tisz tik a i ad a tfe lv é te l 
a la p já n  m eg á lla p íto ttá k , hog y  a p ro tozoonnal fe rtő z ö tte k  1 8 ,7 % -a  enterocolitises p an aszo k k a l 
je len tk ez ik . T ek in te tte l  a  k é rd és  epidem iológiai jelen tőségére, a  szerzők ja v a so lják  az en te ro 
colitises p an aszo k k a l je le n tk e ző  élelm iszeripari dolgozók p a raz ito ló g ia i szű rő v izsg á la tá t.

H ozzászóló: D r. M e n y h á r t  L .

6. D r. J u r á n y i  R ., dr. S z t o j k o v n é  dr. M is l ó c z k y  M a r g it : Összehasonlító vizsgálatok giardiás
gyerm ekeken fe jlődési adatok és k lin ika i tünetek alapján

A szerzők  h a tszázk ilen cv en ö t 3 —5 éves g y erm ek  a d a ta i t  do lg o zták  fel, k ik n é l előzetesen 
egyhetes időközökben  n a tív  m in tá k b a n  k e res ték  a flage llá ta  c isz tá it. A gyerm ekek  közül 532 
bölcsődében  n ev elt p o z itív  és negatív , v a la m in t 163 k ó rh ázb an  k eze lt p oz itív  ese t v o lt. A böl- 
csődés g y e rm e k ek  közül 168 v o lt  pozitív.

Szerzők  a z t v izsg á lták , hogy  az e m líte tt  ko llek tív ák  p o z itív  és n eg atív  gyerm ekeinél 
m ilyen  a rá n y b a n  fo rd u ln ak  elő a  különböző k lin ik a i tü n e te k  és h o g y an  a la k u lt a  gyerm ekek  
fe jle ttség i indexe . V izsg á la ta ik  szerin t k iugró  m agas é rték ek  csak  a k ó rh ázb an  áp o ltak n á l 
v o lta k  ta p a sz ta lh a tó k : 4 0 % -o n  felüli é tv á g y ta lan ság , 30%  k ö rü li gyakori h a s i panaszok  
stb . F e ltű n ő , hogy a k ó rh á zb a  k e rü ltek  2 ,9 % -án á l ta lá lta k  ra ch itifo rm  tü n e te k e t. A legtöbb 
n o rm álisan  fe jle tt  a  n e g a tív  gyerm ekek  közü l k e rü lt ki, b á r  szignifikáns k ü lö n b ség e t nem  
ta lá lta k  a  n eg atív o k  és a  tü n e tm e n te s  c isz taü rítő k  k ö zö tt. A v á r tn á l  kisebb e lm a ra d á s t ta lá lta k  
a k ó rh á z b a n  á p o lt gyerm ekeknél.

V izsg á la ta ik  sz e rin t a  gird iasis k lin ik u m a  egyérte lm űen  n em  tisz tá zh a tó , íg y  to v áb b i 
részle tes tan u lm án y o z ás ra  szorul.

H ozzászólók: D r. M e n y h á r t  L., dr. L a n t o s  T., dr. L ő r in c z  G y . ,  dr. Z o l t a i  L., dr. 
S z e n e s  I .

Dr. Lan tos Tibor
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