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A  Biológiai Közlem ények a M agyar Biológiai Társaság Általános Biológiai Szakosz­
tá ly án ak  folyóirata. Megjelenik évente  k é t füzetben. K özli a Szakosztály tárgykörébe 
ta rtozó  (szárm azástan, fejlődéstan, genetika , kísérleti biológia) dolgozatokat. A kéziratokat

Biológiai Közlemények Szerkesztősége 
Budapest V I I I . ,  Múzeum krt. 4/a

cím re kérjük  beküldeni.
A kéziratok elkészítéséhez a Szerkesztőség —  előzetes kérésre — Útmutatót bocsát 

a szerzők rendelkezésére. F o lyó iratunk  egységes technikai kivitelezése érdekében kizárólag 
az Útmutató figyelembevételével készült m unkákat fogadhatunk el.

A Biológiai K özlem ényekben m eg je len t cikkekért m inden szerzőt 100 küiönlenyom at 
és ívenként 400 F t  tiszteletd íj illeti meg.
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HIDROLITIKUS ENZIMEK AKTIVITÁSÁNAK 
ELEKTRONMIKROSZKÓPOS VIZSGÁLATA IN VITRO 

TENYÉSZTETT PATKÁNY THYME S-SEJTEKBEN

ÖKRÖS ISTVÁN, FAZEKAS ILO N A , BÁCSY E R N Ő , RAPPAY GYÖRGY, TÖRŐ IM R E

MTA K ísérleti O rvostudom ányi K utató  In téze t (Igazgató: Prof. D r. R usznyák Is tván
akad ém ik u s)

B eérk eze tt: 1969. á p rilis  6-án

Az in ta k t  thym us-szövet különféle re tiku lum sejtje inek  szerkezeti sa já ­
tosságait az u tóbb i évtized elektronm ikroszkópos m unkái lényegében tisz táz­
tá k  [2, 5, 7, 8, 9, 10, 17]. V ita to tt  m arad t azonban a sejtek  m űködésének 
kérdése. A m űködés megismerésének fe lté te le  olyan körülm ények m egterem ­
tése, amikor a sejtek  viszonylag tiszta populáció form ájában állnak rendelke­
zésünkre. E z t a célt korábbi m unkáinkban [17, 19] szubletális röntgen dózis­
sal sugárzott patkányok  thym uszainak  v izsgála tával p ró b á ltu k  elérni. Meg­
állap íto ttuk , hogy  a re tiku lum sejtek  savanyú  foszfatáz (SF) ak tiv itásuk  m eg­
oszlása szem pontjából is legalább két t íp u s ra  oszthatók: a mezenchym ális 
re tiku lum sejtekben  az enzim aktiv itása tek in té lyes volt, a hám retikulum sej- 
tekben  m érsékeltebb enzim aktiv itást figyeltünk  meg elektronm ikroszkópos 
hisztokém iai módszerrel. Fénym ikroszkópos kom binált enzim reakciókban 
az em lített k é t  sejttípus tö b b  változa tá t v é ltü k  elkülöníteni.

Ebben a m unkánkban  a thym us re tik u lá ris  a lapvázát képező sejtek  
thym ocy ták tó l m entes vizsgáikatóságát ú gy  igyekeztünk m egoldani, hogy a 
p a tk án y  thym us-szövetből d a rab o k a t ex p lan tá ltu n k , és m egvártuk  a thym o- 
cy ták  elim inálódását vagy transzform álódását. E z t a módszert annál is inkább  
v á lasz th a ttu k , m ert a thym us-szövet és ezen belül a re tiku lum sejtek  in v itro  
tenyésztése m ár sikerrel já r t  [14, 16, 18, 20]. V izsgálataink célja az volt, hogy 
eldöntsük, m egváltoztatják-e a tenyésztés körülm ényei a különféle re tiku lum ­
se jtek  szerkezetét és enzim hisztokém iai sajátosságait.

A nyagok és m ódszerek

Szövettenyésztés. W istar eredetű  80—90 g-os hím fehér pa tk án y o k  th y - 
m uszaiból aszeptikus körülm ények között k b . 1 m m 3 térfogatú  szövetdarab­
k á k a t fedőlemezre szélesztett tyúkplazm a és csirkeembrióié keverékéből ké­
szü lt alvadókra ü lte ttü n k  ki. Egy-egy fedőlem ezre 5 szövetdarabkát te ttü n k  
és a lemezeket Leighton-csövekbe (Belco) helyez tük . A tenyészetekre 24 óráig 
nem  került folyadék. 24 óra m ú lv a  a csövekhez 2 —2 ml táp fo lyadéko t ad tunk , 
am ely 80% kém iailag  definiált folyadékot (TCM 199, Difco), 20%  hő-inakti- 
v á lt  borjúsavót és 200 IE /m l penicillint ta rta lm a z o tt. A tápfo lyadékot két 
naponkén t cseréltük. A tenyészeteket a k iü lte téstő l szám íto tt negyedik és h a r­
m incadik  nap k ö zö tt különböző időpontokban fixáltuk .
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Elektronmikroszkópos vizsgálatok

Tenyészetek. A tenyészeteket a hordozó fedőlemezzel együ tt 0,13 M-os> 
pH  7,4 -es kakodilát pufferrel h íg íto tt 3 —4,5% -os glutáraldehidben 30 —120 
percig fixá ltuk , m ajd a fixáló koncentrációjátó l és a fixálás id ő ta rtam átó l 
függően a hígító pufferrel 1 —16 óra hosszat m ostuk. E zu tán  a k u ltú rák a t v ag y  
kakodilát pufferben o ldo tt 1%-os ozm ium tetroxiddal 30 — 90 percig u tán fix á l- 
tu k  és beágyaztuk, vagy  hisztokém iai reakciókat végeztünk  ra jtuk .

Az SF ak tiv itásának  k im uta tásához a k u ltú rák a t az előfixálást k övető  
mosás u tá n  szárazjéggel fagyaszto ttuk , m ajd  szobahőre felengedtük. Az in- 
kubáló o ld a t pufferével való 15 perces mosás u tán  szobahőn 1 óráig 0 ,08%  
ó lom nitrá to t és 0,3%  nátrium -béta-glicerofoszfátot ta rta lm azó  acetá t p u ff  er­
ben (0,05 M-os, pH  5,3) inkubáltunk , kétszer 90 percig m ostunk az inkubáló  
o ldat pufferével, m ajd  90 percig p H  7,4-es kakodilát pufferrel.

A nem specifikus észteráz (NSE) k im u ta tá sá ra  ólom -tioecetsavas m ó d ­
szert használtunk  [12], 4 °C-on 30 — 60 percig inkubáltunk .

Arilszulfatáz (AS) k im u ta tására  bárium sós m ódszert [6] h aszn áltu n k . 
A para-nitro-katechol-szulfát koncentrációja az inkubáló  o ldatban  0 ,4% , az 
inkubálási idő pedig szobahőn 60 perc vo lt.

Az AS és a NSE inkubálás elő tt 15—20 perces, u tá n a  30 perces m osást 
végeztünk  az inkubáló o ldat pufferével. Ez u tóbb it kétszer 30 perces p H  7,4-es 
kakod ilá t pufferes m osás követte.

Az SF reakció u tán  másfélórás, az AS és a NSE reakció u tán  30 perces 
ozm ium tetroxid u tánfixálás következett. Az inkubálásokat kivéve az eddigi 
m űveletek  4°C-on tö rtén tek .

A víztelenítés etanollal tö rtén t. A 70%-os e tano lban  a k u ltú rá k a t a 
plazm aalvadékkal eg y ü tt a hordozó fedőlemezről borotvapengével leválasz­
to t tu k  és a tovább iakban  üveglemez nélkül kezeltük. A D urcupan ACM-be 
való ágyazás propilénoxid közbeik ta tásával tö rtén t.

Szervdarabok. A kultúrákhoz felhasznált á lla tok  thym uszából k iv e tt 
apró  darab k ák a t 4 ,5% -os glutáraldehidben 2 óra hosszat fixáltuk , m a jd  16 
órán keresztül kakod ilá t pufferben m ostuk  és vagy m ásfélórás 1%-os ozm ium - 
tetrox idos u tánfixálás u tán  a szokásos módon D urcupan  ACM-be ágyaztuk , 
vagy hisztokém iai reakciónak v e te ttü k  alá.

Az SF és AS reakciókat 40 m ikron vastag  k riosztát-m etszeteken  úsz­
ta tv a , az NSE reakciót pedig borotvapengével k ész íte tt vékony szövetszele­
teknek  az oldatba való m erítésével végeztük. Az inkubáló  oldatok összetétele 
és az inkubálás körülm ényei m egegyeztek a k u ltú rák n á l leírtakkal. E zek e t az 
anyagokat is a m ár le írt ozm ium tetroxidos u tán fixá lás és D urcupan  ACM 
beágyazás u tán  vizsgáltuk.

Explantótum
Elmi meiszel

1. ábra. A ku ltú rák  orientálása u ltravékony m etszetek készítésére.

4



Az u ltravékony  m etszeteket Om U2-es U ltram ikrotom m al (R eichert) 
készíte ttük . A k u ltú rák  esetében a m etszeteket m indig a növekedési zónának 
az anyadarabhoz közeleső, rendszerin t tö b b  sejtrétegből álló részéből, a ku l­
tú rák  sík jára  merőlegesen, radiális irán y b an  kész íte ttük  (1. ábra). A h iszto­
kém iai m etszeteket m etano lban  oldott 20% -os u ran ilace tá tta l 5 percig, a 
többi készítm ényeket ezen kívül még 25 percig ó lom citrát [15] o ld a tta l is 
kon trasz toz tuk .

Eredmények

A norm ális p a tk án y  thym us re tiku lum sejtje inek  ultraszerkezetében a 
korábbi vizsgálatokhoz képest nem ta lá ltu n k  különbséget. SF ak tiv itásuk  
megoszlása hasonló volt, m in t ahogy azt ko rább i közlem ényünkben leírtuk  [17].

Az N SE és az AS ak tiv itá s  m egoszlását illetően a következőket figyeltük  
meg. A bám retiku lum sejtek  jellegzetes m oniliform bennékü vakuolum ai és 
prim er lizoszómái gyenge N SE ak tiv itá s t m u ta tta k  és csak nyom okban fe­
deztünk fel bennük  AS ak tiv itá s t (1. és 2. kép). Az ún. m ezenchym ális re ti- 
kulum sejtek lizoszóm áiban m indkét enzim  erősen ak tív  v o lt (3. és 4. kép). 
A thym ocy tákban  előforduló lizoszómák is ta rta lm az ták  a két enzim reakció­
term ékét (5. és 6. kép).

A tenyészetek korá tó l függetlenül morfológiai sajátosságaik  és enzim- 
liisztokém iai viselkedésük a lap ján  három  se jttíp u st k ü lö n íte ttü n k  el.

Az első sejttípus (7., 8., 9., 10. kép) á lta lában  csoportosan fordult elő. 
Ezek a sejtek  m etszeteinkben lapszerint, sokszor több  rétegben helyezkedtek 
el. S e jtb a tára ik  jórészt összefeküdtek, és számos helyen dezmoszómális k ap ­
csolatban á lltak . Szabad felületeiken m ikrobolyhok lá tszo ttak . K rom atin- 
szegény m ag juk  keresztm etszete hosszúkás vo lt, ném ely m etszetben jó l k i­
fejezett m agvacskát lá ttu n k . C itoplazm ájukban sok szabad riboszóma, sze­
gényes durvafelszínű endoplazm ás re tiku lum , kevés krisztás m itochondrium  
és lizoszóma volt. Tonofilam entum ot m indig ta lá ltu n k  a citoplazm ában, ezek 
részben párhuzam os lefu tású  kötegekbe rendeződtek, részben dezmoszómák- 
kal álltak  kapcsolatban. E lv é tv e  előfordultak lipidcseppek és üres vagy m o­
niliform  bennékű vakuolum ok is.

A lizoszóm ák közepes SF  és gyenge N SE és AS ak tiv itással rendelkez­
tek . A lipidcseppek szélén előfordultak N SE  ak tív  terü le tek . A vakuolum ok 
fa lának  belső felszíne SF és N SE ak tiv itá s t m u ta to tt.

A m ásodik sejttípus (11., 12., 13., 14. kép) lekerekedett, állábakkal és a 
citoplazm a széli részén pinocito tikus vakuolum okkal rendelkezett. M agjuk 
többnyire kerek  volt és egy-két m agvacskát ta rta lm azo tt. A három  sejttípus 
közül ennek a citoplazm ája ta rta lm az ta  a legtöbb organellum ot. Ezek közö tt 
dom ináltak  a legkülönbözőbb nagyságú és denzitású prim er és szekunder 
lizoszómák. Lipidcseppek is nagy  szám ban vo ltak  jelen. Gazdag durvafelszínű 
endoplazm ás re tiku lum  is jellem ezte a citoplazm át. M itochondrium aik krisz- 
tásak , ovoid a lakúak  és változa tos nagyságúak voltak. Sok helyen lá tszo ttak  
m ikrotubulusok és m ikrofilam entum ok.

A prim er és szekunder lizoszómák in tenzív  SF és NSE ak tiv itást m u­
ta t ta k . Egyes lizoszómák erős AS ak tiv itással rendelkeztek, m ások AS ak ti­
v itá s t nem m u ta tta k . Némi N SE ak tiv itá s t a lizoszómákon kívül az endoplaz­
m ás retiku lum ban, a Golgi-készülékben, a m agm em bránon és a m itochondriu-



m okban is lá ttu n k . Erős N SE ak tiv itás fo rdu lt elő a lipidcseppek szélén, k ö rü l­
ír t  terü le teken . SF ak tiv itá s t a Golgi-készülékben is lá ttu n k .

A harm ad ik  se jttípus (15., 16., 17., 18. kép) orsó a lakú  vo lt, két pólusán 
elvékonyodó nyúlvánnyal rendelkezett. M agja általában  sö tétebb  volt, m in t 
az első két típusé, benne néha egy-egy m agvacska lá tszo tt. C itoplazm ája kevés 
krisztás m itochondrium ot, sejtenkén t változó m ennyiségű lizoszóm át és tá g u lt 
durvafelszínű endoplazm ás re tiku lum ot ta rta lm azo tt. A zokban a sejtekben, 
am elyek kevesebb endoplazm ás re tiku lum ot ta rta lm az tak , főleg a citoplazm a 
széli részén számos, a se jth á rty áv a l párhuzam osan futó m ikrofilam entum  vo lt.

Ezekben a sejtekben a lizoszómák á lta láb an  igen erős SF ak tiv itá s t és 
gyenge NSE ak tiv itá s t m u ta tta k . A lipidcseppek szélén erősen NSE ak tív  
terü le tek  lá tszo ttak . Az AS reakcióban nem  m inden lizoszóma volt aktív .

A se jtek e t hordozó plazm aalvadékban  és a sejtek k ö zö tt gyakran lá ttu n k  
kollagén ro sto k a t és rostkötegeket.

Az egyes sejttípusok  előfordulásának a rán y á t a k u ltú rák  korától függően 
nem  vizsgáltuk, m ert az azonos időpontból szárm azó egyedi k u ltú rák  k ö zö tt 
is nagy eltérések voltak . Úgy tű n t  azonban, hogy a fia ta lab b  k u ltú rák b an  a 
m ásodik, asi idősebb k u ltú rák b an  az első és harm adik  se jttíp u s fordult elő n a ­
gyobb arányban .

Diszkusszió

A k u ltú rák b an  ta lá lt  se jttípusoka t az in ta k t szövetben előforduló, ille tve 
a tenyészetek  fénym ikroszkópos vizsgálatából ism ert sejttípusokkal igye­
keztünk azonosítani.

Első se jttíp u su n k a t hám retiku lum sejtnek  ta r tju k , m ivel citop lazm újá­
ban tonofilam entum -kötegek helyezkednek el, a sejtek egymással dezmoszó- 
m ák révén tenyészetben is hálózato t hoznak létre , és m ikrobolyhokkal rendel­
keznek. P rim er lizoszóm áikban és elvétve előforduló moniliform  ta r ta lm ú  
vakuolum aikban az SF ak tiv itás  dom inál és lényegesen kisebb az NSE és AS 
ak tiv itás. Mindezek a tu lajdonságok m egegyeznek az élőben ta lá lható  in ta k t  
hám retiku lum sejtek  tu lajdonságaival [2, 5, 7, 8, 10, 17, 19].

Az ép szövetben ta lá lt  hám retiku lum sejtek tő l eltérően a jellegzetes 
moniliform  bennékű em észtő vakuolum ok csak elvétve ta lá lh a tó k  bennük. 
E ltérő  a sejtek  és a sejtm agok alak ja is, hiszen a lym phoid  elemek h iánya 
m ia tt a hálózat közei v irtuálisak .

A m ásodik se jttíp u s nem  képez m ás sejttel kapcso la tokat, felszínén 
állábak, citop lazm ájában  nagy m ennyiségben prim er és szekunder lizoszóm ák, 
lipidcseppek és p inocitotikus vakuolum ok vannak. Lizoszómái m indhárom  hid- 
rolitikus enzim et tarta lm azzák . Míg azonban az SF és NSE a lizoszómák tö b b ­
ségében erősen aktív , erős AS ak tiv itás csak kis szám ú lizoszóm ában m u ta t ­
ható  ki. Ez a sejttípus az ún. m ezenchym ális re tikulum sejtekkel azonosítható .

Mivel az in tak t thym uszban  különösen az erek és kötőszöveti sövények 
közelében, valam in t a kéreg-velő h a tá ro n  [9] ezek nagy szám ban előfordulnak, 
a k u ltú rá in k b an  ta lá lh a tó  ilyen sejtek  eredetére kielégítő m agyaráza to t n y ú j­
tan ak . M e t c a l f  [11] feltételezte, hogy PH A -val kezelt k u ltú rák b an  lym pho- 
ey tákbó l is képződhetnek m akrofágok. Mivel heterológ körülm ények k ö zö tt 
ten y ész te ttü n k , ez a lehetőség esetünkben sem zárható  ki. G o u g h  és m tsai 
[4] is le írtak  lym phocyta-m akrofág á ta laku lást.
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I. tábla  (1 — 6. kép)
Nemspecifikus észteráz (NSE) és arilszulfatáz (AS) reakció in tak t thym us-sejtekben. 1

1. kép. H ám retikulum sejt, NSE. (Arch. No 230/69) X 20 100
2. kép. H ám retikulum sejt, AS. (Arch. No 342/69) X 21 900
3. kép. Mezenchymális retikulum sejt, NSE. (Arch. No 301/69) X 12 600
4. kép. Mezenchymális retikulum sejt, AS (Arch. No 343/69) X 16 100
5. kép. Thym ocyta, NSE (Arch. No 228/69) X 18 500
6. kép. Thym ocyta, AS (Arch. No 345/69) X 23 800



II.  táb la  (7 — 10. kép)
H ám retikulum sejtek tenyészetben. (I. típusú  sejt)

7. kép. 19 napos tenyészet, nem inkubált készítm ény. (Arch. No 201/69) X 22 000
8. kép. 21 napos tenyészet, SF (Arch. No 1442/68) x 40 800
9. kép. 15 napos tenyészet, NSE (Arch. No 1281/68) x 19 000

10. kép. 21 napos tenyészet, AS (Arch. No 1453/68) X 32 300



II I . táb la  (11 — 14. kép)
Thym us-m akrofágok tenyészetben. (II. típusú sejt)

11. kép. 9 napos tenyészet, nem inkubált készítm ény (Arch. No 187/69) X 26 200
12. kép. 21 napos tenyészet. SF (Arch. No 1363/68) X 4800
13. kép. 6 napos tenyészet. NSE (Arch. No 1375/68) X 9200
14. kép. 21 napos tenyészet. AS (Arch. No 1384/68) X 19 000



IV. táb la  (15—18. kép)
Fibroblasztszerű sejtek tenyészetben (I II . típusú sejt)

15. kép. 19 napos tenyészet, nem in kubá lt készítmény (Arch. No 1639/68) X 9500
16. kép. 11 napos tenyészet, SF (Arch. No 351/69)x27 500
17. kép. 9 napos tenyészet, NSE (Arch. No 1291 /68)x l9  500
18. kép. 21 napos tenyészet, AS (Arch. No 1367/68) X 34 000



Ez a sejttípus nem  különbözik lényegesen m ás szövetekben és szövet­
tenyészetekben m egfigyelt m akrofágoktój [3]. In  vivo sem képez valódi reti- 
ku lum ot, in v itro  pedig  lekerekedik és feltehetően ak tív  m ozgás közepette 
to v áb b ra  is in tenzíven fagocitál.

A harm adik se jttípusba azo k a t a sejteket soroltuk, am elyeknek közös 
m orfológiai sajátossága citop lazm ájuk  és m agjuk a lak ja  vo lt és főleg ennek 
a lap ján  azonosíto ttuk  a szövettenyésztési szakirodalom ban em líte tt fibro- 
blasztszerű sejtekkel. F inom abb szerkezetüket tek in tv e  nem v o ltak  egysége­
sek. K özülük néhány tág u lt endoplazm ás re tiku lum a m ia tt h aso n líto tt a valódi 
fibroblasztokhoz [1, 3]. F ibroblasztok  jelenlétére u ta l az is, hogy a k u ltú rák a t 
hordozó plazroaalvadék és a sejtek k ö zö tti té r kollagén rostokkal v o lt átszőve. 
Valószínű azonban, hogy a sejtek többsége nem valódi fibroblaszt. Ezek olyan 
sejtek , amelyek sejtm em bránjuk  a la t t  dús m ikrofilam entum -kötegeket és 
citoplazm ájukban változó  m ennyiségű lizoszómát és lipidcseppet ta rta lm az­
nak. Soknak a citoplazm ája m indenféle organellum han igen szegény.

Ezeknek a sejteknek  az eredete tisz táza tlan . S zárm azhatnak fibroblasz- 
tokból, m akrofágokból, sőt esetleg hám retiku lum sejtekből vagy ak á r thym o- 
cy tákbó l is.

Az összes se jttíp u s enzim hisztokém iai viselkedéséből ú jabb  bizonyíté­
k á t lá tju k  annak, hogy különböző se jtfa jták  lizoszóm ái között, ső t ugyan­
annak  a sejtnek egyes lizoszómái k ö z ö tt is enzim aktiv itás tek in te téb en  kü­
lönbségek vannak. Azonos inkubálási körülm ények m ellett a hám retikulum - 
sejtekben  az SF dom inál a többi v izsgált lizoszomális enzim felett. A makro- 
fágokban m indhárom  reakció in ten z itása  hasonló v o lt, de AS ak tiv itá s  keve­
sebb lizoszóm ában v o lt jelen , m int S F  és NSE ak tiv itá s . Az erősen AS aktív 
lizoszóm ák között negatív  lizoszóm ákat is felism ertünk. Amikor fénym ikrosz­
kópos m ódszerrel ugyanabban  a készítm ényben m u ta ttu k  ki két lizoszomális 
enzim  ak tiv itá sá t [19], akkor is azt tap asz ta ltu k , hogy a sejtek nem  egyforma 
arán y b an  ta rta lm azzák  a két reakció végterm ékét. Ú jabban P f e i f e r  [13] 
elektronm ikroszkópos hisztokém iai m ódszerekkel b izo n y íto tta  a vesehám sej­
tek  lizoszóm áinak re la tív  heterogenitását.

Végül eredm ényeinkből az is k itű n ik , hogy a th y m u s hám retikulum sejt- 
jei és m akrofágjai az in  v itro  tenyésztés során m orfológiai és citokém iai sa já t­
ságaikat lényegében m eg tartják . Ilyen  körülm ények közö tt a hám retikulum - 
sejtek  s tru k tu rá lis  — vázképző funkció ja  kerül előtérbe, fagocitáló tevé­
kenységük háttérbe  szorul. Valószínűnek ta rtju k , hogy a hám retikulum sejtek- 
nek in vivo is alárendelt funkciója a fagocitózis és ezek csak a velük közvetlen 
k o n tak tu sb an  levő e lpusztu lt th y m o cy ták a t képesek fagocitálni. A makro- 
fágoknak viszont in v itro  körülm ények között is m egm arad ak tív  fagocitáló 
képességük.

V izsgálataink a lap ján  úgy véljük , hogy a tenyésztés körülm ényeinek 
v á lto z ta tá sa  a thym us-sejtek  funkció jának  tisztázásához a jövőben nagy­
m értékben  hozzájáru lhat.

*

K öszönetünket fejezzük ki Dallos K álm ánnénak, H arta i E d itn ek  és 
Csapó Is tv án n én ak  értékes technikai m unkájukért.
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összefoglalás

Savanyú foszfatáz, nem specifikus észteráz és arilszulfatáz u ltra s tru k tu ­
rális lokalizációját v izsgálták  in ta k t és in vitro  ten y ész te tt p a tk án y  thym us- 
sejtekben. M egállapították, hogy a hám retiku lum sejtek  és az ún. mezenchy- 
mális re tikulum sejtek  (makrofágok) u ltras tru k tu rá lis  és citokém iai jellegzetes­
ségeiket a tenyésztés során m eg tartják . A különböző lizoszómális enzimek 
ak tiv itásának  eltérő megoszlása valószínűsíti a thym us-sejtek  lizoszóm áinak 
heterogenitását.
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ЭЛЕКТРОННОМИКРОСКОПИЧЕСКОЕ ИССЛЕДОВАНИЕ АКТИВНОСТИ 
ГИДРОЛИТИЧЕСКИХ ФЕРМЕНТОВ В КУЛЬТИВИРОАННЫХ IN VITRO 

КЛЕТКАХ ТИМУСА КРЫС

И. Окрёш, И. Фазекаш, Е. Бачи, Д. Panri.au и И. Тере

Была исследована субмикроскопическая локализация кислой фосфатазы, неспеци­
фической эстеразы и арилсульфатазы в нормальных и культивированных in vitro клетках 
тимуса крыс. Обнаружили, что эпителиально-ретикулярные и так называемые мезен­
химально-ретикулярные клетки (макрофаги) сохраняют свои субмикроскопические и 
цитохимические свойства в условиях культивирования. Разные проявления активности 
различных ферментов лизосом обусловливают гетерогенность лизосом в клетках тимуса.

ELECTRON MICROSCOPIC INVESTIG ATIO N  OF T H E  ACTIVITY O F T H E  
HYDROLYTIC ENZYMES OF IN  V ITRO  CULTIVATED RAT THYMUS CELLS

By I . Ökrös, I. Fazekas, E . Bácsy, Gy. R appay, I. Törő

A uthors investigated the u ltrastru c tu ra l localization of acid phosphatase, non-specific- 
esterase and aryl-sulphatase in  the thym us cells of in tact ra ts  and  those cultivated  in  vitro. 
They found th a t  the epithelial reticulum  cells and  the so-called mesenchymal reticu lum  cells 
(m acrophages) retained th e ir u ltrastructu ra l and  cytochemical characteristics during th e  pro­
cess of cultivation. Differences in  the d istribution  of the various lysosomal enzymes prove the 
heterogeneity  of the lysosomes in  the thym us cells.

Rövidítések:

D =  dezmoszóma
E R  =  endoplazmás retikulum
L =  lipidcsepp
LS =  lizoszóma
M =  m itochondrium
Mf =  m ikrofilam entum
Mv =  m ikroboholy
N =  mag
T =  tonofilam entum
V =  vakuolum
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LASER IRRADIÁCIÓ HATÁSA LEUKOCYTÁK 
KATALÁZAKTIVITÁSÁRA

M ESTER E N D R E , LUDÁNY GYÖRGY, H É JJA S  M ÁRIA és FR EN Y Ó  VILMOS 

BOTE, II . sz. Sebészeti K linika és ELTE, N övényélettani Tanszék

Beérkezett: 1969. április 26-án

Előző kísérletek arra  az eredm ényre vezettek , hogy kis in tenzitású  laser 
u g a rak  fokozzák, nagy in tenzitásnak  pedig gáto lják  a sejtfunkciókat (7. —11.).

M egkezdtük e jelenség m etabolikus kapcso la tának  v izsgála tá t annak  
ism eretében, hogy az enzimek közül az amiláz, dehidrogenázok, tripszin, tiro- 
zináz stb. érzéketlenek, ellenben a peroxidáz, lipáz és citokróm oxidáz stb. 
k im ondottan  érzékeny a laser-hatásra. (Ingelm an és Rounds nyom án, idézve
9.-ből.)

A sejtanyagcsere egyik jellegzetes ind ikáto ra  a peroxidázzal rokon kata- 
láz enzim, am ely a jelek szerint a peroxiszóm a elnevezésű, 1967-ben felfedezett 
sejtorganellum ban lokalizált, hasonlóan a légzési citrát-ciklus m itokondrium - 
beli lokalizációjához. Úgy gondoltuk, hogy a m inden bizonnyal u ltra s tru k tu ­
rá lt  sejtrészecske érzékeny lesz a lasersugárral szem ben és vagy ennek követ­
keztében, vagy  m ás okból, a hozzá k ö tö tt  kata láz  enzim ak tiv itá sa  változni 
fog. A v á rt jelzés ném i inform ációt ad h a t a laserhatás további értelmezéséhez. 
E z t a várakozásunkat Amy, Storb és W ertz (2., 12., 13.) m ás irányú  sejt- 
irradiációs v izsgálatai is m egalapozták.

Anyag és módszer

A kataláz enzim  a peroxidokat b o n tja  és ezen alapszik a m érés, amelynek 
új m egoldását dolgoztuk ki a jóval hosszadalm asabb klasszikus titrá ló  vagy 
nehézkesebb W arburg-technikával szem ben (1., 3., 4., 5.).

E ljárásunknak  az a lényege, hogy kétágú  recipiens egyik részébe 1% — 
0,1%  H .,0 2 o ldato t, másik felébe a vizsgálandó sejtek  szuszpenzióját tesszük 
{1. kép). A recipiens csiszolt nyílásába vastagfalú  kapilláris m érőcsövet illesz­
tü n k , m ajd az egészet inverz helyzetbe fo rd ítju k  (2. kép). A két folyadék ele­
gyedik és a sejtek  oxigént szabadítanak  fel a következő m enet szerin t:

k a ta lá z
2 H „ 0 2 ------------- >- 2 H 20  +  0 2.

A felszabaduló gáz a térfogatának  megfelelő m ennyiségű folyadékot szorít ki 
a recipiensből a ka lib rá lt mérőcsőbe, ahol azonnal leolvasható az eredmény. 
Minél nagyobb a sejtek  kataláz-aktivitása^ annál tö b b  gázt szabad ítanak  fel a 
H 20 2 szubsztrátum ból. Ezzel a m ódszerrel m ár ko rábban  sikeresen m értük 
a vérplazm a ak tiv itá sá t is (6.).
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Je len  v izsgálatainkban a laseres kezelést G. T o ta  Jo lán  elektrom érnök 
végezte; közrem űködését i t t  is m egköszönjük.

A kísérletek p a tk án y  hasüregéből n y ert ún. inger-leukocvtákkal folytak. 
Megfelelő előkészítés u tá n  3 variáns szerin t tö rtén t a leukocyták laseres irra-

diációja: 0,05 J/cm 2, 5 J/cm 2 és 50 J/cm 2 dózisokkal. Az u tóbb it kum ulációval 
leh e te tt m egvalósítani a rubin laser korlá tozo tt teljesítm énye m ia tt. A kon tro ll 
term észetesen m egsugárzás nélkül m arad t.

A leukocy tákat ezután R inger-o ldattal szuszpendálva b e ju tta ttu k  a 
m érőeszközbe és m egállap íto ttuk  a változás m értékét a kontrolihoz viszonyítva, 
am elyet m indenkor 100% ak tiv itású n ak  tek in te ttü n k . A re la tív  ak tiv itá s t 
30—60—90—120 m ásodperces időközökben m értük . Számos előkísérlet u tá n  
4 olyan teljes k ísérletsorozatot sikerü lt ism étlésekkel elvégeznünk, am elyben 
a kon tro ll m ellett a kis, közepes és nagy dózisú sugárkezelést ugyanabból a 
populációból szárm azó m inták  k ap ták . A s ta tisz tik a i értékek szórása m ia tt a 
szignifikancia v izsgála tá t annak m egállapítására korlátoztuk , hogy a null- 
hipotézis ellenében kim utassuk a kezelés hatékonyságát a kezeletlen m in táv a l 
szem ben, figyelm en kívül hagyva a h atás abszolút értékét. T eh á t korreláció­
elem zést végeztünk az alábbi szokásos form ula szerint:

2  ~  * ) '  — у)

у ;  (x, -  x)2 • >  (у, -  у)2
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Á ltalában a kezelt variánsok jóval többször különböztek a kontrolitó l, m in t­
sem a null-hipotézis érvényesülne. A korrelációs együ ttható  értéke r =  + 0 ,7  
körül ingadozik. Ez azt je len ti, hogy a laseres kezelés ténylegesen h a tá s t vál­
to t t  ki, de az t a véletlen körülm ények (a ta lá la t  b izonytalansága stb.) m eg­
lehetősen elfedik: vagyis a kapcso lat sztochasztikus.

Kísérleti eredmények

A m etodikai részben elm ondott körülm ények közt a kezeletlen leukocy- 
tá k  1,5 m illiliternyi szuszpenziója, amely á tlag  5000 leukocy tá t ta rta lm azo tt 
1 m m 3 térfogatban , a következő m enetben szab ad íto tt fel oxigént a H , 0 2 
szu b sz trá tu m b ó l:

m p 30 60 90 120

m m 3 O. 9,8 14,7 18,7 22,3

Ezek a számok egy koordináta rendszeren szabályos görbét adnak  annak b i­
zonyságául, hogy a mérés végrehajtása k ifogástalan, továbbá a kata láz  lassuló 
m enetben szabad ít fel oxigént. A különböző in tenzitással m egsugárzott v a ri­
ánsok kataláz-reakciója ugyancsak töretlen  m enetű  görbét szolgáltat, amely 
azonban egyik esetben a kontro ll fölé em elkedik a serkentettség  jeléül, másik 
esetben a nagy dózisú laser sugarak  hatására  g á tlá s t m u tat. Mivel a variánsok 
és a kontroll k ö zö tt nem  szem beötlő a különbség (az összefüggés sztochaszti­
kus !), ezért a diagram m  különleges szerkesztésével em eltük ki az egyébként 
nagyon érdekes tényeket (1. ábra).

A re la tív  különbségeket kiem elő diagram m  az t m u ta tja , hogy a kicsiny 
(0,05 J ) , de még inkább  a közepes (5 J) sugárdózis serkentette , a nagy dózis 
(50 J )  pedig m ár csökkentette a kata láz  enzim ak tiv itá sá t, ille tve a sejtek 
peroxidbontó  h a tá sá t. Tehát a biológiai tesztekre annyira  jellem ző optim um ­
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görbét adnának  a kardinális pontok. A m axim ális serkentés 14%, a legnagyobb 
gátlás pedig 13% a kon tro ll értékéhez viszonyítva. A k a p o tt értékek a leolva­
sás időpon tja  szerint szabályos m enetben eltolódnak, összehasonlító  vizsgá­
la tok ra  legalkalm asabb a 60 m ásodpercig ta rtó  inkubáció  a katalázm érésre 
szolgáló eszközben; te h á t a leukocyta-szuszpenzió és a H 20 2 oldat elegyítése 
kezdetétől 1 perc m úlva célszerű leolvasni a fe lszabad íto tt 0 2 té rfo g a tá t a 
m érőkapillárisban lefelé szoríto tt folyadékoszlop hosszúsága alapján. A mi 
esetünkben az alábbi re la tív  értékekhez ju to ttu n k :

Dózis 0 0,05 J /c m 2 5 J /c m 2 50 J /c m 2

mm3 0 2/m in 14,7 =  100% 15,2 =  103,4% 15,7 =  106,8% 13,0=88,4%
4 0 +  3,4% +  6,8% -1 1 ,6 %

Biológiai mérések, különösen pedig szabadföldi növényfiziológiai vizs­
gálatok keretében m egszoktuk, hogy legalább 30%  különbséget v áru n k  el 
valam ilyen kezelés h a tá sá ra  a kontrolihoz képest. Ilyen szem lélettel ítélve 
a fen ti különbségek egyike sem szám ottevő különösen akkor, ha a korrelációs 
eg y ü tth a tó  (r) em líte tt alacsony (0,7 körüli) értékére is gondolunk. Ezzel 
szemben a teljes diagram  karak te ré t figyelve tö rvényszerű  m enete t lá tunk , 
ez pedig bizonyító erejű a körvonalazott tendencia m ellett. Más-más arányok­
ban  ugyan , de mégis következetesen azonos tendenciával jelen tkezik  a ser­
kentés és a gátlás ténye.

A serkentésnek a mérési idő szerinti csökkenése nem egyedül annak  a 
következm énye, hogy a kataláz reakciókinetikáját nem  lineáris, hanem  in ­
kább logaritm ikus m enet jellemzi. K özrejátszik az az egyszerű tén y  is, hogy 
a fe lszabadíto tt 0 2 té rfo g atá t jelző folyadékoszlop 12Ö másodperces mérés 
u tán  term észetesen hosszabb, m in t 30 m ásodperckor. E m ia tt a kontro ll és a 
kezelt variáns közötti különbség egyre inkább elmosódik, legalábbis a serken­
tés vonatkozásában.

Megbeszélés

A k a ta lázak tiv itás változása a laser-irradiáció hatására , ha  eltolódással 
is, de éppolyan jellegű, m int ami a fagocitózissal, a tum orsejtekkel, illetve a 
szőrnövekedéssel kapcsolatban vo lt tapasz ta lható . Az anyagcsere egyik m u­
ta tó ja , a kataláz te h á t valóban jelzi, hogy valam i változást okozo tt az irra- 
diáció az élő sejtek pro toplazm ájában . Egyelőre táv o l vagyunk attó l, hogy 
eldönthessük vajon a változás a fe lté te lezett peroxiszóm a u ltra s tru k tú rá jáb an  
következett-e be elsődlegesen, vagy  pedig m ásu tt fe jti ki h a tásá t a laser-sugár.

Jelen  v izsgálataink  során k a p o tt adatok  sta tisz tika i m egbízhatósága 
megfelelő k ritikával elfogadható. E gyébként nem  szabad egyform án értékel­
nünk  a rövid (30 mp-es) mérés és a hosszabb ta r ta m ú  (60, 90, 120 mp-es) m é­
rések ad a ta it. A k a ta láz  mérés reakció-kinetikájára jellemző többek  között 
egy kezdeti késedelmező ún. ,,lag” -fázis, vagyis a H 20 2 szubsztrátum ból nem  
szabadul fel rögtön észrevehető m ennyiségű 0 2 gáz. Ugylátszik, hogy a ,,lag” - 
fázis a la tt re jte tten  végbemenő folyam at meggyorsul a kis és a közepes dózisú 
sugárzással kezelt leukocyták enzim tevékenységétől, ezért k apunk  eléggé ki­
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ugró serkentést a mérés kezdetén. A kezdeti ,,lag” -fázis m egrövidítésével kap ­
csolatos 14,2% 0 .,-több let olyan középérték , am elynek elég tetem es ugyan 
az ingadozása az ism étlések során, azonban  a 30 m p-nél 5 J/cm 2 dózis esetére 
vonatkozó korreláció-analízis azt b izo n y íto tta , hogy az észlelt serkentés csak­
ugyan  fennáll (r — -)-0,85), csupán az összefüggés sztochasztikus.

összefoglalás

A kataláz enzim ak tiv itásának  változásai a látám asztan i lá tszanak  a 
leukocyták  fagocitózisára, az Ehrlich-féle ascitestum or növekedésére v o n a t­
kozó, valam in t sző rte len íte tt kísérleti egerek bőrfelületén a laser-besugárzások 
kelte tte  változások (pl. fokozott szőrnövekedés) m élyebb okozati összefüggé­
sét az anyagcserével, ille tve a sejtek enzim tevékenységével.

Je len  v izsgálatainkban különböző dózisú laser-sugárzással kezeltük p a t­
kányok hasüregéből n y e rt ún. inger-leukocyták megfelelően előkészített m in­
tá it. A kezelés u tán  sa já t m etodikánk szerint m egm értük a leukocyták kata- 
láz-ak tiv itásá t és azt tap asz ta ltu k , hogy a 0,05 J/cm 2, de különösen az 5 J/cm 2 
dózisú irradiáció fokozza, viszont az 50 J/cm 2 dózisú irradiáció m ár csökkenti 
a k a ta láz-ak tiv itás t a kezeletlen kontrolihoz képest.

Az eredm ény csak laza korrelációban van  a kezelés hatásával, de az 
ism étlések tendenciája az t bizonyítja, hogy a kezelés ha tá ro zo tt változást 
okoz az anyagcserében.
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ДЕЙСТВИЕ ИРРАДИАЦИИ ЛАЗЕРА НА АКТИВНОСТЬ КАТАЛАЗ
ЛЕЙКОЦИТОВ

Е. Мештер, Д . Лудани, М. Геййаш и В. Френьо

Изменение активности каталаз повидимому указывает на то, что между измене­
ниями фагоцитоза лейкоцитов, роста асцитической опухоли Эрлиха и изменением на 
поверхности кожи лишенной шерсти (например, роста шерсти) подопытных мышей, 
которые были вызваны облучением лазера, с одной с тороны, и обменом веществ, т. е. 
активностью ферментов клеток, с другой имеется более глубокая причинная взаимосвязь.

В данном нашем эксперименте соответственным образом подготовленные препа­
раты лейкоцитов, полученные из брюшной полости крыс, были облучены различными 
дозаим лучей лазера. После облучения определили активность в них каталаз по соб­
ственному методу, и обнаружили, что доза 0,05 J/см2, и особенно 5 J/см2 повышает актив­
ность каталаз, а 50 J/см2 понижает ее по сравнению с необлученным контролем. Резуль­
таты находятся в слабой корреляции с воздействием, но тенденция повторений подтвер­
ждает, что облучение действительно вызывает изменение в обмене веществ.

D IE  W IR K U N G  D E R  LASERSTRA H LEN  A U F D IE  KATALASEAKTIVITÄT D E R
LEUKOZYTEN

Mester, E .—Ludány, G. — H éjjas, M . Frenvó, W.

Die Ä nderungen der K ata la scak tiv itä t scheinen in tieferem kausalen Zusam m enhang 
m it den durch Laser-bestrahlungen erweckten Ä nderungen auf die Phagozytose der Leukozy­
ten , auf die Z unahm e des E hrichschen Aszites-Tumors, auf das Fell der en thaarten  V ersuchs­
mäuse (z. B. s tä rkerer H aarw uchs) m it dem Stoffwechsel bzw. m it der E nzym tätigkeit zu 
stehen.

In unseren jetztigen U ntersuchungen behandelten  wir die entsprechend vorbereiteten  
M uster der aus der Bauchhöhle der R atten  entnom m enen sog. Reizleukozyten m it verschie­
dener Dosierung der Laserstrahlen. N ach den Behandlungen haben w ir ihre K a ta la seak tiv itä t 
m it eigener M ethode gemessen und  die Erfahrung gemacht, daß die K ata la seak tiv itä t, im  
Vergleich m it der n icht behandelten  Kontrolle, durch  eine S trahlung m it einer Dosis von  
0,05 J/cm 2, aber besonders von  5 J/cm 2 gefördert, hingegen durch eine Dosis von 50 J /cm 2 
gehemm t wird. D as R esultat s teh t in  keiner engen K orrelation m it der W irkung der B ehand­
lung, aber die Tendenz der W iederholungen bew eist, daß die B ehandlung tatsäch lich  eine 
Änderung im Stoffwechsel verursach t.
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HOSSZANTARTÓ ÉS NAGY DÓZISÉ ÖSZTROGÉN 
KEZELÉS HATÁSA PATKÁNYOK 

PAJZSMIRIGYMÜKÖDÉSÉRE
OROSZ ANTAL, KURCZ M IHÁ LY  és NAGY IVÁN

E ötvös Loránd Tudom ányegyetem , T erm észettudom ányi K ar, összehasonlító É le ttan i 
Tanszéke (Tanszékvezető: Prof. Á dám  György); Országos Közegészségügyi In téze t, Bio­
kém iai és Izotóp O sztálya (Főigazgató: Prof. B akács Tibor); H eim  Pál G yerm ekkórház 
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Bevezetés

Az ösztrogén ak tiv itású  anyagok pajzsm irigy m űködésre k ife jte tt h a tá ­
sára vonatkozóan  az u tóbbi években számos experim entális és klinikai ad a t 
gyűlt össze. A különböző kísérletek eredm ényei azonban olyan sok ellen t­
m ondást ta rta lm azn ak  a h a tá s t illetően, hogy nem  a lak íth a tó  ki egyön tetű  
vélem ény. A szerzők egy része ösztrogén kezelés u tán  a pajzsm irigym űködést 
változatlannak ta lá lta : P a s h k is  és m tsai [26], D e l o s t  és D e l o s t  [9]; m ások 
fokozott ak tiv itá s t észleltek: N o a c h  [24], F e l d m a n  [13], J e n s e n  [17], G r o s - 
v e n o r  [15], Y a m a d a  és m tsai [29]. A harm adik  csoport: B r o w n -G r a n t  [6], 
E s k in  és m tsai [12], B e c k e r  és D e  Y is c h e r  [2] a pajzsm irigym űködés csök­
kenését figyelte meg. Legutóbb B r o w n -G r a n t  [7] illetve B it h e l l  és B r o w n - 
G r a n t  [3] azt ta lá lta , hogy az ösztradiolbenzoát egyetlen injekciója fokozza 
a pajzsm irigy ak tiv itá sá t. M egoszlanak a vélem ények a hatásm echanizm ust 
illetően is: N oach  [24], B r o w n -G r a n t  [6], B o g d a n o v e  és H o r n  [5], A m e s - 
b u r y  és m tsai [1] feltételezik, hogy az ösztrogének közvetve fe jtik  ki h a tá su k a t, 
mivel a hypophyseális tám ad ásp o n tta l a TSH  secretiot v á lto z ta tják  meg. 
F e l d m a n  [13], F l o r s h e im  [14], B o c c a b e l l a  és A l g e r  [4] szerint v iszon t 
direkt hatássa l a pajzsm irigy jódkoncentráló  képességét befolyásolják. Több 
szerző a vérfehérjék jódhorm on-kötő  kapacitásának  m egváltozását ta r t ja  
elsődlegesnek: D o w l in g  és m tsai [10], E n g b r in g  és E n g s t r ö m  [11]. Össze­
foglalva M e a n s  és m tsa i [21], va lam in t W e r n e r  és N a u m a n  [30] m unkáiban .

Az irodalm i a d a to k  túlnyom ó többsége a rövid ideig ta rtó  ösztrogén 
kezelés hatásáró l szám ol be. Kevesen foglalkoztak azzal a kérdéssel, hogy  a 
nagy dózisú és hosszan tartó  ösztrogén kezelés m iként befolyásolja a pajzs- 
mirigy m űködését [8, 23]. Elismerésre m éltó, hogy egyes adatok szerin t 
az ösztrogének — az alkalm azott dózis, valam in t a kezelés id ő tartam átó l füg­
gően — stim u lá lha tják , vagy éppen ellenkezőleg, csökkenthetik  a pajzsm irigy 
funkció já t [13, 28].

Je len  m unkánkban  a hosszantartó  és nagydózisú ösztrogén kezelésnek 
a pajzsm irigym űködés egyes m u ta tó ira  [20] k ife jte tt h a tá sá t k ívánjuk  m eg­
vizsgálni.
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Anyag és módszer

A v izsgála tokat két k ísérletsorozatban, különböző törzsből származó? 
hím  és nőstény iv a ré re tt fehér patkányokon  végeztük. Az á lla to k a t 22 ^  2 C°- 
os hőm érsékleten és standard  p a tk án y táp o n  ta r to ttu k . Vezetéki v izet ad 
lib itum  kap tak .

Az első k ísérletsorozatban  az outbred patkányállom ány  hím  és nőstény  
á lla ta it két csoportra  oszto ttuk . Egy részük kontroll vo lt, a több i h a t h óna­
pon  á t — h e ten k én t két alkalom m al — 1,0 mg ösztronacetáto t (H ogival,
Chinoin) k ap o tt s. c. olajos injekcióban.

A m ásodik kísérletsorozatban beltenyésztett, „R ehbrückc-H ungary” 
pa tkány törzs á lla ta in ak  egy része az előzőhöz hasonló ösztrogén kezelésben 
részesült, m ásik része kontro llként szerepelt. Ezen törzs nőstényei ú jabb  cso­
p o rtjának  h á tb ő re  alá 25 m g diaethylstilboestro lt (tovább iakban : DES) ül­
te ttü n k . N éhányba három hónap  múlva ú jab b  ta b le ttá t im p lan tá ltu n k .

M indkét k ísérletsorozatban a kezelés befejezése e lő tt két héttel m eg­
vizsgáltuk a pajzsm irigy in vivo J m  felvételét. Az álla toknak  0,3 ml fizioló­
giás só-oldatban 5 ^Ci ak tiv itású , hordozóm entes J 131-et ad tu n k  in traperito - 
nealisan. E zu tán  2, 12, 24, 48, 72 és 96 óra m úlva az á lta lu n k  szerkeszte tt be­
rendezésben, scintillátiós detectorral a nyak  fe le tt m értük  a pajzsm irigy ak ti­
v itásá t.

A h a tod ik  hónap végén az állatokba — az előbbiekhez hasonlóan 
10/rCi ak tiv itású  J 1:il-o ldato t injiciáltunk. 48 óra m úlva testsúlym érés 
u tán  — az á lla to k a t decap itáltuk , vérüket felfogtuk, m ajd  a hypophysis és 
pajzsm irigy sú ly á t torziós m érlegen, 0,2 m g pontossággal lem értük. Cl if t o n  
és M e y e r  [8] szerint a hypophysiseket 12 mg-os súlyig norm álisnak, 12 — 30 
mg között hyperplasiásnak és 30 mg fe le tt tum orosnak tek in te ttü k . A p ajzs­
m irigyeket 2N N aO H -ban 60 C°-on egy ó rán  á t hidrolizáltuk. A hidrolizátu- 
rnok aliquot térfogatának  ak tiv itá sá t F rieseke—H oepfner típusú  készülék 
üreges kristályos scintillátiós detectorával m értük. A véreket alvadás u tán  
centrifugáltuk, m ajd  a n y e rt szérum ad o tt térfogatának  ak tiv itá sá t m értük . 
A szérum fehérjéhez k ö tö tt J 131 (P B J131) ta rta lm án ak  m eghatározása céljából 
a fehérjéket trik lórecetsavval kicsaptuk és három szor m ostuk. A csapadékot 
2N N aO H -ban feloldottuk és ak tiv itá su k a t ugyancsak üreges kristályos de­
tectorral h a tá ro z tu k  meg.

Eredmények

Az 1. táb láz a t a kon tro ll és az ö sztronacetá tta l kezelt p a tkányok  te s t­
súlyát, hypophysis-, va lam in t pajzsm irigysúlyát m u ta tja . L átha tó , hogy az 
ösztrogén adagolás az á lla tok  testsú lyának  csökkenését (helyesebben: a k ísér­
let 6 hónapja a la tti testsú ly  növekedés gátlásá t), és a hypophysisek sú lyának  
jelentékeny növekedését eredményezi. A pajzsm irigy súlyában lényeges v á l­
tozás nem tapasz ta lható . A második k ísérletsorozatban n y ert hasonló ada­
ta in k at a 2. táb lázaton  tü n te t tü k  fel. Megfigyelhető, különösen a DES ta b le t­
táv a l im p lan tá lt állatok testsú lyának  kifejezett csökkenése. Az ösz tronace tá t­
ta l kezelt h ím  és nőstény patkányok  hypophysise tum oros volt, m íg az im- 
p lan táltaké csak hyperplasiás m egnagyobbodást m u ta to tt .  A pajzsm irigy 
absolut súlya a kezeitekben csökkent, viszont a 100 g testsú ly ra  szám íto tt 
pajzsm irigysúly nem té r t  el a kontroliokétól.
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I. táblázat
Testsúly, hypophysis és pajzsmirigy —  súly kontroll és oestronacetáttal kezelt outbred

patkányokban

C soport
Á lla to k T estsú ly H ypophysis P a jzsm irig y P a jzsm irig y

n em e szám a g mg m g 100 g  te s tsú ly

I. K ontroll <? 15 304±11** 8,6±0,3 14,9 ± 0 ,6 6,1 ± 1 ,0
II. Kezelt* <? 11 207 ± 8 23,0±2,6 12,9±0,7 6 ,2± 0 ,9

111. K ontroll $ 15 208 ± 4 9,9 ±0 ,4 14,8 ± 0 ,2 7,5 ±1,1
IV. K ezelt45 9 14 162 ± 6 24,6 ±1 ,6 11,1 ± 0 ,7 6,7 ± 0 ,7

* H e te n k é n t  k é tsze r 1 m g H o g iv a l se. 
** K ö z é p h ib a

I I .  táblázat
Testsúly, hypophysis és pajzsmirigy —  súly kontroll, oestronacetáttal és diaethylstilboestrollal

kezelt inbred patkányokban

C soport
Á lla to k T e s tsú ly H y p o p h y sis P a jzsm irig y P a jzsm irig y

nem e szám a g m g m g 100 g  te s tsú ly

I. Kontroll S 10 412±11*** 13,5 ±1,1 23,3 ± 1 ,2 5,7 ± 0 ,3
II. O estronacetáttal 

kezelt* <? 7 257 ± 4 84,8±11,9 16,7±1,8 6 ,4± 0 ,6
111. K ontroll 9 6 266± 5 10,0±0,3 19,3±1,3 7,2 ± 0 ,9
IY. O estronacetáttal

kezelt* 9 6 215 ± 10 69,6±6,7 14,5 +  1,9 6.9±1 .0
V. T ablettával

im plantált** 9 10 174± 4 28,9±2,7 1 0 ,1  ± 0 , 6 5,7 ± 0 ,5
VI. T ablettával

kétszer im plan­
tált** 9 6 175± 4 24,4 ± 2 ,6 10,3±Ó,3 5,9 ± 0 ,4

* H e te n k é n t  k é tsz e r  1 m g H o g iv a l se.
** 1 t a b l e t t a  — 25 m g d iae th y ís tilb o e stro l

*** K özép h ib a

Az 1. és 2. ábra a J m  felvétel és leadás d inam ikájá t m u ta tja  be. Szem be­
tűnő , hogy a kontroll á lla to k  pajzsm irigyének J 131 felvétele m integy kétszerese 
a kezelt á lla tokénak. E ltérést ta lá ltu n k  a jódfelvétel m axim um ának idejében, 
mivel a kon tro ll csoportoknál az izotóp beadása u tán  12 óra m úlva, míg a 
kezeiteknél csak 24 óra m úlva figyelhető meg. Az u tóbb iak  J 131 leadása las­
sabb, a görbe a 48. órától az időtengellyel m ajdnem  párhuzam osan fu t.

A 3. és 4. táb lázat a vérszérum  szerves és szervetlen J 131 ta rta lm án ak  
a rán y á t, ille tve a pajzsm irigy J 131 felvételét m u ta tja  a beado tt ak tiv itás  szá­
zalékában, 48 órával az izotóp oldat injieiálása u tán . Mivel a m ásodik kísérlet­
sorozatban (,,R ehbrücke-H ” pa tkány törzs) a pajzsm irigy sú lyá t és funkcio­
nális param étere it illetően a hím  és nőstény  á lla tok  között nem  m u ta tk o zo tt 
szignifikáns különbség, jo b b  á ttek in thetőség  céljából, a h a t csoporto t három ba 
v o n tu k  össze. L átha tó , hogy a kezelt p a tk án y o k b an  jelentősen csökken a 
szérum fehérjéhez-kötött J 131(P B J 131) ta rta lo m  és növekedett az anorganikus

2 * 19



I I I .  táblázat

A vérserum szerves és szervetlen J 131 tarta lm ának  aránya és a pajzsmirigy J 131 felvétele kontroll 
és oestronacetáttal kezelt outbred patkányokban

C soport***
Á lla to k 1 m l v é rse ru m  cpm

P B  J 13,/ J 131
A  p a jz sm irig y  
J131 fe lv é te le  

% -b a nn em e szám a P B  J 13‘ anorg . J 131

I. K ontroll c? 15 2015 1588 1,27 ±0,17** 4,64 ± 0 ,35
II. Kezelt* c? 11 933 2069 0,47 ±0,05 2,71 ± 0 ,58

III. K ontroll 9 15 2096 2089 1,04±0,11 5,59 ± 0 ,74
IV. Kezelt* $ 14 1305 2357 0,56±0,07 2,56± 0,16

Valószínűség I./II . P  <  0,01 P  <  0,01
III./IV . P  <  0,01 P  <  0,01

* H e te n k é n t  k é tsz e r 1 m g  H o g iv a l se.
** K ö zép h ib a

*** B o n co lás  48 ó ráv a l a J 131 in jie iá lá sa  u tá n

I V .  táblázat
A vérserum  szerves és szervetlen J 131 tarta lm ának  aránya és a pajzsm irigy J 131 felvétele kontroll 

oestronacetáttal és diaethylstilboestrollal kezelt inbred patkányokban

C soport****
Á lla to k 1 ml vérserum cpm

P B  J 131/ J 131
A  pa jz sm irig y  
J 131 felvétele  

% -b a nn em e szám a P B  J 131 anorg  J 131

I. K ontroll c? 10 1279±165* 320 ± 56 3,99 ±1,01 9,48 ±0,91
$ 6

II. Oestronace- c? 7 396 ± 4 8 863±86 0,62±0,14 4,15±0,48
tá t ta l kezelt** 9 6

III . Tablettával <? 10 560±90 1292±144 0,32±0,09 3,49 ±0,30
im plantált*** 9 6

V alószínűség I ./I I . P  <  0,01 P  <  0,01 P  <  0,01 0 ,0 2 < P < 0 ,0 5
i . / l l l . P <  0,01 P <  0,01 P  <  0,01 P <  0,01

* K ö zép h ib a
** H e te n k é n t  k é tsz e r  1 m g  H o g iv a l se.

*** 1 ta b le t t a  =  25 m g d iae th y ls tilb o e stro l 
**** B oncolás 48 ó rá v a l  a  J m  in jic iá láse  u tá n
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J m  mennyisége. Az in trathyreo idealis jó d  anyagcsere, ille tve a horm onki- 
bocsátás csökkenésére u ta ln ak  a P B J131/ J 131 hányados értékei is, mivel ezek 
nagysága a kezelt állatok m inden csoportjában  szignifikánsan kisebb, m in t 
a kontroll csoportokban. U gyancsak szignifikánsan csökkent a kezelt á lla tok  
pajzsm irigyének százalékos J 131 felvétele.

Diszkusszió

K orábbi v izsgálatainkkal [18] megegyezően a kezelt á lla tok  testsú ly á­
n ak  jelentős csökkenését, va lam in t a hypophysisek hyperplasiás, illetve tu ­
m oros á ta lak u lásá t figyeltük meg. Jelen kísérleteinkben a ta r tó s  ösztrogén- 
kezelés h a tá sá t k é t eltérő patkánypopulációban  vizsgáltuk, és azt tap asz ta l­
tu k , hogy a hypophysisek tum oros növekedése különbözik a k é t állom ányban. 
Eredm ényeink a rra  u ta lnak , hogy a hypophysis tum or irán ti fogékonyságában 
törzsi különbség van , vagyis a genetikai konstitúció  szerepe jelentős.

A ,,R ehbrücke-H ”  törzs p a tk án y a ib an  a két különböző ösztrogén keze­
lési módszer is eltérő eredm ényeket hozott. Míg az ösztronacetát injekciózás 
m inden esetben a hypophysisek tum oros m egnagyobbodásához vezetett, addig 
a DES ta b le tta  im plantációja — feltehetően az ösztrogén nem  kielégítő fel­
szívódása m ia tt — az állatok túlnyom ó többségében csak hyperplasiás elvál­
to zást idézett elő.

S u l l iv a n  és S m it h  [27] szerin t az ösztrogén kezelt p a tk án y o k  növeke­
désbeli elm aradása a csökkent táplálékfelvétellel m agyarázható . M e it e s  [22] 
szerin t az ösztrogének nagy dózisban csökkentik  a p a tkányok  étvágyát és a 
hiányos táplálkozás lerom lott állapothoz vezet, am i a hypophysis TSH secrc- 
tio jának  csökkenését eredm ényezi. Vélem ényünk szerint azonban az ösztro- 
génnel kezelt á lla tok  kisebb testsú lyában  hypophysisük csökkent STH p ro ­
dukciója is fe lté tlen  szerepet já tsz ik  [19]. C l if t o n  és M e y e r  [23] p a tk á ­
n yokba  DES ta b le ttá k a t im p lan tá ltak . 50—70 nap  m úlva a hypophysis TSH  
secretió ját a hem ithyreoidectom ia u tán  bekövetkező com pensatórikus pajzs- 
m irigy-hyperthrophia m értékéből becsülték meg. M egállapíto tták , hogy a 
kezelt állatokban a hypophysis T S H  ak tiv itása  közel azonos a kontrollókéval. 
A szerzők szerin t az ösztrogén kezelés következtében  kialakuló  lerom lott 
á llap o t gátolja ugyan  a hypophysis TSH secretió ját, ezt azonban kiegyensú­
lyozza a DES-nek a hypophysis TSH  term elésére k ife jte tt stim uláló hatása .

K ísérleteinkben a kezelt á lla tok  testsúlycsökkenésének megfelelően a 
pajzsm irigyek sú lyában  is kisebb-nagyobb m értékű  csökkenést figyeltünk 
meg. Ez a súlycsökkenés azonban látszólagos, mivel a 100 g tes tsú lv ra  számí­
to t t  pajzsm irigy-súlyban az egyes csoportok közö tt lényeges eltérést nem ta ­
lá ltu n k . H osszantartó  ösztrogén kezelés u tán  F e l d m a n  [13] hasonló ered­
m ényeket k ap o tt. H a r v e y  [16] vélem énye szerin t figyelembe kell venni a 
te s tsú ly t a radio-jód felvétel értékelésénél. A testsú ly  növekedésével csökken 
a pajzsm irigy 24 órás J 131 felvétele. Saját kísérleteinkben az ösztrogénnel 
kezelt állatok testsú ly a  mindig kisebb, am inek alap ján  a pajzsm irigy J 131 fel­
vételének fokozódnia kellene. A felvétel azonban csökken, így a testsú ly  vál­
tozása  figyelmen kívül hagyható .

A pajzsm irigym űködés szám os p aram éteré t m egvizsgáltuk. Eredm é­
nyeink  egyöntetűen arra  u ta ln ak , hogy a hathónapos ösztrogén kezelés a 
pajzsmirigyműködés szignifikáns csökkenését idézi elő. V izsgálataink szerint
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a kezelt á lla tok  pajzsm irigyének m ind in vivo, m ind in  vitro m ért J 131 felvétele 
a kontrollokhoz képest alacsonyabb érték ek et m u ta to tt  és a m irigy jód  leadása 
is nagyobb m értékben lelassult. A horm onsecretio is csökkent, erre m u ta tn ak  
a vérszérum  vizsgálatok: a kezelt á lla tok  szérum fehérjéhez k ö tö tt J m  ta rta lm a  
a kontroliokénál szignifikánsan kisebb. K ülönbséget kell te h á t tennünk  a rövid 
ideig ta r tó , kis dózissal tö rtén ő  kezelés, és a hosszú, nagy dózissal tö rtén ő  keze­
lés eredm énye között. P a l k o v ic s  és m tsai [25] a pajzsm irigy szöveti szerke­
zetének k v an tita tív  értékelése segítségével — mások m u n k áit m egerősítve — 
a kis dózisú ösztrogén m űködést fokozó h a tá sá t á llap íto tták  meg. Jelen  ada tok  
alapján azonban nem  fogadható  el az a vélem ényük, hogy ez a stim uláció 
független a dózistól és a kezelés ta rta m á tó l. H osszantartó  nagydózisú ösztro­
gén kezelés a pajzsniirigy m űködését csökkenti.

A hatásm echanizm ust illetően kísérleteink nem n y ú jtan ak  tám p o n to t, 
a következő lehetőségek felvetése mégis jogos:

1. A tartó s ösztrogén tú lsúly  hypothalam ikus, vagy  közvetlen hypo- 
physealis tám adáspon tta l a reguláló rendszer olyan károsodását idézi elő, 
am ely a tum orosán átalaku ló  liypopliysisek TSH term elésének csökkenéséhez 
vezet.

2. Az ösztrogének a pajzsm irigy jódakkum uláció ját gátolják.
3. A patkányok nagym értékű fogyása m ia tt a kialakuló lerom lott álla­

p o t következm ényeként alacsonyabb T SH  és STH secretió tételezhető  fel.

Összefoglalás

A szerzők patkányokban  h a t hónapig ta rtó  nagydózisú ösztrogén kezelés 
végén a hypophysisek hyperplasiás, illetve tum oros m egnagyobbodását ész­
lelték. A pajzsm irigym űködés különböző param étereit jódizotópos m ódszerek­
kel vizsgálva a m irigy csökkent m űködését á llap íto tták  meg az in  vivo és 
in vitro m ért J 131 felvétel és leadás, valam in t a jódhorm onsecretio  vonatkozá­
sában. Az eredm ények más szerzők ada ta ival való összehasonlítása u tá n  fel­
tevéseket sorolnak fel a kezelés hatásm echanizm usára vonatkozóan.
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ВЛИЯНИЕ ДЛИТЕЛЬНОГО ПРИМЕНЕНИЯ БОЛЬШИХ ДОЗ ЭСТРОГЕНА НА 
ФУНКЦИЮ ЩИТОВИДНОЙ ЖЕЛЕЗЫ КРЫС

А . Орос, М. Курц  и И. Надь

После шестимесячного применения больших доз эстрогена авторы выявили гипер­
пластическое, а также опухолевидное увеличение гипофиза крыс. Различные показатели 
функции щитовидной железы, исследованные при помощи меченых атомов йода, указы­
вают на снижение ее функции в отношении секреции йод-гормона, а также усвоения и 
выделения J 131 в условиях in vivo и in vitro. После сравнения результатов с данными 
других авторов высказаны предположения о механизме действия данного влияния.
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D IE  W IR K U N G  E IN E R  LAN G A N D A U ERN D EN  UND IN  G RO ßER  DO SIS 
V E R A B R E IC H T E N  Ö STRO GENBEHA ND LUN G  AUF D IE  

SC H ILD D R Ü SEN FU N K TIO N  VON RATTEN

von
A . Orosz, M . Kurcz und I .  Nagy

Bei R a tten , die sechs M onate lang m it einer großen Dosis 'Ö strogen behandelt 
w urden, beobachteten die Verfasser eine hyperplasische bzw. tum orosé H ypophyse. Die ver­
schiedenen P aram eter der Schilddrüsenfunktion w urden m it einem Jodisotopsystem  un ter­
such t, und es w urde in  der in  vivo und  in  vitro gemessenen J 131-Aufnahme und  -abgabe 
sowie bei der Jodhorm onsekretion eine V erm inderung der D rüsenfunktion festgestellt. Nach 
dem  Vergleich der R esulta te  m it den D aten  anderer A utoren führen sie H ypothesen über 
den W irkungsmechanism us der B ehandlung an.
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PROLACTIN AKTIVITÁS LOKALIZÁLÁSA 
NÉHÁNY FAJ ADENOHYPOPHYSISÉNEK 

POLYACRYLAMID-GÉL 
ELEKTROFORETOGRAMJÁBAN*

NAGY IVÁN, KURCZ M IHÁ LY , BARANYAI PÁL

Heim P á l Gyermekkórház (Igazgató: Prof. Dr. Sárkány Jenő) K özponti L aboratórium a; Or­
szágos Közegészségügyi In téze t. (Főgazgató: Prof. Dr. Bakács T ibor) Biológiai és Biokémiai

O sztálya, B udapest

Bevezetés

A S m it h ie s  [53] —P o u l ik - [4 9 ] féle kem ényítő-gél elektroforézis alkal­
mas m ódszernek b izonyult a proteohorm onok tisztaságának , hom ogenitásá­
nak és a hypophysis ex trak tum ok fehérje összetételének a vizsgálatára [4, 6, 7, 
8, 9, 16, 17, 18, 26, 40, 41, 42, 46, 47]. Az O r n s t e in  [45] és D a v is  [14] által 
leírt acrylam id-gél elektroforézissel ezek a vizsgálatok pontosabban, ugyan­
akkor egyszerűbben és gyorsabban elvégezhetők. A p a tk án y  hypophysis p ro­
lactin  és som atotrophin  ta rta lm án ak  különböző ha tásokra  bekövetkező vál­
tozása a k é t m ódszerrel sem iquan tita tiv  pontossággal m érhető [4, 6, 9, 10, 
23, 26, 27, 28, 37, 38, 50, 52, 54]. Ú jabb  vizsgálataink az t b izony íto tták , hogy 
acrylam id-gél elektroforézissel a p a tk á n y  adenohypophysis p ro lac tin  ta r ­
talm a q u an tita tiv e  is m eghatározható  [44].

Je len  m unkánkban  a következő kérdésekre k ív án tu n k  választ kapni:
1. M ilyen különbségek vannak  az általánosan használt kísérleti á llatok 

adenohypophysiseinek elek troforetogram jai között.
2. V an-e eltérés a prolactin ak tiv itá s t m utató  frakció vagy frakciók 

elektroforetikus m obilitásában és lokalizációjában.
3. Y an-e lehetőség arra, hogy az alkalm azott m ódszerrel az adenohypo­

physis p ro lac tin  ta r ta lm á t a vizsgált fajokban , q u an tita tiv e  m eghatározzuk.

Anyag és módszer

V izsgálatainkhoz a következő fa jok  hypophysiseit használtuk  fel: ty ú k , 
galam b, aranyhörcsög, patkány , egér, tengerim alac, nyúl, ku tya, m acska, 
sertés, szarvasm arha, m ajom  (M. R hesus) és ember (1. táb lázat). A lab o ra tó ­
rium i á lla to k  hypophysisét mély é te r narcosisban tö rtén ő  decapitálás u tán  
2 —3 percen belül k iv e ttü k , az adeno- és neurbypophysist szé tvá laszto ttuk  és 
az előbbi a likvo t részét elek troforetizáltuk . Néhány esetben a hypophysiseket 
m élyfagyasztva táro ltuk . A szarvasm arha és sertés hypophysiseket is frissen, 
az állatok levágása u tán  nyertük. Az em beri hypophyosisek sectios anyagból 
szárm aztak. Ezek egy részét acetonban tá ro ltu k , és az ilyen acetonnal v íz te ­

* E lőadásra  került a M agyar Biológiai T ársaság V III. V ándorgyűlésén, Gödöllő, 1968. 
május 25-én.
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le n íte tt hypophysisek ex trak tu m a it elektroforetizáltuk. Hasonló módon víz­
te len íte ttü k  olyan patkányok  adenohypophysiseit is, am elyekben diaethyl- 
st.ilboestrol-propionat tab le tta  im plan tá lásával p ro lac tin t term elő  hypophysis 
tu m o rt in d ukáltunk  [11].

1. táblázat
A vizsgált fajok és az analizált hypophysis mennyiségek

V izsgált fa jo k

Az e le k tro fo re tizá lt  adeno- 
h y p o p h y sisck n e d v e s  súlya 

m g
A z elek troforézisek  szám a Gélből tö r té n t  

p ro lac tin

an a litik a i p re p a ra tív an a litik a i p re p a ra tív
m eghatározás

szám a

gél oszlopon gél oszlopon

Aranyhörcsög 3,0 17,0 12 4 33

P atkány 1,0; 2,0; 
3,0; 4.0

22,6 300 4 110

P atkány  tum or por 5,0 — 2 11

Egér 3,0 9.0; 15,0 24 9 45

Tengerimalac 3,0 9,0; 15,0 24 3 28

Nyúl 3,0 5,0; 10,0; 
15,0; 24,0

12 10 63

Sertés 3,0 5,0; 23,0 24 6 69
Szarvasmarha 3,0 5,0; 15,0 4 8 43

Majom (M. Rhesus) 3,0 11,8; 14,5; 
16,5

15 4 36

Em ber 3,0 20,9 4 2 14

Em ber (acetonos) 0,4 12 — —
K utya 3,0 - 2 — —
Macska 3,0 - 6 — -
K akas, tyúk 3,0 — 10 — -
Galamb 3,0 -A 2 — —
Ju h  prolactin p repa­

rátum
0,05; 0,10; 
0,20

— 36
~

44

Sertés prolactin p repa­
rátum

0,05; 0 10; 
0 20

— 15 — —

Human prolactin” 
preparátum

0,20; 0,40 — 16

A különböző fajok adenohypophysisein kívül m egvizsgáltuk a juh*  
(Panlitár-U SA -N IH ) és sertés prolactin** tisz títo tt  p repará tum okat, v a la ­
m int A p o st o l a k is  [1] m ódszerével álta lunk  izolált „hum an  pro lac tin t” .

Az adenohypophysisek alikvot részét 0,02 M-os, pH  =  7,0-es phosphat 
pufferben hom ogenizáltuk. A hom ogenizáláshoz felhasznált puffer té rfogata  
nem  h a lad ta  meg a m inta-gél térfogatának  a felét. A géloszlopra felvitt adeno-

A szerzők köszönettel ta r to zn ak  a N ational In s titu te  of H ealth-nek (Bethesda, Md.i 
USA) a tisz títo tt  ju h  prolactinért,*  és Dr. Gráf Lászlónak (Gyógyszeripari K utató In téze t, 
Budapest) a sertés prolactin** p reparátum ért.
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hypophysis nedves szövet m ennyiségeket az 1. táb lázaton  foglaltuk össze. El- 
dörzsölés u tá n  a hom ogenizátum okhoz nagypórusú gél o ld a to t ad tunk, a m in ­
tával összekevertük, a szövettörm eléket centrifugáltuk, és az így k ap o tt felül- 
úszót elektroforetizáltuk. Az analitikai géloszlopokra 1 —4 m g adenohypophy­
sis nedves szövetet, a p rep ara tív  oszlopra pedig 5 —24,0 m g-ot v ittü n k  fel. 
A ju h  p ro lac tin  különböző m ennyiségeit szintén az em líte tt pufferben, a sertés 
és „hum an  p ro lac tin t” 0,05 N N aO H -ban o ldottuk , m ajd sósavas sem legesítés 
u tán  k ev e rtü k  a nagypórusú gél o ldatta l. A p repará tum ok  jó l oldódtak, az 
elektroforézis elő tt ezeket nem centrifugáltuk .

Az elektroforézist O r n s t e i n  [45] és D a v is  [14] m ódszere szerint végez­
tü k , csupán a géloszlopok m éreteit v á lto z ta ttu k  meg. Az analitikai oszlopok 
kispórtjsú géljeinek volum ene 2,0 ml, hossza 66,0 mm volt, am elyekre a 0,2 — 
0,2 ml „spacer”  és m in ta  gél o ld a tá t rétegeztük. Az elektroforézis id ő tartam a 
120 perc, 300 V feszültséggel és 46—48 mA áramerősséggel. A p reparatív  osz­
lopok hossza 140 mm, 10,0 ml-es kis- és 1,0 —1,0 ml-es nagypórusú  gél té r ­
fogattal. A p repara tív  elektroforézisek id ő ta rtam a 500 V feszültség és 40 mA 
áram erősség m ellett 360 perc. Az elektroforézis befejezése u tá n  az analitikai 
géleket 60, a p rep ara tív o k at 90 percig fe s te ttü k  1% nap h ta len e  black 10B 
(С. I. 20470, „R eanal”  B udapest) 7% -os ecetsavas o ldatáva l. Az ana litikai 
gélekből a felesleges festéket 7%-os ecetsavval táv o líto ttu k  el, a p rep ara tív  
géleket elektroforetikusan sz ín te len íte ttük  [14].

A p re p a ra tív  gélen tö r té n t szeparálásnál a frakcionálódás az analitikai 
gélével azonos volt. A frakciók  szám a m inden esetben m egegyezett. A p rep ara ­
tív  géloszlopok méretei nagyobbak  — ra jtu k  több  anyag szeparálható — az 
egyes frakciók közötti távolságok  arányosan növekedtek.

A z eg y e s  f ra k c ió k  p ro la c t in  a k t iv i t á s á t  G r o s v e n o r  és T u r n e r  [20] 
á l ta lu n k  m ó d o s í to t t  [24] g a la m b b e g y  m ik ro -m ó d sz e ré v e l h a t á r o z tu k  m e g . 
A  fe s te t le n  g é lo sz lo p o k a t f e s te t t  p a ra le l l je ik  f ra k c ió i a la p já n  s z é tv á g tu k , és 
a z  íg y  k a p o t t  g é lk o ro n g o k  n a g y s á g á n a k  m e g fe le lő en  1 ,0 — 2 ,5  m l d e s z ti l lá l t  
v íz b e n  h o m o g e n iz á ltu k . A  h o m o g e n iz á tu m o k a t 24 ó rá n  á t  4 ° -o n  tá r o l tu k ,  
m a jd  h ű tv e  c e n tr i f u g á l tu k ,  és a s u p e rn a ta n s  te l je s  m e n n y is é g é t  in tr a d e r m a -  
l is a n  in j i t i a l tu k  a g a la m b b e g y  é rz é k e n y  te r ü le te  fölé.

Jelen  v izsgálatainkban nem vo ltu n k  tek in te tte l az egyes fajokon belüli 
egyedi eltérésekre. A p a tk án y ra  vonatkozóan  korábbi m unkánkban  [26] k i­
m u ta ttu k , hogy a prolactin  és az STH ak tiv itá sú  csík in tenzitása  függ a ko r­
tó l, nem től, a fiziológiai, illetve patofiziológiai állapottól. E z t m ás fajok ese­
tében  is m egfigyeltük. Jelenlegi ad a ta in k  á lta lában  kevert adenohypophysis 
hom ogenizátum okból szárm aznak.

Eredmények

A különböző fajok elektroforetogram jai közö tt jelentős eltérések vannak  
még szűkebb értelem ben v e tt  rokonsági körökön belül is — am elyeket jól 

szem léltetnek a rágcsálók képei ( l a —g. ábra). A legsavanyúbb az aranyhör­
csög prolactin ak tiv itású  frakciója ( la  áb ra). A vizsgált fajok k ö zö tt ez rendel­
kezik a legnagyobb m obilitással (4. ábra). E nyhe ak tiv itás  k im u ta th a tó  a kö­
zepes m obilitású m ásik prom inens frakcióban, az album inban, és néhány, a 
post-album in régióban vándorló , kevésbé in tenzív  festődésű kom ponensben. 
Ezek az ak tiv itáso k  azonban a P-vel je lz e tt  frakcióéhoz képest elenyészőek
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1. ábra. a) aranyhörcsög; b) pa tkány ; c) egér; d) nyúl; e) tengerim alac; f )  szarvasm arha; 3,0 —3,0 mg adenohypophysisének elektro- 
foretogram ja; g) 0,20 mg ju h  prolactin  (Panlitar-N IH ). Az elektroforetogram ok m elletti skála feketén satírozott része a m axim ális pro­

lactin  ak tiv itás helyét jelöli. A =  album in, STH =  som atotrophin, H  =  haemoglobin

2. ábra.h) 3,0 mg sertés adenohypophysis; 0,05 —; j )  0,10 — ; 0,20 mg sertés prolactin (Dr. Gráf); l)  3,0 mg m ajom ; m ) 3 ,0 \ng  emberi hypo­
physis; n )  0,40 mg acetonban v íztelen íte tt emberi hypophysis; о) 0,40 mg „hum an prolactin”  elektroforetograraja.A z elektroforetogram ok 
m elletti skála feketén satírozott része a m aximális prolactin ak tiv itás helyét ielöli. A — album in, STH =  som atotrophin. H  — haemoglobin



3. ábra. p )  nőstény —; r) csecsemő — ; s) hím m acska; t)  kutya; u) kakas; v j  tyúk ; z )  g a­
lam b 3,0 —3,0 mg adenohypophysisének elektroforetogram m ja
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4. ábra. Különböző speciesek adenohypophysiséből elektroforetikusan szepará lt m aximális 
pro lactin  ak tiv itást m u ta tó  frakció m obilitása és lokalizációja
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voltak. I t t  jegyezzük meg, hogy a hypophysisekből szepará lt album int a m eg­
felelő fa jok  szérum elek troforetogram jának album inja alapján verifiká ltuk . 
Ez m inden esetben in tenzíven festődő frakció.

P atkány  esetében a prae-album in régióban vándorló frakció m u ta t nagy 
ak tiv itást. Ezen eredm ényünk megegyezik J ones  és m unkatársa i [23], L e w i s  
és m unkatársai [37], va lam in t K ragt  és Me it e s  [28] eredm ényeivel és ko­
rábbi kem ényítő-gél elektroforézises ada to k k a l [3, 9]. Az em lített szerzők 
p atkányná l az STH-t a post-album in régióban legintenzívebb festődést m u ta tó  
bázikus fehérjében tu d tá k  k im uta tn i. H a az általunk elektroforetizált p a tk án y  
adenohypophysis m ennyisége p repara tív  oszlopon m eghalad ta a 20,0 m g-ot, 
kis pro lactin  aktiv itás az STH-ként iden tifikált frakcióban is m u ta tk o zo tt. 
3,0 mg elektroforézise esetén — analitikai oszlopon a maximális ak tiv itá s t 
m utató  frakcióhoz v iszonyítvá az STH -ban és az album inban csak akkor tu d ­
tunk  enyhe prolactin ak tiv itá s t regisztrálni, ha igen nagy  specifikus prolactin  
ak tiv itású  hom ogenizátum ot elektroforetizáltunk, és az ilyen elektroforeto- 
gramok több  egyesített album in, illetve STH segm entum ából készült ex trak- 
tum  ak tiv itá sá t v izsgáltuk meg. Hasonló eredm ényekről szám oltak be B a k e r  
és m unkatársa i [3], v a lam in t K ragt és M e ites  [28].

A diaethyl-stilboestrollal indukált p a tk án y  hypophysis tum or 5,0 mg, 
acetonnal száríto tt p o rá t elektroforetizálva prolactin ak tiv itás  csak a kontroll 
pa tkány  pro lactin jának  megfelelő helyen m utatkozo tt. Az ilyen állatok elektro- 
foretogram jában a s ta r t  és az album in közötti te rü le ten  prolactin ak tiv itás  
nélküli, in tenzíven fe stő d ö tt diffúz hom ály látható . A tum oros hypophysi- 
sekkel kapcsolatos eredm ényeink megegyeznek régebbi, kem ényítő-gél elektro­
forézises adata inkkal [26].

Az egér hypophysisének specifikus prolactin ak tiv itá sa  kicsi [21]. A jel­
zett helyen 15,0 mg hypophysis szeparálásakor a tö b b i fajhoz hason lítva lé­
nyegesen kisebb az ak tiv itás . A gél tö b b i részén p ro lac tin  nem m u ta th a tó  ki 
(le. ábra). Az aktív  helyen három, egym ástól rosszul elváló frakció lá tható . 
Mivel ezek lokalizációjával a szérum album iné is megegyezik, jelenleg nem 
tu d ju k  m egm ondani, hogy melyik csík felelős a p ro lac tin  ak tiv itásért. KW  A 
és m unkatársa i [30] v izsgálatai szerint a tisz títo tt egér prolactin gyorsabban 
vándorol az anód felé, m in t a homológ album in.

A nyúl prolactin  az alkalm azott rendszerben közepes m obilitásának  
bizonyult ( ld . ábra). N agy specifikus ak tiv itású  hypopliysisek (pl. gravid  és 
szoptató nyulak) elektroforézisekor néhány  savanyúbb és bázikusabb frakció 
is m u ta to tt  prolactin ak tiv itást.

A szarvasmarha elek troforetogram jára (lf. ábra) négy prom inens disc 
jellemző. A legnagyobb m obilitású az album in, ezt követi a prolactin , a haem o­
globin és végül, az irodalm i adatok  a lap ján  STH -nak identifikálható  frakció 
[19]. A szarvasm arha hypophysisének nagy a specifikus prolactin ak tiv itása  
[21]. V izsgálataink a lap ján  ezt mi is m eg tu d tu k  erősíteni. 15,0 mg adenohypo- 
physist elektroforetizálva a prolactin frakción kívül kis aktivitás gyakorlatilag  
m inden frakcióban k im uta tha tó . Ez 5,0 mg elektroforézisekor a prolactin 
u tán i frakcióból eltűn ik , de az album inból még k im uta tha tó .

A tisz títo tt ju h  p rolactin  (lg . áb ra) négy frakcióra bontható . E zek festő- 
dése és biológiai ak tiv itá sa  az anód irán y áb a  csökken [13, 15, 17, 48, 50].

A sertés e lek troforetogram jának (2h. ábra) in tenzív  festődésű frakciói 
a post album in régióban láthatók . M aximális p ro lactin  ak tiv itást a haemoglo­
bin és az album in közö tti gélrészben észleltünk. A sertés hypophysisének szin­
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tén  magas a specifikus p ro lac tin  ak tiv itása . 23,0 mg-os m in ta  esetén a 30 és 
90 mm közötti gélrész frakciói a prolactin  ,,peak” -hez viszonyítva is je len tős 
ak tiv itás t m u ta tn ak . 5,0 m g elektroforézisekor a post-prolactin  régióban észlelt 
ak tiv itás eltűn ik , a pro lactinon  kívül a p ro lactin  és az album in közö tti te rü ­
leten lá th a tó  frakció m u ta t enyhe ak tiv itá s t. A sertés adenohypophysisének 
electrophoretogram jában a prolactin ak tiv itá sú  frakció lokalizációja m eg­
egyezik a tis z títo tt  sertés prolactin  fő frakciójának lokalizációjával (2i-k. 
ábra).

A majom (M . Rhesus) liypopkysisében az album in jelentéktelen  frakció ­
nak  tűnik. M obilitásában ezt követi a p ro lac tin  aktivitási! frakció, m ajtl egy 
igen intenzív festődésü kom ponens, am ely a haem oglobintól gyakorlatilag  
nem  választható  el. Ez a frakció viszont a prolactinhoz is nagyon közel van , 
ami a gél e k é t frakciója közö tti pontos szé tvágást nagyon megnehezíti. T alán 
ezzel m agyarázható  ezen frakció enyhe p ro lac tin  ak tiv itása .

A 23,0 m g emberi hypophysis (2m. áb ra ) elektroforézisekor enyhe p ro ­
lactin  ak tiv itás m inden frakcióban k im u ta th a tó . M axim um ot az album in és 
egy nehezen frakcionálódó, haeinoglobint is tartalm azó kom ponens k ö zö tt 
észleltünk. A frakció azonos lokalizációt m u ta t  az acetonban  v íz te len íte tt 
hypophysis (2n. ábra) lúgos ex trak tu m án ak  prom inens disc-jével, és az á l ta ­
lunk A p o s t o l a k is  [1] m ódszerével p rep ará lt „hum an p ro lac tin ” fő kom po­
nensével (2o. ábra).

A 3. áb rán  b em u ta to tt fa jok  elektroforetogram jában a prolactin a k ti­
v itá s t nem lokalizáltuk.

Diszkusszió

Vizsgálataink eredm ényei azt m u ta tják , hogy az elektroforetogram ok 
áz egyes speciesekre jellem zőek. Jellegüket elsősorban 3 —4 prom ienens f ra k ­
ció különböző elhelyezkedése ad ja  meg. Ezek közül iden tifikáltuk  az album in t 
és a pro lactin t. A legtöbb esetben a haem oglobin is egy k ifejezett, a festetlen  
gélben is jól lá th a tó  disc fo rm ájában  vándorol. A különböző speciesek a lb u ­
m inja nem m u ta t nagy  m obilitásbeli különbséget. Elhelyezkedése alapján a 
gél felosztható egy prae- és post-album in régióra.

A vizsgált fa jok  közül az aranyhörcsög és a p a tkány  prolactin  a prae- 
album in régióban lokalizálható, nagy m obilitási! frakció. A m obilitás csökke­
nésének sorrendjében ezeket az egér prolactin követi. A tö b b i vizsgált species 
prolactin ja m ind post-album in frakció, m obilitásuk  fajra jellem ző, m ajdnem  
fele az előbb em líte tt három  rágcsálóénak. H a figyelembe vesszük, hogy a m o­
bilitás, amely ad o tt elektroforézises rendszerben állandó, de a fehérjem olekula 
töltésének, m olekulasúlyának, nagyságának és szerkezetének a függvénye, 
levonhatjuk  az t a következ tetést, hogy a különböző fajok p ro lac tin ja  közö tt 
jelentős kém iai és s truk tu rális különbségek v an n ak . Ez a különbség lehet a 
prolactin  fajspecificitásának az alapja. Az an ti- ju h  prolactin  szérum csak a 
szarvasm arha és ju h  p ro lac tin t precipitálja , de nem  reagál az em ber, k u ty a , 
sertés, nyúl, p a tk án y , tengerim alac és galamb pro lactin jával [5, 25]. U gyan­
így nem  ado tt reakciót az an ti-juh  és az an ti-h u m an  prolactin  szérum a p a t­
kány  pro lactin t term elő, tum oros hypophysisének ex trak tum ával [33]. Ezek 
az eredm ények v e te tték  fel a prolactin  im m unológiai m eghatározásának a 
lehetőségét, am elyet nagyon szellemes módon p a tk án y  és egér esetében K w a  

és m unkatársai [29, 30, 31 ], juh  esetében pedig A r a i és L e e  [2] az utóbbi idő­
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ben dolgoztak ki. A m obilitás és lokalizációbeli különbséget, még rokon fa jok  
között is m esszemenően alá tám asztják  K w a  [30] azon eredm ényei, am elyek 
szerint az egér és p a tk án y  pro lactin  sem m u ta t kom plett an tigén  azonosságot. 
Figyelem re m éltóak Li [39] ada ta i, aki k im u ta tta , hogy a ju h  és szarvasm arha 
prolactin k ö zö tt oldékonyságbeli különbség van , és tirozin  ta rta lm uk  is e lté ­
rést m u ta t. F e r g u s o n  és W allace  [16] elektroforézises vizsgálataik a lap ján  
szám oltak be a szarvasm arha és ju h  p ro lac tin  közötti különbségekről.

A p a tk á n y  és szarvasm arha elek troforetogram jában  leglassabban v á n ­
dorló, in tenzív  festődésű frakció irodalm i ada tok  a lap ján  STH. A p a tk á n y  
hypophysisének elektroforetogram jában az STH frakció teljesen azonosan 
vándoro lt az álta lunk  R e i s f e l d  és m unkatársa i [51] módszerével izolált, 
nagy tisz taságú  p a tk án y  STH-val. A v izsgált rágcsálókban ennek a lassan  
vándorló kom ponensnek a helye a p a tk á n y  STH-val gyakorlatilag azonos. 
Feltételezzük, ez szintén STH.

M int em líte ttük , a géloszlop m éreteihez képest ex trém  m ennyiségű, vagy  
nagy specifikus ak tiv itású  hom ogenizátum  elektroforézisekor az igen in tenzív , 
prolactin  ak tiv itású  frakció m ellett több  kisebb disc is m u ta t  enyhe ak tiv itá s t. 
Az elektroforetizált hypophysis m ennyiségét csökkentve a prolactin ak tiv itá s  
csak az előzőleg m axim ális ak tiv itá s t m u ta tó  frakcióban jelentkezik. A je len ­
séggel kapcsolatosan néhány  m egállapítást tehetünk , jó lleh e t a kérdés ta n u l­
m ányozása a jövőben feltétlenül figyelm et érdemel. N yilvánvaló, hogy  az 
acrylam id-gélnek is lim itá lt a szeparálóképessége. E z t nem  csak az oszlopra 
fe lv itt fehérje összmennyisége, hanem  az egyes kom ponensek aránya is be­
folyásolja. Egyéb v izsgálataink  kapcsán az t tap asz ta ltu k , hogy ba re la tíve 
nagy m ennyiségű ju h  p ro lac tin t elektroforetizáltunk, ak tiv itá s  csak a festődés- 
nek megfelelő helyen v o lt k im u ta th a tó . STH p rep ará tu m o t (Ch o a y , Paris) 
elektroforetizálva a gélből nem  m u ta th a tó  ki p ro lactin  ak tiv itás. H a  a két 
p rep ará tu m o t együ tt elektroforetizáltuk, kis prolactin  ak tiv itá s t az STH  is 
m u ta to tt .  Ez azt je len ti, hogy több  kom ponens ex trém  mennyisége olyan 
m ódon befolyásolhatja a szeparálást, hogy  lokalizációban eltérést nem  ered­
ményez, a fehérje disc-ek kialakulása tökéletes, de ugyanakkor az egyes kom ­
ponensek egymással szennyeződhetnek [44]. A több  p o n to n  jelen tkező  pro­
lactin  ak tiv itás  valószínű okát jelenleg egy ilyen m echanizm ussal m agyaráz­
zuk. Az előbbi eredm ények sem cáfolják azonban an n ak  lehetőségét, hogy a 
hypophysis esetleg tö b b  olyan fehérje kom ponenst ta rta lm az , am elyeknek 
pro lactin  ak tiv itása van . Tény azonban, hogy az ak tiv itá s  igen je len tős há­
nyada egyetlen frakcióhoz kapcsolódik, és ez a frakció az a lkalm azo tt rend­
szerben hom ogénnek bizonyult.

Ism eretes, hogy a tisz títo tt  ju h  pro lactin  p rep ará tu m  több frak c ió t ta r ­
talm az. Legnagyobb az ak tiv itása  a leglassabban mozgó kom ponensnek [17, 
50]. Mivel a p repará tum  fehérje ta rta lm án a k  nagy részét ez a frakció foglalja 
m agába [15, 50], még p repará tum  esetén  is egyetlen frakcióhoz kapcsolódik 
az abszolút ak tiv itás  zöme [34]. L e w i s  k im u ta tta  [34, 35, 36], hogy  külön­
böző enzim atikus vagy  kémiai ha tások ra  a p ro lac tin  fragm entálódik. 
R e i s f e l d  és m unkatársa i [50] ad a ta ib ó l arra k ö v etk ez te th e tü n k , hogy a 
p ro lac tin  izolált fő kom ponense o lyan  kémiai h a táso k ra  is degradálódik, 
am elyek a preparálási procedúra fo lyam án előfordulnak. Minden bizonnyal 
ezek a hatások  is előidézhetik a t is z t íto t t  juh  és sertés prolactin  jellegzetes 
elektroforetikus inhom ogenitását. Az elektroforézis ideje a la tt  a proteo- 
litikus enzim ek h a tá sa  ugyan nem  zárható  ki, de vélem ényünk szerint ez
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a szeparálási technika lényegesen kím életesebb a szokásos p ro lac tin  pre- 
parálási m ódszereknél [1, 12, 22, 43]. Az aranyhörcsög és patkány  p ro lac tin  
egyáltalán  nem  m u ta tn ak  ilyen degradációs jelenséget, de a többi speciesnél 
sem figyelhető meg egy olyan jellegű kép kialakulása, m in t a tisz títo tt p rep a­
rá tum ok  esetében. Az elektroforetogram okon a m axim ális prolactin ak tiv itá s  
m ellett k im u ta th a tó  kisebb ak tiv itásokért a gél szeparálóképessége m ellett 
— enzim hatások inkább szerepet já tszan ak , m int a kém iai anyagok degradáló 
hatása .

E redm ényeink a lap ján  az a vélem ényünk, hogy a polyacrylam id gél 
elektroforézissel több faj adenohypophysisének prolactin  ta rta lm a  k v an tita tív e  
m eghatározható . A m eghatározás kritérium ai: az illető  speciesre nézve o p ti­
m álisan elektroforetizálható  hypophysis m ennyiségének ismerete, a p ro lac tin  
ak tiv itású  frakció lokalizálása és az ehhez kapcsolódó extinkció és biológiai 
ak tiv itás  közö tti összefüggés m egállapítása.

összefoglalás

A szerzők polyacrylam id-gél elektroforézissel v izsgáltak  tyúk, galam b, 
aranyhörcsög, pa tk án y , egér, tengerim alac, nyúl, szarvasm arha, sertés, m ajom  
(M. Rhesus) és hum an adenohypophysisekből készült hom ogenizátum okat, 
valam in t néhány  pro lactin  p repará tum ot. M egállapították, hogy az egyes 
fajok elektroforetogram jai még szűkebb értelem ben v e t t  rokonsági körökön 
belül is nagy eltéréseket m u ta tn ak . Id en tifik á lták  az album int, a haem oglo- 
b in t és a p ro lactin t. A különböző fajok p ro lac tin  ak tiv itá sú  frakciójának az 
elektroforetikus m obilitása eltérő. A jelenséget fiziko-kém iai különbségekkel 
m agyarázzák, és a lá tám asztják  a prolactin  fajspecificitásáról és fiziko-kém iai 
tu lajdonságairól közölt ada tokkal. A p ro lac tin  ak tiv itás a vizsgált fa jo k b an  
egyetlen frakcióhoz, vagy egy prom inens és több gyengébben festődő ko m ­
ponenshez kapcsolódik. Részletesen tá rg y a lják  ez u tó b b i jelenség lehetséges 
okait.

V élem ényük szerint a polyacrylam id-gél elektroforézis a prolactin a k t i­
vitás lokalizációja, a frakció extinkciója és biológiai ak tiv itá sa  közötti össze­
függés ism eretében széles körben  alkalm azható módszer az adenohypophysis 
prolactin  ta rta lm án ak  a m eghatározására.

*

A szerzők köszönetüket fejezik ki techn ika i m unkatársaiknak , H e jte je r 
Lászlónénak, Szulinszky A ntóniának , L azarits  Miklósnak, K áldi Is tv án n én ak  
és Szarka Ilonának  az igen gondos m unkájukért.
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ЛОКАЛИЗАЦИЯ АКТИВНОСТИ ПРОЛАКТИНА АДЕНОГИПОФИЗА НЕКОТОРЫХ 
ВИДОВ НА ЭЛЕКТРОФЕРОТОГРАММЕ ПОЛИАКРИЛАМИД-ГЕЛЯ

[И. Надь М. Курц и П. Бараняй

Авторы исследовали при помощи электрофореза полиакриламидного геля гомо­
генаты, полученные из аденогипофиза кур, голубей, сибирских хомяков, крыс, морских 
свинок, зайцев, крупного рогатого скота, свиней, обезьяны и человека. Исследовали также 
некоторые препараты пролактина. Выявили, что электрофоретограммы отдельных видов 
обнаруживают большие отклонения даже внутри узкого круга родственных видов.
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Идентифицировали альбумин, гемоглобин и пролактин. Электрофоретическая подвиж­
ность фракций разных видов, обладающих различной активностью, пролактина, не оди­
наковая. Это явление объясняют физико-химическими отличиями, и в подтверждение 
этого приводят литературные данные о видовой специфичности и физико-химических 
свойствах пролактина. У исследованных видов активность пролактина связана с одной 
единственной фракцией, или с одним выдвигающимся и многими, слабо окрашиваемыми 
компонентами. Возможные причины последнего явления подробно обсуждаются.

По мнению авторов, если известна взаимосвязь между локализацией активности 
пролактина, экстинцией его фракций и его биологической активностью, методика электро­
фореза полиакриламидного геля может широко применяться для определения содержания 
пролактина в аденогипофизе.

LOCALIZATION O F PROLACTIN ACTIVITY IN  POLYACRYLAM IDE-GEL ELECTRO- 
PHORETOGRAM S OF T H E  ADENO HY PO PHY SIS OF SOME SPECIES

by
I. N agy, M . Kurcz and P. Baranyai

A uthors investigated homogenisates prepared from  the adenohypophysis of th e  hen, 
th e  pigeon, the golden-ham ster, th e  ra t, the mouse, th e  guinea-pig, th e  rabb it, the  ca ttle , the 
pig, the monkey (M. Rhesus) and  m an, as well as some prolactin preparates. I t  was found th a t 
th e  electrophoretogram s of some species displayed g rea t deviations even w ithin th e  narrow er 
sense of kinship. Albumin, haem oglobin and p ro lactin  were identified. The electrophoretic 
m obility of the frac tion ’s p rolactin  activ ity  differs in  various species. This phenom enon m ay 
be explained by  physico-chem ical differences, and goes to  prove th e  previously published da ta  
concerning th e  pro lactin  specifity of species and th e ir physico-chemical properties. The pro­
lactin  activ ity  o f th e  species investigated  is connected to  one single fraction or one prom inent 
and several sligh tly  stained com ponents. Possible reasons of the la t te r  circum stance are dis­
cussed in detail.

In  our opinion, knowing th e  connection betw een the localization of p rolactin  ac tiv ity , 
extinction of th e  fraction and biological activ ity , polyacrylam ide-gel electrophoresis is a me­
thod  which can be applied in a wide range for determ ining the prolactin  contents of the adeno­
hypophysis
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A SZÉN-, A KÉK- ÉS A BARÁTCINEGE 
HANGJELZÉSEINEK EGYEDFEJLŐDÉSE

SASVÁRI L A JO S -S Z Ő K E  ZSUZSA 

B eérkezett: 1569. m árcius 28-án

Az állati szignalizáció v izsgála ta  az u tóbb i években a zoológia egyik leg­
érdekesebb és je len tős k u ta tás i ágává növekedett. A hangos közlés a m adarak  
kom m unikációs kapcso la taiban  k itü n te te tt  szerepet játszik , így érthető , hogy 
szép számmal gyarapod tak  az egyes m adárfajok hangjeleit és ezek funkcioná­
lis je len tésé t tárgyaló  tanu lm ányok . W. E. L á n y o n  [1], E . I. M e s s m e r  [2], 
F . S a u e r  [3], W . E . D. S c o tt  [4 ], G. T h ie l c k e  [5 ], W . H. T h o r p e  [6] e széles 
k u ta tá s i terü le ten  belül különös figyelm et szenteltek  a hangképzés ontogeneti­
kus fo lyam atainak.

A jelen tanu lm ány  szintén a hangok ontogenetikus kialakulásával k íván 
foglalkozni, de az eddigitől eltérő, pontosabb ábrázoló m ódszer alkalm azásá­
val. Az eddigi szonografikus hangábrázolások csupán a fizikai szin tű  frekven­
ciaváltozásokat ír tá k  le, m égpedig nagyon po n ta tlan u l, és nem  volt eszköz 
az észlelés szintjén percepiálódott form ai lialíásélm ény ábrázolására. A szono- 
gram  kizárólag a m adárhang  fizikai feltételeinek tükörképe, azonban ez nem 
elégítheti ki a viselkedéstani és az állatpszichológiai k u ta tá so k a t, mivel a 
hallás —hangadás pszichikai élm ényszintjéről nem  n y ú jt adekvát s truk tu rális 
képet. Nem a légrezgésváltozások, hanem  az ennek nyom án keletkezett hang­
m agasságváltozások m anifesztálják  a struk tu rális hallásélm ényt, s az észlelés­
szint specifikus törvényei sem m iképp sem azonosak a velük összefüggő fizikai 
folyam atokkal.

A generalizált hangm agasságérzékelést gyakorlatilag az ötvonalas „ze­
nei” ábrázoló rendszerben tü k rö zh e tjü k  a legszemléletesebben, még ha a lép­
csőzetes magassági tagoltságot nélkülöző m adárhangtípusok  nem  zenei te r ­
m észetűek is. A lépcsőzetesen tag o lt, teh á t zeneileg s tru k tu rá lt m adárhangok 
közvetlen  ábrázolására pedig nem  is lehet adekvátabb  — és v izualitásával is 
audiális képzetet n y ú jtó  — m ódszerünk, m int az ötvonalas zenei kalibráció.

V izsgálatainkat egyrészt fa jtá rsa itó l elkülönítve nevelt, m ásrészt te r ­
mészetes körülm ények között élő cine^efajokon (Paridae) végeztük. A K á rp á t­
m edence lom berdeinek (főképp a síkvidék és alacsony hegyvidék lom berdeinek 
és parkos területeinek) három  leggyakoribb P arus fa já t tanu lm ányoztuk : 
a széncinegét (Parus m aior), a kékcinegét (Parus coeruleus), és a barátcinegét 
(Parus pallustris). H angfelvételeket n apon ta  végeztünk  négysebességű U H E R  
4000 L terepm agnetofonnal, m ajd  hangm ikroszkópiás (hanglassító) m ódszer­
rel elemeire bontva a k ap o tt hangszerkezeteket, pontos időméréssel és m agas­
ságm eghatározással analizáltuk a s tru k tú rá t. A hangadással eg y ü tt figyelem ­
mel k ísértük  a m adarak  tevékenységét, s összefüggéseket á llap íto ttu n k  meg a
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hangadásform ák és funkcionális je len tésük , illetve a hangokhoz kapcsolódó 
cselekvésm echanizm usok között.

A csupasz és vak  3 napos széncinege fió ka  táp lálékkérő  hangja ism étel­
g e te tt am uzikális hangcsúszás ( la  ábra).1 Az ism ételgetés ritm usa nem  perio­
dikus, zenei hangközi átfúvás nincs benne, a hangok magassága kötetlenül 
em elkedik, m ajd visszacsúszik. R endkívül magas hangok (5600 — 8500 Hz). 
Jó llak o tta n  és külső késztetés nélkül alig hallhatóan gyengék és rövidek. A szü­
lők érkezésének finom  zörejére azonban a táplálkozási igény hirtelen fellobban, 
és az t éles in tenzitású  és hosszabb id ő ta rtam ú  hangok kísérik, illetve fejezik ki. 
Már az egyedi élet első nap jaiban  a funkciónélküli hangadásokban  és a tá p ­
lálkozás élettan i folyam atához kapcsolt optim ális ingerek hangjelzéseiben 
hangerőkülönbségek és időtartam különbségek m utatkoznak . A k iváltó  inger 
a fiókatá rs  egyetlen erős felkiáltása is lehet. E gyetlen egyed intenzív, hangos 
táplálékkérését az egész fészekalj kórusban  követi, m indaddig, amíg bele nem 
fárad , és a fiókák fokozatosan, egyik a m ásik u tán . el nem  hallgatnak. 4 napos 
ko rukban  trem olószerű hangképzést is észleltünk. 5 —6 napos ko rukban  tá p ­
lálékkérő liangadásform ájuk még változa tlan , de az egyes hangok erősebbek, 
és jo b b an  elnyúlnak ( lb  ábra). Ez nyilván összefügg hangképző appará tusuk  
fejlődésével, m ozgékonyságuk m otorikus energiájuk növekedésével, mivel 
ekkor m ár esetlen tollászkodó m ozdulatokat is végeznek. 7—9 napos korukban  
változik  először a h an g stru k tú rá ju k  ( le  ábra). E rőteljesebb hirtelen léglökések 
következtében  akusztikai á tlúvás keletkezhet, azaz zenei hangköz szólalhat 
meg egyes csúszó (glissando) hangokban, s gyakoribb lesz a trem oló is.

A széncinegééhez hasonló tago latlan  csúszó táplálékkérő hangokat t a ­
pasz ta lunk  a 3 — 5 napos kékcinege fiókáknál azzal az észrevehető különbséggel, 
hogy az ism étlődő, m agas hangelem ek (7000—8500 Hz) rövidebbek (2a ábra). 
Funkciónélküli hangkibocsátásai ennél is rövidebbek. 6 —7 napos korukban 1

1 Az ábrák helyes értelmezéséhez szükséges je lm agyarázatokat lásd a cikk végén.
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észleltük az első akusztikus zenei á tfúvást, mely sokszor kétszólam úan hangzik 
fel. A két hang hangszíne eltérő: az alacsonyabb rekedtes, a felső csengőbb 
^lassított form ában hallgatva) (2b ábra). 9 napos ko rukban  elvétve „három - 
szólam ú” k iá ltásokat is ta lá lunk  (2c ábra). Term észetesen egy fészekaljból 
származó egyedek között a feltápláltságtól és a fe jle ttségtől függően 1 vagy 
2 nap ( i )  hangfejlődésbeli eltérés könnyen adódhat. A da ta ink  a középértékre 
vonatkoznak  (m indhárom  cinegefaj esetében).

Barátcinege fiókáknál 2 — 6 napos korukban  még a kezdetleges amuzi- 
kális, többnyire szűk hangterjedelm ű csúszó hangok tap asz ta lh a tó k  (3a ábra). 
8 —9 napos k o rban  m egjelenik az egyidejű többhangúság (3b ábra). A csúsz­
káló m agasságváltakozás egy kiáltáson belül is sűrűbben, gördülékenyebben 
jelentkezik , táplálékkérő  h an g ju k  összetettebb, többnyire k é t rövid b a rá t­
cinege-kiáltás felel meg a kékcinege egy kiáltáshosszának.
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Széncinegéknél 7—8 napos korukban  tap asz ta lju k  először, hogy az éhség 
k iv á lto tta  rendszertelen k iáltások  szorosabb kiáltássorozatokká állnak össze, 
m ajd 11 napos korukban ez a jelenség csaknem  rendszeressé válik. Egy-egy 
kiáltás id ő ta rtam a m egrövidül ugyan (ami szükségszerű), de 5 — 6 kiáltáselem  
gyors ism étlődése elkülönült, nagyobb egységet alkot, és ezek a nagyobb egy­
ségek m in t hangsorozatok (több-kevesebb kiáltáselem m el) szintén ism étlőd­
nek. Az eddigi egyszerűbb, szabály talan  időközökben szeszélyesen ism étlődő 
kiáltások egyre ritku lnak . Az egyes k iáltássorozatok közö tt az elválasztó szü­
netek még szabálytalanok. A zenei átfúvások  i t t  sokszor nehezen kivehető  
hangm agasságok, m ert a kísérő egyéb hangfoszlányok a m agasságot ködössé 
teszik.

A táplálékkérő  hangadásform a, am it az éhségérzet és a szülők érkezése 
vá lt ki, a tovább iakban  m ár nem  módosul. K irepülésük u tá n  a fiókák egy ideig 
még hangosan követelik a szülőktől a táp lá léko t, az élelemszerzés fokozatos 
önállósulásával elhal ez az öröklött hangadási (jelző) m echanizm us, és kb. 20 
napos korukban  teljesen megszűnik. Fogságban ta r to t t  széncinegén elvétve 
még 40 napos korában is észlelhető, mivel a táplálékkeresés term észetes k én y ­
szerét a mesterséges élelemadagolás elnyom ja, és az infantilis vonások a m ad a­
rakban  lappangva hosszabb ideig fennm aradnak.

A kékcinegénél 8 — 9 napig  csak laza k iáltásokat ta lá lu n k , formai szerve­
zettség nélkül. Ebben a korban  azonban m ár bizonyos szerkezeti felépítettsé- 
get m u ta tó  k iáltássorozatok keletkeznek variálás ú tján , s ezek feltűnően k ü ­
lönböznek a széncinege k iáltássorozataitó l. Összehasonlítva a két faj h an g ­
típ u sá t az t is lá tjuk , hogy a kékcinege hangterjedelm e jó v a l nagyobb.

K irepülésüket követően speciális hangtípus keletkezik, jóllehet fogság­
ban ta r to t t  m adáron ennek az újszerű hangnak  a m egjelenését kb. m ár 12 
napos korban  tap asz ta lh a tju k . T áplálékkérésüket erőteljes, rekedtes levegő­
áram lás (ún. „fú jás” ) kíséri, pontosan m eghatározható  hangm agasság nélkül 
(de nagyjából észlelhető hangm agasságsávban). Am int a szülőktől v a ló - tá p ­
lálás fokozatosan m egszűnik, ez a jelform a merőben új funkcióként, az ágresz- 
szivitás jelzésének eszközévé lesz, és az egymáshoz közel kerülő egyedek t á ­
volság tartó , illetve távolságnövelő tö rekvését szolgálja.

A barátcinegénél 8 —9 napos ko rban  megjelenő „többszólam úságot” 
egyúttal sűrű  hangm agasságváltakozás is kíséri. A barátcinegének ez a bo ­
nyolu ltabb  táplálékkérő hangadásform ája jóval nagyobb am bitusú (h an g te r­
jedelm ű), m in t a szén- és a kékcinegéé, és a hangm agasságot is ezeknél sű rű b ­
ben v á lto z ta tja . A k iáltássorozatok 2 — 3 különböző szerkezetű kiáltás ism étel­
getésével (variálásával) tevődnek össze, míg a széncinege és a kékcinege tá p ­
lálékkérő hangjelzései egymáshoz hasonló kiáltásokból á llnak  össze. A tá p lá ­
lékkérő funkciót ellátó hangadásform a, (ill. s truk tú ra) a szülői ellátás m egszűn­
téig a barátcinegénél m ár nem  változik, m ajd  más elem ekkel keveredve, m in t 
infantilis vonás behódoló állapot jelzéseként később is előfordul. Hasonló m eg­
á llap ítás t tehetünk  a m ásik két cinegefajjal kapcsolatban is, de ennek a p ro b ­
lém ának a kidolgozása külön feladat, és nem  illik bele je len  tanu lm ányunk  
keretébe.

A három  faj táplálékkérés közben produkált hang ja i eleinte csak csúsz­
káló (glisszandós) és b izonytalan  hangm agasságú elemek. 8 —12 napos koruk­
ban  azonban a gyengébb hangkésztetés, az eredeti hangprodukció teljes le­
fu tásán ak  esetleges időelő tti elfojtása figyelem rem éltó sa já tos jelenséget ered­
m ényez. M indhárom cinegefaj rövid hangkibocsátásai ekkor ugyanis jellegze­
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tes zenei hangm agasságú elem ekként je lennek  meg a  hangadásban. A tá p ­
lálékigény, lia nem  erős ind ítékkal je lentkezik , különböző lépcsőzetes m agas­
ságszintekre „vagdossa” szét a hosszabb glisszandós hangform át, s a gyenge 
belső serkentés rövid idő tartam ú  tiszta zenei hangm agasságokat szólaltat meg. 
A jelenséget a széncinegénél a 4a ábra, a kékcinegénél a 4b ábra (hanggörbéje 
és ko ttaképe), a barátcinegénél a 4c ábra (hanggörbéje és kottaképe) m u ta tja  
be. így  te h á t a hangképzés m ár rendkívül korai egyedfejlődési fokon tú llépheti 
az elm osódott, b izonytalan  csúszó fo rm ákat, és jellegzetes, pontosan m egha­
tározható  zenei lépcsőzetesség születhet benne véletlenül fellépő fizikai-akusz­
tikai törvényszerűségek m űködésbe lépéseként. Ez a „zenei”  form ájú jelenség 
a glisszandós, csúszkáló form ájú  hangokhoz képest rendkívül ritka, jó llehet 
ebben a korban  m ár következetesen elő-előfordul. Az optim ális fok a la tti inge­
rek h a tásá ra  keletkezett hangok azonban a szokványostól eltérő fo rm át is 
ölthetnek. Ezek pl. abban térnek  el a táplálékkérő  típustól, hogy jóval nagyobb 
az am bitusuk, id ő tartam u k  pedig rendkívül rövid.

F ájdalom érzetre m indhárom  cinegefaj tagolatlan , rendkívül hosszan 
e lnyú jto tt k iá ltá s t h a lla tt (széncinege: 5a ábra, kékcinege: 5b ábra, b a rá tc i­
nege: 5c ábra). N éhánynapos fiókakorukban m ég hangadás nélkül vergődnek, 
ha testüket inzultus éri. Feltollasodván, kirepülésük idején azonban m ár éles, 
visító, „többszólam ú” hosszú kiáltás kíséri fá jdalom érzetüket. Az elnyújtás 
m értékére jellem ző, hogy bár az idő tartam ok  szabálytalanok, a széncinegénél 
olykor feltűnően hosszú, 0,45 másodperces id ő ta rtam o k at is m értünk . Term é­
szetesen ezek a k iáltások nem  rendeződnek kiáltássorozatokká. A széncinegé­
nél jól lá th a tju k , hogy mivel a felkiáltást erőteljes levegőáram  hozza lé tre , 
vele egyidejűleg több  felhang is megszólal. A kékcinege olykor tisztán  k i­
vehető zenei hangokkal, néha tercindítással fejezi ki a fá jdalm át. A barátc ine­
génél ilyen esetekben az t tapasz ta ljuk , hogy fájdalom kiáltásán  belül rövid  
időközben gyorsan váltódik  a hangm agasság.
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A szülőktől való függés m egszűnésével a fájdalom érzet k e lte tte  hang­
típus a távo lság tartás, ille tve az agresszivitás eszközéül szolgál. M ihelyt idegen 
egyed tú lságosan közeire repül a m adárhoz, az védekező-tám adó pózt ö lt fel: 
n y ito tt csőrrel, e lnyú jto tt nyakkal és s z é ttá r t  szárnyakkal a látogató felé for­
dul, s a „fájdalm i”  hangtípussal fenyegeti. Ennek a póznak hangnélküli vál­
to za tá t tap asz ta ltu k  6 napos széncinege fiókáknál, am ikor veszély érzésére 
szárnyukat oldalt ta r tv a  a fészek a ljára  hasaltak , s fe jüke t igyekeztek elrej­
teni. A h ango t m agát azonban sokszor h a llh a tju k  a fenyegető mozgás nélkül is, 
főleg am ikor túlságosan m egrövidül az egyedek közti távolság. Fogságban 
nevelt m adaraknál többször m egfigyeltük a fájdalom hang hallatásakor, hogy 
az egyik egyed állva az ágon, tá rsá t a szárnyánál csőrével fogva a levegőben 
lógatta, és az egy ideig h iába igyekezett szabadulni.

A cinegék term észetes hangszínében is m egállap íthatunk  változásokat 
az egyedfejlődés során. A széncinege fió k á k  egyébként rekedtes, tom pa, egy­
szerű k iá ltása  kb. a 20. n ap  u tán  csengő színezetűvé válik , fokozatosan éle­
sedik, anélkül, hogy m aga a hangform a m egváltozna. A 30. nap körü l ezek 
erőteljes, röv id  csúszásokból álló, néha csúszás nélküli hangok felveszik a faj 
tipikus „h ív ó ”  távoli kapcso la to t jelző k iá ltásfo rm ájá t (6a ábra). L aza formai 
egységet a lko tva, 3 —4 kiáltásból fűződik össze a k iáltássorozat. A legprim ití­
vebb 3 napos típusból te h á t kizárólag hangerő- és hangszínváltozás révén 
— az eredeti hangform a átalakulása nélkü l — m erőben m ás funkciójú hangjel 
fejlődött ki.

A hívó kiáltások egyszerű form áit a széncinege azonban m ár kom binálni 
is képes. A  6b ábrán (első sor) három  egyform a képletbő l álló össze te tt hívó 
hangadást lá thatunk . A 6b ábra m ásodik sora pedig kétféle képletből kom bi­
nálódik. M inden összete tt hangadás i t t  egy vagy két alapképlet két-három szori 
ismétlése á lta l szerveződik eggyé. A  széncinegének ez a leggyakoribb hang­
típusa te h á t, mely a tá rsa s  k o n tak tu s ta rtá s  szolgálatában áll, csengő hang­
színű egyszerű elemekből épül fel ism étlés vagy kom bináció ú tján , s a 32-szeres 
lassításban úgy hangzik, m intha csúszó mozgásai zenei magassági pon tokat 
kö tnének össze.
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A barátcinege gyors hangm agasságváltoztatásai rányom ják  bélyegüket 
a hívó funkciót betö ltő  hangform ára is. Magas (2400 — 7500 Hz), finom hang­
színű, de a szén- és a kékcinegénél jóval gyorsabban ism ételt elemek cirpelés- 
szerűvé teszik term észetes hangzásában ezt a hangform át. H a összehasonlítjuk 
a táplálékkérő  hangform ával, szárm azási összefüggésük szembeötlő. Ebben az 
álta lános hang típusban  jól elkülöníthető  s tru k tú rák  alapján többféle konkrét 
form acsoportot ta lá lhatunk . Illusztrá lásukra közlünk k e ttő t (8a  és b ábrák). 
N agy liangközváltású, kétszólam ú, rövidm otívum os sűrű ism ételgetés jellemzi 
a 8a típ u st (mely közelebb áll a táplálékkérő hangtípushoz), m íg az „egyszó- 
lam ú ”  v á lto za tá t lá th a tju k  a 8b ábrán. A harm ad ik  ábra (8c)  az előbbiek 
m egröv id ített változa ta . A barátcinegék  azonban e három hang típust nem ­
csak kapcso la tfenn tartásra , hanem  nyugtalanságuk kifejezésére is használják, 
ekkor rendszeresen nagyobb hangerővel, de azonos általános szerkezettel.

A szén- és a kékcinegéhez hasonlóan a barátcinege hangkészletében is 
m egtaláljuk a legegyszerűbb hangform ából levezethető  ism étlő hívó form át 
(8d ábra).

B ár nem ta rto z ik  jelenlegi fe ladatunk  közé az idősebb korban funkcionáló 
hangtípusok leírása, de némi táv o lab b i kitekintés kedvéért rá kell m utatnunk  
i t t  a hívó kiáltásokból levezethető „ének” (song) szerkezeti összetételére is.
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K ísérjük figyelemmel a kékcinege táp lálékkérő  hang jának  alakulását. 
A fiókák 9 napos kora körül egyszerű szerkezeti felépítésű v aria tív  kiáltássoro­
zatok  keletkeznek. A kirepült fiókák csengő h ang ja  azonban, mely jóval f i­
nom abb, m in t az előző fajé, nem  ezt a s tru k tú rá t  m u ta tja , hanem  a prim er, 
tago la tlan  k iáltások  élesednek ki benne, m in t a széncinegénél. E kiáltások 
szim pla ism étlődésével rövid k iáltássorozatok jönnek  létre (7 . ábra).



A fe lnő tt széncinege hívó hangja rendszerint glisszandós. Ha a glisszandó 
az ism ételgetés során elm arad, stabilizálódott zenei hangok és hangközök jön ­
nek létre , s a lépcsőzetesen (skálaszerűen) tagolt hangm agasságváltások a ta ­
vaszi revirfoglalás idején m ár rendszeresen fellépnek. A főhangok elő tt fel­
hangsori átfúvással rövid előkék is keletkezhetnek, s ez is változatosabbá teszi 
az éneket. Természetesen a lényeges különbséget és újdonságot a csúszó hang­
form ákhoz képest a főhangok zenei hangközökben tö rtén ő  ugrásai és ezek is­
m étlődései okozzák (9. ábra).

Hasonló m egállapítást teh e tü n k  a kékcinege territórium jelző „énekének” 
kifejlődésével kapcsolatban. A 7. ábrán egy k iáltássorozat két ta g já t  ábrázol­
tuk . E z t a kiáltássort ism ételve és főleg variálva áll össze a m adár teljes „éneke” 
erőteljes horm onális késztetések nyom án (10. ábra).

A fe lnő tt barátcinege erős belső indu la t h a tásá ra  széles am bitusú  glisszan­
dós elem eket lüktetésszerűen és m eredeken váltogat (11. ábra). A glisszandók 
a legkezdetlegesebb hangtípushoz kapcsolják  ezt a fo rm át (lásd: 8d). K izáró­
lag fa jtá rsáv a l szemben távolságnövelő agresszivitás jelzéseként h a llo ttu k  a 
m ad ártó l ezt a speciális, erős hullám zó hangform át. A nyugtalanság és izgalom 
ilyen típusú  jelzését m ás zavaró inger sosem provokálta  ki. Ragadozó, idegen
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m adárfaj, em ber stb. m indig a inélyhangú trem olózó ,,cserregést” vagy a m a­
gasabb frekvenciájú ciripelésszerű hangot v á lto tta  ki.

A barátcinege revir-jelző „éneke”  és az ősi, agresszív indu lato t jelző 
hangform ák közös vonásokat m u tatnak , s e vonások a lap ján  m indkét típ u s t 
a hívó hangform ákból vezethetjük  le. Az erős in tenzitású  gyors hangm agasság-

váltás, hangerejét m eg tartva , m egnövekedett idő tartam ú  „énekké” alakul 
(12. ábra). Az i t t  lassabban változó hangm agasság-szint tago ltabbá válik , 
s a m akroszkopikusan is hallható  „zenei” m agasságelkülönülések két k iá ltás­
ból összeállt m otívum  ism ételgetése során jönnek  létre, m in t k ö tö tt m ódon 
ism ételgetett s a m aga belső s tru k tú rá jáb an  is k ö tö tt song (ének).

A fenti fejlődésm enetben nem  em líte ttük  még a k irep ü lt fiókák ún. 
„előénekének” (subsong) form ai felépítését. E bb en  a hangadástípusban  b e­
fejezett, ism étlődő elemekből szerveződő form ai egységet nem  találunk. A ki- 
vehetetlen hangm agasságú elemek közé beépült glisszandók táplálékkérő ele­
mekkel, még kifejletlen hívó hangokkal és trem olózó „cserregésekkel” v á lta ­
koznak. A felnövekvő fiókák  „előéneke”  te h á t zömmel m eghatározhata tlan  
hangm agasságú glisszandós elemekből áll, és ezeket fejlődésüknek megfele­
lően keverik azokkal a hangtípusokkal, am elyek a differenciált funkciójel- 
zésre m ár alkalm asak, és am elyeket a fiókák ak tuális alkalm akkor így felhasz­
nálnak. Az „élőének” 20 — 26 napos korban m ár jelentkezik, m ajd  ősszel foko­
zatosan m egszűnik, és tavasszal lép fel ism ét. Eogságban ta r to t t  m adáron a
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horm onális tényezők abnorm is m űködése m ia tt  tavasszal nem  mindig észlel­
hetjük.

F eltűnő  hasonlóságot tap asz ta lu n k  szén-, kék- és barátcinegék n y u g ta ­
lanságot jelző „cserregése”  közö tt [széncinege: 13a ábra, kékcinege: 13b ábra 
(hanggörbe és ko ttakép  form ájában), barátcinege: 13c ábra].

K irepülésük u tá n  ham arosan használják  — zavaró  körülm ények észle­
lésekor — ezt a „ tö b b h an g ú ” erősen rekedtes, trem olózó hangot. A széncinege 
cserregése nehezen külön íthető  el a kékcinegéétől. E nnek  gyengébb hangereje, 
gyorsabb hangm agasságm ódosulásai sokszor nem észlelhetők. A barátcinege 
cserregésében azt az eltérést tap asz ta lh a tju k , hogy a cserregés m ellett éles,
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magas felkiáltásszerű hangugrás is m egjelenik, m elyet a m ad ár a cserregéssel 
váltakozva szó laltatgat meg. A cserregés az erőteljes, p réselt levegőáram lás 
következtében recsegő hangzású, s a fiókakori táplálékkérő hanghoz hasonlóan 
nagyon egyszerű jelzés. Ä barátcinege e hangadásában  annyiban ta lá lu n k  
m ár bizonyos tovább i kom binációt, hogy az éles hangugrás „ fe jle tteb b ”  s tru k ­
turális m ozzanatot visz bele az egyszerűen csak  cserregő hangform ába.

*

A jeleket csak a jelentésükkel tá rg y a lh a tju k  valóságos összefüggéseiknek 
megfelelően, ezért a fentvázolt ontogenetikus m enetben a hangtípusok fejlő­
dési kapcso latait a jelölt funkciók kialakulásával párhuzam osan á llap íto ttu k  
meg. H ang m inden esetben belső élettani késztetésre, vagy  közvetve külső 
ingerhatásra lép fel egy sajátos viselkedési m ozzanat kísérőjeként. Az „é lő ­
ének” (subsong) nem  jelöl a m adár életében sem  külső, sem belső ind ítékú  
m agatartásfo rm át, önálló létfontossága nincs, s ennek megfelelően hangszer­
kezete sem specializálódott elkülönülve a tö b b i hangjelform ától. A fiókák és az 
idős m adarak  „előénekéből”  egyaránt h ián y zik  m indennem ű információs 
„ ta r ta lo m ” . A hangkésztetés i t t  önmagában jelentkezik, függetlenül m inden 
jelentősebb emocionális közlési szükségtől. A m adár nyugodtan  (jó lakottan) 
pihen, és halkan „ já tsz ik ” a hangokkal, rendszertelen  összevisszaságban v á l­
to g a tv a  a m ár ism ert form ákat. Funkciónélküliségét igazolja az is, hogy az 
„élőének”  elmosódó, csúszó hangok töm egét p roduká lja  a legnagyobb szabály­
talanságban. Az élőének teh á t nem  m ásodlagosan, m int bizonyos m agata rtás 
kísérője, lép fel, hanem  egyedül, je len téstarta lom  nélkül. Sem önálló elkülönült 
szerkezet, sem speciális funkció így a hangos jelzőeszközök fejlődésében 
nem  já tszanak  önálló, differenciált szerepet.

A táplálás során a fészekalj fióka-egyedeit felkiáltásaik különböző ereje 
alapján is m egkülönböztetik a szülőm adarak. (A rendkívül p rim itív  azonos 
hangform a m agától értetődően nem  lehet az egyedjellemzés eszköze.) Az éhe- 
sebb, táplálékot régebben k a p o tt fióka erőszakosabban követeli az élelm et, 
m in t a jó llako ttabb  társa . íg y  az egyforma fe ltáp lá lást az ad o tt éhségérzettől 
is befolyásolt eltérő erejű kérőhangok is b iz to sítják . Természetesen a fiókák 
testfelépítése m ár a kikelésüktől sem egyforma, s ez nyilván az éhségtől függet­
lenül is különbözően befolyásolja táplálékkérő k iáltásaikat. A  gyengébbek, 
erősebb társuk tó l elnyom va ritk áb b an  kapnak élelm et, hangerejük jóval gyen­
gébb, kevésbé fe ltűnő a szülők szám ára. T ehát a szelekciós tényezők  a hang- 
adáson á t is m ár az első napoktól éreztetik h a tá su k a t. Széncinegefészekben 
5—6 napos fejlettségi különbséget is ta lá ltunk  a fiókák  között, s kétségtelen, 
hogy ez nem közömbös a fészekalj sorsát illetően, kedvezőtlen környezeti v á l­
tozások esetén.

Fészekből tö rtén ő  kirepülés elő tt a fiókák éhségérzete m inden egyéb m oti­
vációs ha tást elnyom, és azok a tényezők, am elyek a táplálék igényt kielégítik, 
a legtartósabb pozitív  orientációt rögzítik a m adárban . Ha 6 — 8 napos fiókát 
szedünk ki a fészekből, kétségkívül először idegenkedik az új környezettől, 
de ham arosan felülkerekedik benne az éhség és kifejező kiáltásaival jelzi az t, 
legyűrve az új szituációtól való félelmet. Ahogy idősödnek a fiókák, ez az á t ­
állás egyre nehezebben történik meg, s több ó rá t, fél napot is igénybe vehet. 
Mikor m ár elhalt az az öröklött viselkedésmód, m ely az élelemkérés és a szülői 
táp lálás koordinációját jelenti a kezessé szelidítés lehetősége m egszűnik, vagy
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rendkívül megnehezül. H a m ár önállóan szerzi táp lá lék á t a m adár, ak k o r az 
éhség csillapításának passzív m ódja — azaz a táp láló  egyedhez k ö tö tt  fo r­
m ája — megszűnik, s az önm agát kielégíteni képes „m agános” m ad ár m ár 
nincs abban  a kedvező kiindulási á llapotban , am elyben egy másik egyedhez 
(emberhez !) való ta rto zása  még kiép íthető . A fogságban ta r to tt  m ad árb an  
azért rögzül bizonyos kapcsolat hordozójához, m ert a táplálékadás ak tu sa  
rendszeresen ism étlődő fo lyam attá  lesz szám ára még idősebb k o ráb an  is. 
Ez a tá rsas  kon tak tus azonban szabad környezetben az adultus m ad arak  foko­
zatos elm aradásával m egszűnik. A fiókák  élelemkérése sem  kötődik m ereven 
csak a sa já t szülőikhez, és táp lálék igényük kielégítését épp úgy követelik  
— szárnyukat verdesve, előre n y ú jto tt fejjel, a fentjelö lt hangok kísére tében  — 
idegen szülőegyedtől is, o lykor akár m ás faj etető  m adaraitó l, de s a já t  te s t­
véreiktől is. Idősebb korban  egyes esetekben a m adárnak  a term észetes kör­
nyezethez fűződő kapcsolata, az önálló élelemszerzés m echanizm usa annyira  
konzerválódhat, hogy új körülm ények (pl. a fogságba esés) oly erős gátló 
m echanizm usokat in d íth a tn ak  meg benne, hogy a m ad ár egyáltalán nem  tá p ­
lálkozik, és elpusztul. (E z t fia ta l, de m ár jó l repülő széncinegénél tap asz ta ltu k .)

A felnevelés u tán  a szociál-pozitív tendenciák szociál-negatívvá fo rdu­
lását az egyes hangtípusok funkcionális jelen tésváltozása tükrözi. K ékcinegé­
nél em líte ttük , hogy idősebb fiókakorukban  táplálékkéréskor az erős levegő­
áram lás rekedtes hangot idéz elő. Ezzel a hanggal fogadják  el az élelm et, de 
később ha fa jtá rsu k  közvetlen közelükbe kerül, akkor lelapulva és fejüket 
előrenyújtva tám adó  szándékkal ugyanezt a hang típust idézik fel. A felnevelés 
utolsó stád ium ában  a társakhoz való viszony ellentm ondásossága kiéleződik 
a fiókákban . Az idős m adarak  csak elvétve e tetik  őket, s ugyanakkor nő ben­
nük  a távo lság tartó  törekvés. K irepülés elő tt fiókatársaikkal való szem ben­
állásuk legfeljebb csak a táplálék  e lkaparin tásában  'nyilvánul meg. Mozgás- 
képességük m egnövekedésével és megfelelő té r  b irtokbavételével azonban 
m ár nem  szorulnak rá egymás szoros szom szédságára, m in t a fészekben, s az 
egyedek között sokkal élesebben fejeződik ki a rivalizálás. A szülő hozza neki 
a táp lá léko t, am it sa já t m aga megszerezni még nem  tu d , ugyanakkor szom­
szédját igyekszik elriasztani, és így érth e tő , hogy a m adár azonos han g típ u st 
használ az ellentétes késztetések jelzésére. Az élelem elfogadását és a tá rsak tó l 
való biztonságot részben azonos m ozdulatok kísérik. (Táplálékkéréskor rezeg­
te d  a m adár szárnyát, élelemért előre n y ú jtja  fejét, s agresszív, e lhárító  m aga­
ta rtá sa k o r is csőrét tá tv a  felemeli szárnyát, lábával ellenfele felé kapkod.)

Az egyedi élet során először m egjelenő hangform ák szorosan kapcsolód­
nak  a legelemibb pszichikai m egnyilvánulásokhoz, és ezek a készte tések  az 
idős m adarakból is p rim er (elemi) hang típusokat v á ltan a k  ki. A fájdalom érzés 
k e lte tte  tago latlan , hosszan e ln y ú jto tt k iá ltást egy arán t h a lla tják  feltolla- 
sodva a fészek elhagyása idején, és később, életük bárm ely  szakában is. U gyan­
ilyen kiáltás a távo lság tartó  hangform a is. A közvetlen testi inzu ltus, és a tú l­
ságosan közel merészkedő egyedek — am elyek szin tén  az individuális b izton­
ságot veszélyeztetik (hacsak a táp lá lék  elragadásával is) — azonos hangform át 
keltenek. Az egyedek önvédelm ét szolgáló viselkedéstípusok — így ай agresszív 
pózok is — főként a nyugalom ra térés idején aktiv izálódnak, azaz mintegy 
megelőzik az alvó m adár term észetes tehete tlenségét. Az egyed biztosítani 
ak a rja  környezetét a szom szédjától. Az esti ó rákban te h á t gyakoribbá válnak 
a fenyegető m agatartásfo rm ák , g yakrabban  felhangzanak a v isító , e ln y ú jto tt 
k iáltások , távozásra kényszerítve a közelben tartózkodó  fa jtá rsa t. De ezek a
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kiáltások nem  különböznek a ragadozó karm aiban  vergődő m adár k iáltásaitól 
sem . Az esti riasztó  viselkedéssorozatok u tán  és azok ellenére azonban az azo­
nos fajú tá rsak  néha mégis egym ás mellé telepednek. Ez az agressziós tendencia 
kim erülésének tu la jd o n íth a tó , s hogy ez m ely egyedek közö tt tö rtén ik  meg 
először hosszú veszekedések u tán , az individuálisán változik. T eh á t a közös 
alap az egyéni biztonság, a védekezés, illetve a közvetlen veszély jelzése. A lé­
t e t  érintő veszély jele valam ennyi hangadásra képes élőlény hangadásában, 
ösztönszerűen a legkezdetlegesebb, elmosódó hangm agasságú hangadás.

Jó lehet a hangjelzések változása nem  követi m echanikusan a fiókák 
kirepülését — am i kétségkívül fordulópont az egyedfejlődés során —:, bizo­
nyos átalakulások mégis összefüggenek a gyorsabb, nagytávolságú mozgással, 
az aktív , repülő életm óddal. A hangerő- és a hangszínváltozás, am i ilyenkor 
m indhárom  cinegénél észlelhető, okvetlen összefügg a nagym értékű helyváltoz­
ta tássa l. A csengő hívó hangokat csak a fészekelhagyással járó  egym ástól való 
eltávolodás v á lth a tja  ki, a nagy  helyváltoztatási lehetőséggel ellentétes össze- 
ta r tá s i  igényt ak tualizálva. A fészekben, és az első napokban a fészek környé­
kén még szükségtelen ez a kom m unikációs form a. Később azonban elsősorban 
a belső ingerhatások növekvő erejétől függően a kiáltások ism étlődhetnek, 
és k iáltássorozatokká szerveződhetnek össze, am i kétségkívül m ár bonyolul­
ta b b  hangos közlésforma.

A hívójelek, a k iáltások, de még az összm éretükben rövid k iáltássoroza­
to k  is arra u ta ln ak , hogy p illanatny i rövid id ő ta rtam ú  hangkésztetések ered­
m ényeként születnek, s ekkor olyan tartós belső tényezők még nem  lépnek fel, 
am elyek folyam atosabb hangadást hoznának létre . Rendszeres és hosszantartó  
horm onális ha tásoknak  kell fellépniük ahhoz, hogy ne csak rövid, hanem  hosz- 
szú kiáltássorok hangozzanak fel, és lépcsőzetes hangm agassági artikuláció 
esetében zeneileg s tru k tu rá lt „ének”  keletkezhessék. Az erősebb és huzam o­
sabb belső késztetés ta rtó sab b an  indukál és lehetővé teszi bonyolultabb je l­
form ák v aria tív  alkalm azását. H a a tartó s késztetések külső eredetűek, és a 
veszély észlelése ta rtó sab b  nyugtalanságot kelt a m adárban , a legősibb indi­
viduális védelm i hangform ákat halla tva , hosszan trem olózva cserreg a szén-, 
a kék- és a barátcinege egyarán t.

JELMAGYARÁZATOK

=  a liangábrához képest az eredeti term észetes 
négy ok távval m agasabban szól.

8888í
=  a la ssíto tt hang a hangábrához képest egy 

ok távval mélyebben szól.

PÍ2| =  32-szeres hanglassítás (nagyítás, nyújtás)

0 0 ,0 5  sec =  a term észetes hangadás időm ércéje
1 I másodpercekben

I------1------1 =  a la ssíto tt hangadás időm ércéje
0 l 2 sec másodpercekben

D =  term észetes idő tartam  m ásodpercekben
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Az ingerészlelések té r- és időjellem zői rendkívül fontosak. E zt lá tju k  a 
barátcinege nagy hangerejű, lük tető  távo lság tartó  jelzéseiben is, am elyeket 
kizárólag fa jtá rsa ival szem ben alkalm az. I t t  a fa jtá rs  v á ra tlan  közeledésére 
gyorsan és intenzíven fellépő agresszívcélzatú késztetés idézi elő a rendkívüli 
erős hango t és a benne lük te tő  hangm agasságváltozásokat. E z t a hangadás- 
form át a m ad ár viszonylag rövid ideig halla tja , m ajd  á tv á lt  az általános, egyéb 
zavaró jelenségekre reflektáló  m agas, ciripelésszerű riasztó hangra.

A fen ti tanu lm ány  a cinege-fajok akusztikai viselkedésével foglalkozó 
széleskörű vizsgálatnak csupán egy viszonylag e lhatáro lható  önálló részét 
érin te tte . További k u ta tása in k  és hangjelanalíziseink az i t t  é r in te tt kérdések 
kiegészítésén túlm enően k iterjednek e széles csoport sokoldalú halláspszichi­
kai, jel- és je len téstan i p roblem atikájára.
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(Fringilla coelebs gengleri), N atu re  182, pp. 554 — 557.

ОНТОГЕНЕЗ ЗВУКОВОГО СИГНАЛА У СИНИЦ 
(PARUS MAIOR, PARUS CAERULEUS ET PARUS PALUSTRIS)

Л. Шашвари и Ж. Сёке

Исследовался онтогенез звукового сигнала у живущих в естественных условиях 
И воспитанных в неволе СИНГИ (Parus m aior, Parus caeruleus e t Parus palustris) путем 
экспериментов, наблюдений и звукозаписи.

Образование звука — звука требования пищи — у птенцов всех трех видов не­
правильное, он состоит из скользящих (glissando) звуков, из отдельных слабых, редких 
криков. Эти неправильные периодические крики в дальнейшем преобразуются в серии 
криков.

Из скользящего первичного крика птенца развивается кричащий голос боли и 
особый хриплый, неопределенный, так называемый «дующий» голос.

У всех трех видов хрипуще-тремолирующее чирикание, вызванное волнением и 
беспокойством, также нужно считать первичной начальной формой образования звука, 
который является следствием развития ранней формы звука. Из первичных скользящих 
звуков требования пищи в возрасте птенцов развиваются сигналы призыва путем усиления 
и изменения оттенков звука. Путем комбинации и организации в музыкальном отношении, 
особенно у Parus m aior, они преобразуются в пение, которое служит в первую очередь 
для охраны места высиживания. Из сигнала призыва Parus palustris образуется сигнал, 
который звучит агрессивно и пульсирующим образом, а из него развивается также пение 
определенной структуры. Из простого же звука требования пищи развивается чирико­
образный сигнал звука, состоящий из смены высоты голоса, выполняющий функцию при­
зыва и возбуждения.
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Эксперименты и звукозаписи продолжаются в отношении всех трех видов. Обоб­
щение наблюдений и выводы, сопоставляемые с контролем материала еще более широких 
налбюдений и окончательное сформулирование выводов являются задачей будущего. 
Выводы данной статьи носят предварительный экспериментальный характер.

Т Н Е  ONTOGENY OF VOCAL SIGNALS IN  T H E  GREAT T IT , T H E  BLUE T IT  A ND
T H E  MARSH T IT

by

L. Sasvári and S. Szőke

The au thors investigated the ontogeny of the  vocal signals o f th e  Great T it (P a ru s  
maior), the  Blue T it (Parus caerulaeus) and the M arsh T it (Parus palustris). Experim ents fo­
unded on system atic observation and tape-recording o f sounds were carried out on ind iv i­
duals living free and on ones reared  in  captivity.

In  the f irs t stages of the ir developm ent, the vocalization (begging for food) of th e  said 
three species of T its consists of irregular slurring (glissando) and slight loose calls. These calls, 
occurring in a disordered succession a t  first, become a series of calls la te r  on.

From  this f irs t juvenile slurring form  of vocalization, the shrill call of pain of these 
three species, as well as th e  special harsh , blurred „puffing”  of the B lue T it develop.

The raspy, trem ulous voice, induced in all three species by ag ita tion  and unrest, should 
be regarded sim ilarly a p rim ary form  of vocalization and  not a fu r th e r developm ent o f p re ­
viously existing forms.

By w ay of growing in in tensity  and changing in  tim bre, the  calling signals of these 
species develop from th e  first slurring calls of the young birds begging fo r food. By a com binat­
ion and, especially in case of the G reat T it, by a m usical structuralization , the calling signals 
are transform ed in to  the so-called „song”  which serves, first of all, to  p ro tec t the te rrito ry  of 
hatching. An aggressive, pulsating call and a definite song structure develop from the calling 
signal of the M arsh T it. From  the simple calls of this species begging for food, a chirping kind 
of vocal signal evolves, consisting of quick changes of p itch  and aimed as a sign of calling and 
agitation.

E xperim ents and tape-recording of the vocalization of these th ree  species of T its are 
in progress. The generalization of the observations, draw ing conclusions and  carrying ou t con­
trols based on a more copious m aterial, as well as th e  final form ulation o f the findings will 
be fu ture  tasks. The conclusions published in this paper are  of prelim inary and experim ental 
character.
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BESZÁMOLÓJA A LASER BIOLÓGIAI HATÁSAIRA 
VONATKOZÓ VIZSGÁLATAIRÓL

Ö sszeállította: Prof. M ESTER  E N D R E, a klinika igazgatója

1. N áray Zsolt (K F K I): Fizikai bevezetés.
2. L udány Gy., Vajda Gy. (MAY K órház): A fehérvérsejtek bacterium  phagocytosisára vo­

natkozó vizsgálatok.
3. Prof. Frenyó V. (E L T E  N övényélettani Tsz.): Laser irrad ia tio  hatása leukocyták  kataláz- 

ak tiv itásá ra  (In  extenso közölve je len  számunkban).
4. Szende В. (I. K órh. In t.) : Egerek szőrnövekedésére irányuló  hatás.
5. Gyenes G. (I. Kórb. In t.) : A sebgyógyulás befolyásolására vonatkozó vizsgálatok.
6. Sellyéi M . (R óbert K áro ly  K.): A laser irradiatio hatása  az Ehrlich-féle ascites tum or nö­

vekedésére.
7. Prof. Lapis, Gyenes G. (I. Kórb. In t.) : Laser által okozott u ltrastructu ra lis  elváltozások 

ascites tum orsejtekben.
8. Ihász M ., Karika Gy.: Laser hatása a vékonybél nyálkahártyájára .
9. Rontó Gy. (Biofizikai In t.): A laser inactiváló hatása  a bacteriophagokra.

10. K iss A . F. (Anat. I. Debrecen), Kalabay L .:  A laser h a tása  a patkány  mellékvese-kivonat­
ta l kezelt nyúlszaruhártyára .

11. D okién A .  (Sugárbioi. In t.): L asersugár hatása a csontvelősejtek in v itro  haemoglobin- 
synthesisére.

12. Prof. Juhász J . (O TK I), Karika Gy.: K linikai vizsgálatok.
13. G. Tota J .:  Mérési módszer vékony sejtré teg  laserenergia elnyelésének m érésére.
14. N agy E. (Radiológiai K l.), G. Tota J . :  Laser hatása a  sacch. cerevisiae parasynchron te ­

nyészetére.

1. D R. NÁRAY ZSOLT: F IZ IK A I BEV EZETÉS
(K F K I)

A laserfény tu lajdonságai alapvetően  eltérnek a m indennapi életből is­
m ert ún . klasszikus fényforrások (izzólám pák, gázkisiilések) á lta l k ibocsáto tt 
fény tu lajdonságaitó l.

Laserekkel ugyanis a klasszikus fényforrások esetében elképzelhetetlen 
nagyfokú m onochrom aticitású, igen kis divergenciájú nyalábok á llíth a tó k  elő. 
K ülön figyelm et érdem el az alkalm azás szem pontjából, hogy a laserekkel 
— viszonylag ugyan igen rövid időre — óriási energiasűrűségek á llíth a tó k  elő.

A laserek több alap típusa ism eretes. Ezek közül a legfontosabbak: a szi­
lá rd te st (leggyakrabban rubin és neodim ium  üveg), a gáz (többek közö tt he- 
lium -neon, C O J és a félvezető laserek (GaAs).

A laser sugárzás létrehozásának alapelve abban  áll, hogy a megfelelően 
m egválaszto tt anyag atom jainak  k é t energia n ívója közö tt külső behatással 
ún. populáció inverziót hozunk létre , vagyis külső energia betáp lá lásával biz­
to sítju k , hogy az atom ok kérdéses energia nívói közül a felsőn tö b b  elektron 
legyen, m in t az alsó nívón.
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2. D R. LUDÁNY GYÖRGY ÉS DR. VAJD A  GYULA: A F  E H É R V É R S E JT E K
BAKTÉRIUM PHAGOCYTOSISÁRA VONATKOZÓ VIZSGÁLATOK

I I .  Seb. K lin ik a  (MÁV K órház)

A lasersugár felfedezése ó ta  a k u ta táso k  egész sora indult m eg biológiai 
té ren  is. A vizsgálatok nagy  részben a rra  irányu ltak , hogy az a lapku ta tások  
szám ára megfelelő vizsgálati ob jek tum ot ta lá ljanak . Ism erve a leukocyták 
sokoldalú  m űködését, k u ta tása in k  szám ára ezen p luripotens sejt tan u lm án y o ­
zása különösen alkalm asnak lá tszo tt. Fehérvérsejtek baktérium  phagocytosisa 
q u an tita tiv e  pontosan követhető  sejtfunkció, m elynek következtében a fel­
lépő változások jól értékelhetők.

Phagocyta v izsgála ta inkat a vérkeringésből szárm azó em beri és steril 
bouillon oltás ú tján  n y e rt p a tk án y  hasüregébe k ivándoro lt ún. ,,Reiz-leuko- 
cy ták o n ” végeztük. A kb. 5000 se jte t tarta lm azó  suspensiót egy nagyobb centri­
fuga csőbe ü lep íte ttük , m elyben m in t nedves kam ráb an  a sejtü ledéket laser- 
sugárral kezeltük. K ísérleteinkben rubin lasert (6943 A )  alkalm aztunk , mely­
nek kim enő energiája im pulzusonként 10 J/cm 2 energiának megfelelő sugár- 
dózis volt. Ezt az energiát Zeiss-féle szürke színszűrőkkel csökken te ttük . Be­
sugárzo tt, ill. kezeletlen leukocytákból heparinos R inger-o ldattal se jt suspen­
sió t kész íte ttünk  (5000/cmm3 4), m elyhez baktérium  elegyet adagoltunk  (Staph, 
pyogenes aureus) úgy, hogy a leukoey ta és bak térium  arány 1 : 2000 volt. 
Megfelelő incubálás u tá n  k en e te t készíte ttünk  és M a y—Grünivald—Giemsa 
festés ú tján  m eghatároztuk  a fehérvérsejtek á lta l fe lve tt coccusok számát. 
A számolás h ib ah a tá ra : a <  ;j;8% .

M egállapítottuk, hogy 0,05 J/cm 2 sugárenergia a phagoeytosist közép­
m értékben  m integy 60% -kal fokozza, míg hússzor nagyobb sugárdózis azt 
50% -kal gátolja. Beigazolódott, hogy az egymás u tá n  alkalm azott kisebb ser­
k en tő  hatású  energiák kum ulálódnak, és fokozatosan gátló effek tust váltanak  
ki. M ethylenkékkel és Jan u s В zölddel kezelt leukocyták  lasersugárzással szem­
ben  érzékenyebbek, és a különben kis, serkentő dózis is m ár phagoeytosis-gát- 
lá s t eredményez.

Tekintve, hogy a leukocyták  baktérium  phagocytosisa a se jtben  le já t­
szódó anyagcsere fo lyam atok egész sorával kapcsolatos, a se jt bekebelező 
tevékenységének változását jórészben ferm ent hatásokkal összefüggő effek­
tu so k n ak  ta rtju k .

3. PRO F. FR E N Y Ó  VILMOS: LA SER  IR R A D IA TIO  HATÁSA LEU K OCYTÁ K
KATALAZ-AKTIVITÁSÁRA

(In  extenso közölve jelen szám unkban),

4. D R. SZENDE B ÉLA : LASERSUGÁR K EZELÉS HATÁSA E G E R E K  SZŐRN ÖV EK E­
D É SÉ R E , B Ő R É R E  ÉS BELSŐ SZ ER V EIR E

( I ,  K ó rb o n c ta n i  In té z e t)

M egállapítottuk, hogy C57B1 és fehér egerek szőrének növekedését 3 — 5 
h é ten  á t adagolt he ti 1 J /cm 2 lasersugárzásdózis serkenti. A kezelés későbbi 
szakában , a 10 —11. sugárzás u tá n  a serkentő h a tás  m egszűnt, a szőrnövekedés 
gá tlása  következe tt be.

Összehasonlító vizsgálat tá rg y áv á  te ttü k , hogy az egy dózisban alkal­
m azo tt, az időben elosztva, frakcionáltan  adagolt, és az egy alkalom m al, de
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frakcionáltan  alkalm azott sugárzás milyen h a tássa l van az egerek szőrének 
növekedésére.

A 70 db, C57B1 hím egér felhasználásával végzett kísérlet tanúsága szerint 
a frakcionáltan  adagolt lasersugárzások h a tá sa  sum m álódik. A sum m atio 
akkor is bekövetkezik, ha a frakcionálást időben  elhúzva végezzük.

Tanulm ány tárgyává te t tü k , hogy a hosszú időn á t, ism ételten  alkalm a­
zo tt, kisdózisú lasersugár m ilyen h a tá s t fe jt k i egerek bőrére, ill. egyes belső 
szerveire.

A bőrben a 10. kezelés u tá n  a szőrtüszők pusztulása, és a szőrtüszők 
körü l gyulladásos reakció vo lt megfigyelhető.

A 20. kezelés időpontja körü l az állatok bőrében a hám  súlyos atroph iája  
lá tható .

A 30. kezelés u tán  a hám  egyes p o n tja in  kiszélesedések vo ltak  m egfi­
gyelhetők, m elyek a basalis se jtek  burjánzásának  következtében jö tte k  létre.

A hasi szervek közül a m ájban  figyelhetünk meg coagulatios necrosisokat. 
H árom  egér vékonybelében is elhalt szakaszokat ta lá ltunk .

5. DR. GYENES GÉZA: A SEBGYÓGYULÁS BEFOLYÁSOLÁSÁRA VONATKOZÓ
VIZSGÁLATOK

( I .  K ó rb o n c ta n i In té z e t)

Egerek h á tá n  e jte tt 10 m m  átm érőjű, kerek  és művileg lé trehozo tt teljes 
b o rh iány t kezeltünk  kis energiájú lasersugárral. Több kísérletsorozatban el­
té rő  dosist és változó  gyakoriságú kezelést a lkalm aztunk. M egállapítottuk, 
hogy 1,1 Joule/cm 2 energia h e ten te  kétszer adagolva a besugárzo tt seb gyó­
gyulását a kon tro ll seb gyógyulásához viszonyítva m integy 3 n ap p a l (20—25% - 
kal) m eggyorsíto tta . A kis energiájú  lasersugár a sejtm űködést és a sejtoszlást 
serkenti, a sejtszaporodást fokozza, és ezzel per granulationem  gyógyuló sebek 
telődését s iette ti.

6. D R. S E L L Y É I M IHÁLY: LASERSUGÁR IN  V ITRO  HATÁSA E H R L IC H  ASCITES
TUM OR N Ö V EK ED ÉSÉR E

(R ó b e r t  K áro ly  K órház)

Ism eretes, hogy a lasersugár m ind kísérleti á llatok, m ind em berek daga­
n a ta ira  nagy dosisban károsító h a tá s t gyakorol. Je len  vizsgálatok során cen t­
rifuga cső aljára  m ax. 0,5 mm vastagságban ü lep íte tt Ehrlich ascites tum or 
se jtek  laser sugárzása tö rtén t. Az alkalm azott sugár kimenő energia densitasa 
nem  h alad ta  meg az 1 Joule/cm 2-t. A besugárzott sejteket 10е m ennyiségben 
fehér egereknek i. p. im plan ta ltuk . A daganat növekedését, a daganat sejtek 
m itosis indexét és az állatok tú lélését azonos donortó l származó, de nem  sugár­
z o tt daganat sejtekkel inoculált kontro ll csoporthoz viszonyíto ttuk . Az ascites 
tu m o r növekedését az állatok testsú ly a  és az összes daganat se jt száma alap­
já n  határoztuk  meg. H at kísérletsorozatban a sugarazo tt sejtekkel beolto tt 
á lla tok  testsú lya 10 — 16% -kal, a daganat sejtek  szám a 19—30% -kal halad ta  
m eg a kontroll csoporto t. A különbség három  sorozatban  b izonyult magasan 
significansnak. 10 egérből álló csoportban a sugarazo tt sejtek  inoculálása 
u tá n  a túlélés rövidebbnek bizonyult, m int az azonos számú á lla to t tarta lm azó  
kon tro ll csoportban. Ezek alap ján  a lasersugár kis dosisa valószínűleg serkenti
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a daganatok  növekedését. E z t tám asz tja  alá az is, hogy a m itosis index  a 
daganatnövekedés 8. és 14, nap ja k ö zö tt a kísérleti csoportban m eghalad ta 
a kontroll csoport m itosis indexét.

7. PR O F. LA PIS ÉS GYENES G.: LASER ÁLTAL OKOZOTT ULTRA-STRU CTU RA LIS
ELVÁLTOZÁSOK ASCITES T U M O R SEJTEK B EN

( I. K ó rb o n c ta n i  In té z e t)
V

Szerzők Ehrlich asciteses egerekből tum orsejteket tarta lm azó  ascitest 
in v itro  1,0 joule erősségű laser-sugár ha tásán ak  te tté k  ki. K ontro llként azonos 
állatból a besugárzás e lő tt levett ascites m in ták a t dolgozták fel. A besugárzást 
követően különböző időpontban a m in tákból 37°-on tö r té n t inkubálás u tán  
elektronm ikroszkópos feldolgozás tö r té n t.

M egállapították, hogy 15 perccel a besugárzás u tá n  súlyos sejtkárosodás 
jelei m u ta tkoztak . A se jth á rty a  con tinu itása  a sejtek  túlnyom ó többségében 
m egőrzött, a sejtfelszínen a m ikrobolyhok száma csökkent. A m itochondriu- 
mok duzzadtak , a crista-állom ány pusztu lt, a m atrix  elektrondensitása is 
nagym értékben csökkent. A cytoplasm ában kisebb-nagyobb, organellum ok- 
tól m entes elektronáteresztő areák a lak u ltak  ki. A sejtek  egy részében a ko n t­
rolihoz viszonyítva nagyobb szám ban secundaer típ u sú  lysosom ák voltak  
jelen. A m aghártya m indenü tt m egm aradt. A m agállom ányon belül nagyki­
terjedésű  elektronáteresztő terü le tek  alaku ltak  ki. A chrom atin-állom ány a 
m aghártya  és a nucleolusok m entén töm örü lt. A nucleolusok szokványos u ltra- 
s tructu rá lis organisatiója m egm aradt. E xtracellu larisan  jelentős m ennyiségű 
cytoplasm aticus organellum ok helyezkedtek el.

Nem m u ta tk o ztak  sejtkárosodás jelei hasonló dósisú laser-sugár ha tásá ra , 
lia az ascitest előzőleg egyenlő m ennyiségű 1%-os vizes acridin-orange oldattal 
hozták össze. U gyancsak nem m u ta tk o zo tt károsító  hatás, ha nem  a sejt- 
suspensiót, hanem  a centrifugálással k iü lep íte tt sejt-m asszát sugározták  be.

Szerzők d iscutálják  a vázolt kísérleti feltételek között szerepet játszó 
és a sejtkárosodásokat kiváltó fa k to ro k a t.

8. DR. IHÁSZ MIHÁLY: LASER BESUGÁRZÁS HATÁSA A BÉLN YÁLKAHÁRTYA
M IKROM OTILITÁSÁRA

I I .  S eb . K lin ik a

A bélnyálkahártya  röntgen sugárérzékenységének ism eretében a szerzők 
a laser sugárnak a bélboholym ozgásra k ife jte tt h a tá sá t vizsgálták. R ubin  laser 
készülék (A =  6943 Ä) segítségével k u ty a  vékonybél-nyálkahártyájának  
m ethylénkékkel m egfeste tt 0,5 cm2 nagyságú te rü le te it 0,5 — 7 Jou le/cm 2 ener­
giával sugarazták  be.

0,5 Joule energiájú laser besugárzás a bélbobolykontrakciók szám át 
lényegesen nem v á lto z ta tja  meg. 1 — 3 Joule/cm 2 energia az au to m a tiá t á t­
m enetileg kifejezetten fokozza, 4 —5 Joul-enak megfelelő dosis v iszon t csök­
kenti. 6 Joule h a tásá ra  a bélboholym ozgás 1 — 1,5 percre meg is szűnik. A m or­
fológiai elváltozásokat előidéző dosisküszöb 7 Joule/cm 2, ennek h a tásá ra  a 
bolyhok oedémássá válnak , csúcsukon petechiák keletkeznek.

G anglionbénítóval (n ik o tin sav tarta rá t, 100 gam m a/kg i. v.) felfüggesztve 
a boholym ozgást, a különben serkentő  1—3 Joule/cm 2 sugárenergia hatásta lan . 
Szerzők szerint a lasersugár részben ganglionális ideghatás révén fe jti k i effek­
tu sá t.
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9. D R. R O N TÓ  GYÖRGYI: A LASER INACTIYÁLÓ HATÁSA 
A B A C T E R IO P  HAGOKRA

(B io fiz k ia i In té z e t)

A szerző re la tíve jól definiált biológiai rendszer, T7 fág-E. coli gazdasejt 
esetében vizsgálta a rubinlaser (A =  694,3 nm) á lta l em ittá lt fény  hatásá t. 
M egállapította, hogy a szervetlen sóoldatban szuszpendált fágokra beeső, 
15 alkalom m al ad o tt, összesen 180 Joule/cm 2-nyi energia nincs semmiféle 
hatássa l a fágok tarfoltképző ak tiv itására . 10~6 mólos m ethylénkék (fotodiná- 
miás szenzibilizáló hatású) o ldatban  szuszpendált T7 fágok esetében a tapasz­
ta la t szerint a tarfo ltképzés inactivációja lép fel. A szerző 0,75 Joule/cm 2 m axi­
mális beeső energiáig elvégezte az inaktivációs dózishatásgörbe felvételét. 
A dózishatásgörbe jellege, valam in t a lé tre jö tt inaktiváció  gazdasejteken tö r­
ténő  reak tiválódásának  hiánya m ia tt a fág fehérje-burkának sérülésére lehet 
az eredm ények a lap ján  következtetn i.

10. D R. K ISS A. F E R E N C : A LASER HATÁSA A PATKÁNY M ELLÉKVESEKIVONAT- 
TA L K EZELT NYÚLSZARUHÁRTYÁRA

(A n a tó m ia i In té z e t ,  D ebrecen)

A szerzők lasersugár (6943 A, 1 — 3 — 5 Joule/cm 2) h a tásá t v izsgálták  az 
ereződést elősegítő fehér p a tkány  m ellékvese összkivonattal (Kiss és Krom- 
pecher, 1962) kezelt házinyulak szaruhártyá in . K ísérleteiket 18 házinyúlon 
végezték. A házinyulak egyik felének bal szaruhártyá iba  0,1 ml mellékvese 
összkivonatot fecskendeztek laser besugárzás m ellett, a m ásik felének bal szaru- 
h á r ty á it pedig csak lasersugárral kezelték. A laser besugárzás a sza ruhártya  
felső felére és a lim bus felső szélére tö rtén t. Mellékvese összkivonattal kezelt 
és kezeletlen kon tro llkén t a jobb sza ru h árty ák a t használták . M egfigyeléseiket 
két hetes kísérleti anyagokon — lupe nagyítással m akroszkópos p re p a rá tu ­
mokon és ezekből k ész íte tt szöveti m etszeteken — te tték .

Eredm ények: kisebb adagban (1 — 3 Joule/cm 2) a laser sugárzás a m ellék­
vese összkivonat ereződést elősegítő h a tá sá t csökkentette számszerűleg (6 eset­
ből 4 esetben volt csak érbenövés) és qu an tita tiv e  is (az érbenövés területileg  
is csökkent). Nagyobb adagban 5 Joule/cm 2 a laser besugárzás a m ellékvese 
összkivonat ereződést elősegítő h a tá sá t gyulladás, fekély képződés és perfo- 
ratio  m ellett q u an tita tiv e  fokozta. Ú gy tű n ik , hogy a roncsoló adagú laser-su- 
gárnak  távo lha tása  is v an , mivel az ellenoldali mellékvese összkivonattal kezelt 
kontroli-szem ek szaruhártyá jának  érte rü le té t is növelte.

A lasersugár az esetek 50% -ában egym agában is csekély fokú ereződést 
okozott, ha  az ellenoldali szemek m ellékvese összkivonattal vo ltak  kezelve. 
Viszont, ha  az ellenoldali szemek m ellékvese összkivonattal nem v o ltak  ke­
zelve, a lasersugár csekély fokú ereződést elősegítő h a tása  elm aradt, csak cor- 
nealis hom ály t okozott az esetek egy részében. Úgy látszik , hogy a m ellékvese 
összkivonatnak — bizonyos feltételek m ellett — ereződést elősegítő táv o lh a­
tása  is van . Mellékvese összkivonattal kezelt kontroll szemek szaruhártyá in  
15 esetből 14 esetben v o lt érbenövés.
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11. DR. D ÖK LEN  A NN A: LASERSUGÁR HATÁSA A CSON TVELŐ-SEJTEK IN  VITRO
HAEM OGLOBIN SZ IN TÉ Z ISÉ R E

(S u g á rb io ló g ia i In té z e t)

Szerző vizsgálta  0,05 és 26 Joule közö tti dózistartom ányban a laser- 
sugár haem oglobin-szintézisre gyakoro lt h a tá sá t in  vitro besugárzo tt sh o rt­
term  p a tk án y  csontvelő ku ltúrákon . Parallel tenyészetekben külön követte a 
haem - és globinszintézis alakulását Fe-59, ill. glycin-C-14 inkorporáció m éré­
sével.

A datai szerin t a lasersugárzás hatása a haem oglobinszintézisre — a két 
vizsgált fehérje szintézisét véve alapul — nem  egyértelm ű. U gyanis míg ala­
csony dózistartom ányokban a haem -szintézis jelentősen fokozódott, m ajd 
m agasabb dózisértékeknél m érsékelt gátlódásba h a jlo tt á t , addig, bár a glo- 
bin-szintézisben, kezdeti kisfokú csökkenés u tá n , ugyancsak lá tszo tt némi 
emelkedés, ez azonban  végig m érsékelt m arad t, és főként azoknál a dózisérté­
keknél je len tkezett, amelyeknél a haem -szintézisben már gátlódás volt.

A haem oglobin két kom ponensének eltérő fokú szintézise laser sugárzás 
ha tásá ra , feltehetően, a két fehérje különböző m értékű  energia-abszorpciójával 
hozható  összefüggésbe.

12. DR. JU H Á SZ JE N Ő  (O TKI); ÉS DR. K A R IK A  GYULA: A LASERSUGÁR 
ALKALMAZÁSA A GYÓGYÁSZATBAN

1. H árom  esetben végzett laser-kezelés közül kettő  (m alignus m elanom a 
és basalsejtes rák) hatásos volt. A harm adik  esetben a többinél lényegesen 
intenzívebb (7384 Joule/cm 2) sugárhatás sem já r t  semmi eredm énnyel. Ez a 
tap asz ta la t is a laser-hatás selectiv itását b izonyítja . Az eredm énytelenséget 
— a pigm ent h iányon  kívül — ta lán  az is m agyarázza, hogy a lobos fekélyben 
kifejlődő irr ita tív  bő rrák  sugár-érzékenysége a lap jában  véve különbözik a ge­
nuin  daganatétó l, és hogy a heges szövet a laser-hatással szem ben resistens.

2. K isebb sugárenergiák sum m álásával is lehet h a tá s t elérni.
3. A laser h a tá sa  a p igm entált daganatra  selectív, és nem csak hőhatáson 

alapul. Az eredm ényes k u ta tás alapfeltétele a laser instrum entatio  fejlesztése, 
a biológiai h atás alaposabb megismerése, az orvos, biológus és fizikus szoros 
kooperációja alap ján .

13. G. TOTA JO L Á N : M ÉRÉSI M ÓDSZER V ÉK O N Y  SE JT R É T E G  L A S E R -EN ER G IA
E L N Y EL É SÉN E K  M É R É SÉ R E

I I .  Seb. K lin ik a

L eukocyta réteg lasersugár abszorbeáló képességét k ív án tu k  m eghatá­
rozni. A problém a m egoldásánál vékony, 0,1 m m  vastag  sejtré teg  p rep ará tu ­
m ot k ész íte ttü n k  mikroszkóp tárgylem ezek között. C u-K onstan tán  kalori- 
m éterrel m értük  a sejtrétegen áthaladó energiát, feste tt, ill. festetlen  sejtek 
esetén. A lasersugár energiáját 0,4 — 1 Joule közö tt v á lto z ta ttu k . Mérési soro­
za to k a t végeztünk . E redm ényeinket kiértékelve, kapjuk, hogy a leukocyta 
ré teg  a rub in  laser sugár energiájának 14 —19% -át nyeli el. M ethylénkékkel 
fe s te tt sejteknél nem  kapunk  szignifikánsan eltérő eredm ényt.
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n .  DR. J . NAGY É V A -G . TOTA JOLÁN: L A SE R  HATÁSA SACCHAROMYCES C ER E- 
VISIAE PARASYNCHRON T E N Y ÉSZ E TÉ R E

(R ad io lóg iai K lin ik a )

Megfigyelések u ta ltak  arra, hogy a lasersugárzás és a biológiai anyag 
kölcsönhatásakor más term észetű  effektusok is észlelhetők, m int ha  az élő 
sejtet rön tgen , gam m a-sugár, u ltraibo lya vagy  hőkezelésnek tesszük ki. K o­
rábbi eredm ényeink felhasználásával viszonyítási alapot igyekeztünk te rem ­
teni a laser effektus szám ára.

V izsgáltuk, hogy a laser kivált-e valam ilyen serkentő  hatást az élesztő- 
sejt besugárzás u tán i első sarjadzására.

Nem fókuszált, szűrt laser sugárzás esetében sikerü lt ugyanolyan dózist 
találnunk (0,1 • 10- 2 Joule), ami a sejtszám  alakulása, az oxigénfogyasztás, 
a túlélő sejtek  százaléka szem pontjából látszólag teljesen  indifferens volt, 
sem gátlást, sem serkentést nem  sikerült reg isztrálnunk, de a sejtszaporodásban 
stimuláció nem  m uta tkozo tt. Ugyanezen-dózissal m egsugárzott sejtpopuláció 
oxigénfogyasztása (120'-en belül) 102,3 [Л vo lt a kon tro ll sejtek 98,5 /z-nyi 
oxigénfogyasztásához képest. Tekintve, hogy valószínűtlen, m iszerint egy 
mégoly csekély dózis is h a tá s ta lan  legyen, ezt a körü lm ényt csak olyan é rte ­
lem ben lehetne stimulációs hatásnak  értékeln i, m int am i ad o tt felté telek  m el­
le tt kom penzatorikusan közöm bösíti a gátló  effektust.

Megfelelően az esetenként a lkalm azo tt dózisnak (az eredm ények 4 — 6 
kísérletsorozat átlageredm ényeit reprezentálják) az élesztősejtek sarjadzásá- 
ban, ill. szaporodásában különböző m érték ű  késleltetést leh e te tt megfigyelni. 
0,61 • 10_1 Jou le-a l m egsugárzott m in tá ink  0 2 fogyasztása k é t óra a la tt  38% -a 
volt csak a kontroliénak. Á ltalánosságban m egfigyelhető, hogy az első m itózis- 
nál észlelt késleltetést a se jt a tovább iakban  nem képes kom penzálni, a szapo­
rodás sebességében m utatkozó  lem aradást a sejt a to v áb b i generációk során 
sem tu d ja  behozni.
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KÖNYVISMERTETÉSEK

Recent Studies on the H ypothalam us.
British Medical Bulletin  vol. 22, N r. 3, pp. 195 — 284, Published by th e  Medical D epartm en t, 
The B ritish Council, London, 1966.

A jólism ert sorozatnak ezt a monográfiaszerű k ö te té t a szerkesztők a hypothalam usnak 
szentelték. A nagyagyvelő mélyében elhelyezkedő ezen fontos idegrendszeri központ irán ti 
érdeklődés századunk első évtizedei ó ta  egyre fokozódik ugyan, de a hypothalam ussal k apcso ­
latos ku tatóm unka volumene különösen az utolsó negyedszázadban n ő tt meg. A sokrétű v izs­
gálatok nyom án jo b b an  megism ertük ezen komplex agytörzsi neuroncsoport szerepét a belső 
elválasztású rendszer ellenőrzésében, az állatok és az em ber m agatartási reakcióiban, az an y a g - 
és energiaforgalomban stb. Meglepő ugyanakkor, hogy a hypothalam ikus funkció minden rész­
le té t felölelő rövid összefoglaló m unka 1940 óta nem je len t meg. Ebből a szempontból a B ritish  
Medical Bulletin kezdeményezése hézagpótló jelentőségű.

A kö tet H arris professzor bevezetőjén kívül 14 tanulm ányt ta rta lm az . A referátum ok 
mindegyikét a kérdés legjobb angol ismerője á llíto tta  össze, ilymódon hiteles képet kapunk  
a hypothalam us-kutatások és klinikai vizsgálatok m ai állásáról. A k ö te t sorrend szerint a kö ­
vetkező közlem ényeket foglalja m agában: A hypothalam us idegi kapcsolatai; A hypothalam us 
és a hypophysis vérellátása; A hypothalam ikus neuroszekréció; Táplálékfelvétel, energia- 
egyensúly és növekedés; Kolinergiás és m onoam inergiás pályák a hypothalam usban; A gerin­
cesek hypothalam us-neurohypophysis rendszerének horm ontartalm a; H ypothalam us és v íz­
felvétel; H őszabályozás és a hypothalam us; A cardiovascularis rendszer hypothalam ikus sza­
bályozása; A hypothalam us kísérleti károsítása; A hypothalam us elektrofiziológiai v izsgálata; 
H ypothalam us és tejelválasztás; A hypothalam ikus „releasing” fak torok  és az elülső hypo- 
physis-lebeny m űködésének ellenőrzése; H ormonok h a tása  a hypothalam usra.

A kö te t áttanulm ányozása u tán  a biológia és a medicina legkülönbözőbb ágaiban j á ­
ratos szakem ber teljes képet k ap h a t e fontos szabályozókészülék működéséről. Ez igen hasz­
nos körülm ény, tek in te tte l a rra , hogy a szakirodalom egyre növekvő áradatában  az ilyen rö ­
vid, közérthető összefoglaló m unkák  nélkül szinte lehetetlen nyom onkövetni a rokon szak­
területek  ú jabb  eredm ényeit. A kitűnő  ábraanyaggal és világosan prezen tá lt táb lázatokkal 
kiegészített m integy nyolcvan oldalnyi szöveg éppen ezt a tájékozódást segíti elő.

Dr. Adárn György

In testinal Absorption.
British Medical Bulletin, vol. 23, N r. 3, pp. 205 — 292.
Published by the  Medical D epartm ent, The B ritish  Council, London, 1967.

A kitűnő összefoglalókat közreadó B ritish M edical Bulletin e k ö te té t a bélfelszívódás 
kérdésének áttek in tésére  szánta. A különböző tápanyagoknak  a bélből történő felszívódási 
m echanizm usát sok esztendeig olyan funkciónak tek in te ttü k , melyről V erzár Frigyes és m ások 
ú ttö rő  kísérletei óta nem sok új m ondanivalónk lehet. A legutóbbi években azonban a bélből 
történő abszorbeió kérdése újból „d ivatba jö t t” . Az orvosi és biológiai érdeklődésnek ez t a 
növekedését nagyrészt azok a klinikai felismerések serkentették , m elyek értelm ében egy sor 
gyomor-bél bántalom ban és anyagcsere betegségben a felszívódás zavara i játszák  a döntő  
szerepet. A klinikus orvos egész sor kórképet vezet m a vissza ,,m alabsorptio” -ra. A felszívódás-
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sal kapcsolatos ku ta tások  fellendülését a bélhám sejtek u ltra s tru k tú rá ján ak  megismerése és a 
só—vízforgalom m echanizm usainak feltárása is elősegítette.

Jelen  kötet m indezen korszerű tendenc iákat hűen tükrözi. D. H. Sm yth érdekes be­
vezetője u tá n  a könyv 17 kitűnően összeállított közlem ényt ta rta lm az  a legkom petensebb 
angol szakem berek tollából. A vizsgálati technikáktól kezdve egészen a felszívódás genetikai 
és m ikrobiális vonatkozásaiig e m onográfiaszerű kö te t a bélfelszívódás minden je lentős kér­
dését felöleli. Igen im ponáló a kö tet illusztrációs anyaga is: jól szerkesztett grafikonokon és 
táb lázatokon  kívül több  igen szép fénym ikroszkópos és elektronm ikroszkópos felvételt ta r ­
talmaz.

A jó lism ert sorozatnak ezt az új k ö te té t nem csak a tá rg y a lt kérdések irán t speciálisan 
érdeklődő fiziológus, morfológus, vagy klinikus szakem ber tanu lm ányozhatja  sok haszonnal, 
hanem — ezen túlm enően — a medicina és a biológia más terü letein  dolgozó specialista is. 
E  rövid, k itűnő összefoglaló m unka kapcsán újból hangsúlyozni kell az ilyen hasznos re fe rá tu ­
mok nagy jelentőségét a biológiai szakirodalom  egyre terebélyesedő áradatában.

Dr. Adám  György

Bauer E rvin: Elméleti biológia
Akadémiai Kiadó, 1967. 243 o.

A m ű a kevés szám ú kifejezetten elméleti biológiai jellegű m unkák egyike. Az 1942-ben 
tragikus körülm ények kö zö tt elhunyt, m agyar szárm azású orvos-biológus mai napig időszerű 
műve első részében egyrészt olyan feladatokat v e t fel, am elyeket a jelenlegi m olekuláris bio­
lógia készül megvalósítani, m ásrészt megválaszol olyan kérdéseket, am elyeket más k u ta tó k  
vagy nem említenek, vagy helytelenül értelm eznek. Ilyen kérdés valam ennyi életjelenség d i­
namikus vo ltának  a forrására utaló term odinam ikai elmélet. Különösen értékesek azok a fe­
jezetek, am elyek az élőrendszerek szabad szerkezet-energiájának a forrására vonatkoznak.

A könyv  második része a biológiai tudom ányok egyes ágazata it érintő speciális kérdé­
seket tárgyal. Ezek egy része a különböző életjelenségekkel foglalkozó tudom ány terü le tek re  
(fiziológia, szaporodásbiológia, növekedésbiológia, evolúciótan stb .) vonatkozik. A tovább i 
fejezetek — magának az életnek a sajátos anyag-energetikai problém ái tisztázását viszik  
előbbre. A biológiai mozgásform a sajátos szakm ai vonatkozásait mély elméleti m egalapozott­
sággal taglalja .

A könyvnek különösen az 1920-ban m egjelent kisebb m unkájának  függelékként csato lt, 
de történelm i szempontból érdekes része, de az ú jabb  keletű fejezetei is filozófiai szem pontból 
részben kiforratlanok. Nem is az volt a szerző elsődleges célkitűzése, hogy a problém ák filozó­
fiai, hanem , hogy elméléti elem zését végezze el, am elyeket azonban minden esetben m arx ista  
nézőpontból közelített meg.

A könyv minden biológus számára tanulságos, időszerű és feltétlenül gondolatkeltő .
Dr. Faludi Béla

É R T  E S  Í T É S

Felhívjuk az érdeklődők figyelm ét, hogy a M érnöki Továbbképző In tézet 1970 tavaszán  
nappali tanfolyam ot indít „K orszerű  fizikai mérési módszerek a biológiában” címmel.

A tanfolyam  tem atiká ja  az általános érdeklődésnek megfelelően kerü lt összeállításra, 
és az alábbi fő fejezeteket foglalja magába:

I. B iom echanikai m érések,
II . Biológiai hő tan i mérések,

I I I .  Bioelektronikus m érések,
IV. O ptikai mérések a biológiában,
V. Számítógépek felhasználásának főbb lehetőségei a biológiában,

Y I. Biológiai m érések radioziotópokkal.
Az előadások idő ta rtam a összesen 32 óra. Előadó: Dr. M ajor János fizikus.
A radioizotópokkal foglalkozó 2 órás előadást Csáki László fizikus ta rtja .
A tanfolyam ra 1970. feb ruár 15-ig lehet jelentkezni, a M érnöki Továbbképző In téze t 

1970 jan u árjáb an  megjelenő tá jékozta tó jában  közlésre kerülő feltételekkel.
A tanfo lyam  irán t érdeklődő intézm ények, illetve magánszemélyek a tá jékozta tó  m eg­

jelenése e lő tt is bővebb felvilágosítást kaphatnak  a M érnöki Továbbképző In tézet T anfolyam i 
Osztályán, B udapest X I., E gri József u. 20 — 22. címen, vagy telefonon (258—945, 29 — 57 m .). 
U gyanitt kérhető  az 1970 jan u á rjáb an  megjelenő részletes tá jékoztató  is, am elyet kérés a lap ­
ján  m inden érdeklődőnek szívesen megküldenek.
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A k iad á sé rt felel a z  A k ad ém ia i K iad ó  ig a z g a tó ja  M űszak i szerk esz tő : M erk ly  L ászló '

A  k é z ira t n y o m d á b a  é rk e z e tt:  1969. V I . 9. -- P é ld án y szám : 900 — T erjed e lem : 5,6 (A/5) ív  -f- 0,35 (A/5) ív  m ellék le t

69.67795 A k ad ém ia i N y o m d a , B u d a p e s t  F e lelős v eze tő : B e rn á t  G yörgy





Világviszonylatban is egyedülálló vállalkozás!

ORVOSI  L E X I K O N
4 kötetben
Főszerkesztő: Dr. HOLLÁN ZSUZSA
1. Ä—D kötet 2. E—J kötet
1967. 925. I. Kve 2 0 0 ,-  Ft 1969.1200 I. Kve 2 4 0 ,-  Ft
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A  Biológiai Közlemények a M agyar Biológiai Társaság Á ltalános Biológiai Szakosztályá­
nak  folyóirata. Megjelenik évente ké t füzetben. Közli a Szakosztály tárgykörébe tartozó (szár­
m azástan, fejlődéstan, genetika, kísérleti biológia) dolgozatokat. A kéziratokat

Biológiai Közlemények Szerkesztősége 
Budapest VITT., M úzeum  krt. 4/a

címre kérjük beküldeni.
A kéziratok elkészítéséhez a Szerkesztőség — előzetes kérésre — Útmutatót bocsát a szer­

zők rendelkezésére. Folyóiratunk egységes technikai kivitelezése érdekében kizárólag az Ú t­
mutató figyelembevételével készült m unkákat fogadhatunk el.
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8-METOXIPSORALEN ÉS FOTOSZENZITIZÁLÓ 
ULTRAIBOLYA FÉNY LETÁLIS ÉS ML TAGÉN HATÁSA*

IG A LI SÁNDOR

Országos „F rédéric Joliot-Curie”  Sugárbiológiai és Sugáregészségügyi 
K uta tó in tézet, B udapest

A k u ta tó  szám ára mindig nagy  élm ény — különösen a m olekuláris és 
elektronbiológia korszakában — ha olyan tém ával találkozik , am inek iro ­
dalm a tö b b  m int 3000 év táv la táb a  nyúlik  vissza. Az emberiség k u ta tószen ­
vedélyének egyik legrégibb tárgya a bőrön ta lá lható  fehér „leprafoltok”  m eg­
szüntetése vo lt. E zt a betegséget m anapság  inkább leucoderm a vagy vitiligo 
néven diagnosztizálnák, am it a bőr m elaninterm elésének elégtelensége idéz 
elő. Az i. e. 1400-ból vagy még régebbi időkből származó hindu A tharva Veda 
szent könyvben  m ár pontos leírás ta lá lh a tó , hogyan lehet a fehér fo ltokat 
bizonyos fekete m agvak és egyéb növényi anyagok segítségével e ltün te tn i. 
Az ősi megfigyeléseket a m odern tu d o m án y  igazolta, am ikor e drogokban 
fotodinam ikusan ható  ak tív  furocum arinokat ta lá ltak , m in t am ilyenek a 
psoralenek.

B ár az első furocum arint, a b e rg ap ten t (5-metoxipsoralen) több m in t 
100 évvel ezelőtt izolálta K altenbrunner bergam ottolajból — a mai napo la­
jok és kölnik egyik alkotórészéből — e vegyületek igazi biológiai term észetét 
és jelentőségét csak nap ja inkban  ism erték  fel [13]. A psoralenek széleskörű 
elterjedése m éltán  k e lte tte  fel az érdeklődést, mi is lehet a szerepük a növé­
nyek életében? K iderült, hogy e vegyületek  bizonyos fajok növekedését gá­
to lják , am i nem hogy nem  ártalm as, hanem  ellenkezőleg, elősegíti a növé­
nyek tú lélését m ostoha életkörülm ények közö tt. Ilyen növekedésgátló vegyü- 
letet ta lá ltak  egyes sivatagi növények gyökereiben, leveleiben, de különösen 
koncen tráltan  a term ésfalban (perikarpium ). A növényem briót körülvevő 
anyag a kicsírázást és növekedést kid iffundálásának sebességével szabályozza 
— ez viszont a ta la j v íz tarta lm átó l függ [2]. Joggal feltételezhető teh á t, hogy 
e növekedésgátló anyagok fontos szerepet já tszan ak  olyan esetekben, am ikor 
a növény élete a kis m ennyiségű elérhető v ízért való küzdelem től függ.

A psoralenek egyú tta l hatékonyan  gátolják  egyes gom bafajok növe­
kedését [4]. I ly  módon a kísérletek gyönyörűen dem onstrálták  a term észet 
ökonóm iáját. Hiszen ugyanazon vegyületek  egyrészt m egakadályozzák a 
növekedést v ízhiány esetén, m ásrészt a növényből k id iffundálva a patogén 
gom bák elpusztításával fe rtő tlen ítik  a ta la jt .

A napvilágra kerülve azonban a psoralenek viselkedése meglepően á t ­
alakul, am in t az t az ősi népek m egfigyelték, és Kuske a phy toderm atitis  vizs­
gálatával dem onstrálta  1938-ban [20]. Ez a bőrhólyagosodás olyan pacien-

* A Ciha A lap ítvány  1969. június 3-i v itaülésén Londonban elhangzott előadás szövege
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seknél jelentkezik , akiket bizonyos növényekkel tö r té n t érintkezés u tán  n a p ­
fény  ér. A kellem etlen h a tá s t  előidéző vegyületeknek a bergam otto lajbó l k i­
v o n t bergapten  és a fügéből n y ert psoralen bizonyult. Később a fotoszenziti- 
záló psoraleneket számos m ás növényben is m egtalálták  [28]. Ilyenek a 
paszternák, köm ény, kapor, petrezselyem , sárgarépa, zeller, angyalgyökér 
(U m belliferae); ru ta , ezerjófű, narancs, C itrus bergam ia (Rutaceae); boglárka 
( Ranunculaceae) ;  m ustár ( Cruciferae) ;  apró szulák (Convolvulaceae) ; párlófű  
( Rosaceae)  ; cickafark ( Compositae) ;  libatop  ( Chenopodiaceae) ;  Psoralea 
coryfolia (Legum inosae); orbáncfű (Hypericaceae). Ez u tóbb i növényből a 
carcinogen hyperic in t izo lálták .

A psoralenekkel kom olyan a negyvenes években kezdtek el foglalkozni 
a kairói egyetem en F ahm y vezetésével [10]. Az egyiptom i orvos-papok á lta l 
ősidők óta a vitiligo gyógyítására használt szürkészöld növényporból izoláltak 
egy furocum arint, a 8-m etoxipsoralent — 8-MOP.

Klinikai vizsgálatokban a vegyület napfénnyel kom binálva hatásosnak 
m utatkozo tt a vitiligo gyógyítására. L atens periódus u tán  a bőrön levő fehér 
foltok m egpirosodtak, m ajd  m egbám ulták . A tovább i kísérletekben k iderü lt, 
hogy a furocum arinok segítségével az em beri bő rt a napfénnyel szemben ellen- 
állóbbá lehet tenni. A feltevés elméleti és k linikai jelentősége következtében 
az ötvenes években eléggé széleskörű k u ta tó m u n k a  indu lt, am i a furocum ari­
nok növényi előfordulásával, hatásm echanizm usukkal, tox icitásukkal, nag y ­
in tenzitású  u ltraibolya sugárforrások k ia lak ításával foglalkozott. Különösen 
érdekelte a k u ta tó k a t esetleges szerepük a napfénnyel, illetve ultraibolya su­
gárzással in d u k ált bő rrák  keletkezésében. Egyesek e h a tá s t b izony íto tták . 
Mások ellentétes eredm ényeket k ap tak . M acdonald, H opkins és m u n k a tá r­
saik széleskörű klinikai k u ta tóm unka eredm ényeit közölték [22, 18]. K ettős 
vak  kontrollal irán y íto tt v izsgálataikban 265, főleg szabadban dolgozó p a ­
ciens v e tt  részt. Az em berek naponta 20 mg psoralent k ap tak  orálisán, és A uszt­
ráliában illetve az USA-ban mezőgazdasági m unkát végeztek. Megjegyzendő, 
hogy m ind fokozott fogékonyságot m u ta tta k  bő rrák  irán t. A 15—24 hónapig 
ta rtó  vizsgálatok a la tt egyetlen esetben sem ta lá ltak  új bőrrák  léziókat.

A kém iai, biológiai és klinikai k u ta tó m u n k a  eredm ényeképpen ú g y lá t­
szik, hogy a psoralenek fotodinam ikus h a tásán ak  feltételezése is követi a h ipo­
tézisek sorsát, ami W illiam  Jam es szerin t 3 klasszikus stádium on m egy k e­
resztül.

Először a hipotézist képtelenségnek ta r tv a  tám ad ják  és elvetik.
M ásodszor elism erik ugyan hogy igaz, de ny ilvánvalónak  és je len ték ­

telennek bélyegzik.
Végül, mikor m ár jelentősége m inden kétséget k izáróan beigazolódott, 

a hipotézis felfedezését im m ár eddigi ellenzői m aguknak tu la jdon ítják .
A psoralen hipotézis jelenleg az első stád ium ban  van , de m ár m u ta t­

koznak a következő fázis szim ptomái is. E lőrehaladását elősegítendő, Dr. Ash- 
wood-Smith és Dr. Bridges tanácsára k ísérleteket in d íto ttu n k  bak térium ok­
kal m utagén  hatásuk  tisztázása végett. A csábítás azért is nagy volt, m ert 
a psoralenek fotoszenzitizáló hatása em lékeztetett az u ltraibolya, rtg . gam m a 
sugárzás m utagén effektusaira.

M ielőtt azonban rá té rnék  eredm ényeinkre, hasznosnak látszik  röv i­
den — a teljesség igénye nélkül — á ttek in ten i a psoralenek fotodinam ikus 
hatásának  term észetét. A tovább iakban  a fotoszenzitizáló kifejezést használ­
juk, m ivel i t t  az oxigén nem  játszik  szerepet.
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A  psoralenek fotoszenzitizáló hatása

A psoralenek a cum arin fu rán  szárm azékai. A két m olekula kapcsolódá­
sának 12 féle lehetősége van, m elynek m indegyike egy-egy szárm azékcsoport 
kiinduló tag ja  lehet. Csaknem az összes alapvegyületet szin tetizálták  m ár, 
de a term észet nagyon konzervatívnak m u ta tk o zo tt e te rü le ten  is. E dd ig  
az összes term észetesen előforduló furocum arin az angelicin és a psoralen szá r­
m azékának bizonyult (1. ábra).

1. ábra. A 8-m etoxipsoralen, a legism ertebb fotoszenzitizáló furocum arin szerkezeti képlete

A psoralenek szerkezete döntően befolyásolja fotobiológiai viselkedé­
süket, am int ezt P a th ak  és m unkatársainak  széleskörű vizsgálatai bizonyí­
to ttá k  [29]. 36 furocum arin szárm azék közül legnagyobb m értékű  ery them át 
a psoralen idézte elő em beren és albino tengeri malacokon. A 4, 8 és 5’ hely  
metilezése nem  csökkentette  a biológiai h a tást, viszont a 3 és 4’ hely szubszti­
túciója igen. A 4’ és 5’ hely telítése hidrogénnel inak tivá lta  a vegyületeket. 
A hydrocortisonból és catecholból előállított hasonló típusú  vegyületek h a tá s ­
talanoknak  bizonyultak .

A bőrszövet érzékenyítés a 320—400 nm  hosszúságú (near ultraviolet — 
NUV) fénnyel szemben a psoralen gyűrű speciális tu lajdonsága. A metilezé- 
sen kívül, a psoralen m olekula elektronkonfigurációjának m indennem ű m eg­
v áltozta tása  csökkenti vagy  m egszünteti fotoszenzitizáló képességét.

A psoralenek kém iailag eléggé közömbösek — jelentős aktivációs ener­
giára van szükségük, hogy kém iai és biológiai reakciókban résztvegyenek.

Kizárólag az elnyelt fényenergia quan tum ai ind ítanak  el fotokémiai 
reakciókat, ezért a psoralenek egyik leglényegesebb tu lajdonsága abszorpciós 
spektrum uk. Fotokém iailag a psoralenek megfelelnek a fotoszenzitizálás k ö ­
vetelm ényeinek, m ert aktivációs — fluoreszcencia — és emissziós — foszfor- 
eszcencia — csúcsuk a 340 nm-es hullám hossznál van , míg 360 nm  a leghatá­
sosabb biológiai reakciók k iváltásában  [31].

A fotoszenzitizáló m olekula teh á t a specifikus hullám hosszú fényener­
g iát elnyeli és az t a biológiai rendszerekben to v áb b ítv a  az életfontosságú 
óriásm olekulák á ta lak ításával éri el hatását.

A fotokém iai reakciók P a th ak  szerint az alább iak  lehetnek [27]:
1. Compton és R om an ha tás  nyom án bekövetkező fizikai kölcsönhatá­

sok atom  vagy m olekula v ib ráció t vagy ro táció t v á ltan ak  ki.
2. Az energia hőkibocsátással vagy az é r in te tt  m olekulának singlet 

á llapotba tö rténő  gerjesztése révén levezetődik — e folyam at m ár elind íthat 
fotokém iai reakciókat.

3. Fluoreszcencia — a gerjesztett singlet á llapotból az alaphelyzetbe 
való visszaállás során tö rtén ő  energiakibocsátás — közvetlenül, 10~8 másod­
perccel a besugárzás u tán .

4. Molekula disszociáció — újrarendeződés vagy  két új m olekulater­
m ék képződése.
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5. E gy  másik lehetőség az a k tiv á lt molekulák átalakulása m etastab il 
trip letté , am it foszforeszcencia kísér.

Mindez a molekula ionizációjához — egy elektron elvesztéséhez — ve­
zethet, am i azu tán  a besugárzo tt élőlényben biológiai elváltozásokat okozhat. 
A 8-M OP-ot fluoreszcencia és foszforeszcencia jelenségek m ellett aktiváló 
fény hullám hossza 340 — 360 nm  között v an , ami eg y ú tta l a biokém iai és bio­
lógiai reakciók kiváltásához is szükséges. A  vegyület fotoszenzibilizáló hatása 
teh á t nyilvánvaló .

A psoralenek biológiai hatásainak  felderítése az eddig exponált problé­
mákon k ív ü l még azért is érdekelte a k u ta tó k a t, m ert számos jel a rra  m uta­
to tt,  hogy a fotoszenzibilizáló effektus nagyon hasonlít a 260 nm -es u ltra­
ibolyáéhoz (far u ltra-v io le t — FUV) és különösképpen m ert ú gy  látszo tt, 
hogy a dezoxiribonukleinsavra (DNS) h a t.

E m ikrobiológiai k ísérletek a lap ján  te tt  m egállapításokat erősítették  
meg M usajo [24], v a lam in t Farid  és K rauch  [12] fotokém iai ad a ta i. Szerin­
tük  akár közvetlenül, ak á r fotoszenzitizációval kerül a furocum arin gerjesztett 
állapotba, a pyron vagy  a furán gyűrű kettős kötéséhez kapcsolódik a másik 
furocum arin molekula — hom odim erizáció — vagy m ás molekula — kodime- 
rizáció —, ciklobután g y ű rű  képződésével. Megjegyzendő, hogy a FUV által 
indukált fo top roduk tum ok  is cik lobután  típusú pirim idin  dim érek. Kísérle­
teikben tric ium m al je lz e tt  nukleozidokat sugároztak be NUV-al és a foto­
p roduktum ok közt k im u ta ttá k  a psoralen-tim idin, illetve a psoralen uridin 
1 : 1 a rán y b an  képződö tt kodim erjeit. Citidinnel a fotokém iai reakció sokkal 
kisebb m érték ű  volt. A dim erképzés valószínűleg a furán gyűrűvel történő 
C4 cikloaddícióval m egy végbe.

M usajo a 3H -psoralen  jelenlétében NUV-al besugárzo tt E hrlich  ascites 
tum orsejtek  DNS-éből is ki tu d ta  m u ta tn i a tim in-psoralen fo tóterm ékeket, 
amik azonosnak m u ta tk o z tak  az in  v itro  kísérletekben izolált kodim erekkel 
[24] (2. ábra).

2. ábra. Psoralen-tim in fotoszenzitizációval keletkezett kodim érek szerkezeti képlete

A psoraleneknek bőrreakciókat kiváltó fotoszenzitizáló hatásm echaniz­
m usa m ég teljes sö tétségben  van. T ud juk , hogyha albino személyeknek orá­
lisan v ag y  lokálisan 8- vagy 5-M OP-ot adnak, m ajd  napfény vagy  NUV h a­
tá sán ak  teszik ki őket, bőrreakciók fejlődnek ki. Lappangási periódus u tán  a 
depigm entált részek m egpirosodnak, m ajd melaninképződés következtében 
m egbám ulnák . Súlyos esetekben oedem a, vesicatio, desquam inatio , ulceratio, 
sőt carcinom a k ia lak u lá sá t is m egfigyelték. A h a tá s  függ a psoralen koncen­
trác ió já tó l, a besugárzás hullám hosszától és dózisától, valam in t az egyed fo­
gékonyságától. A v eg y ü le t elviselhető adagja k ísérleti állatokban nap i 20 mg/kg 
vo lt, az LD50 fe ln ő tt Swiss albino h ím  patkányokban  200—750 mg/kg [15]. 
Az elviselhető dózis adagolása esetén  patologikus elváltozásokat — fibro-
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sarcom a, ca ta rac ta  — figyeltek  meg 108 erg/cm2 NUV dózis h a tásá ra  [5]. 
A to lerá lható  hum án dózis 20 mg volt n ap o n ta  oralis alkalm azás esetén. M int 
m ár em líte ttük , káros elváltozásokat nem  m u ta tta k  ki 2 évi folyam atos ad a ­
golás u tán  sem.

Az elm últ évtizedben végzett széleskörű klinikai ku ta tások  folyam án 
kiderü lt még, hogy a levegő p ára ta rta lm án ak  növelése elősegíti a helyileg al­
kalm azo tt psoralenek h a tá sá t [16]. A fotoszenzitizációt immunológiai té n y e ­
zők is befolyásolják. Azok a paciensek, akiknek oc2 globulin szintje alacsony 
volt, lassabban reagáltak  az oralis psoralen kezelésre, m in t a norm ális szin­
tűek  [8]. M ásrészt corticosteroidok kom binációjával nagym értékben fokozó­
d o tt a m elaninképződést elősegítő hatás. E  megfigyelés azért is fontos, m ert 
egy feltevés szerint a csökkent autoim m un válasz a m elanocyták tirozináz 
ak tiv itásának  gátlásával vitiligo kialakulásához v ezethet [11].

A psoralen problém akör még kom plikáltabb le tt  El-M ofti és m u n k a­
társa inak  egy előzetes közlem énye u tán  [9]. Albino patkányoknak  orálisán 
beado tt 8-MÖP — 100 m g besugárzás e lő tt 2 órával, vag y  0,33 mg 15 napon  
á t — szenzitizálta az á lla to k at rtg . sugárzással szemben. 900 R 230 kV-os dózis 
esetében a túlélés 8,6 ille tve 6 nap volt — az adagolás m ódjától függően — 
a 8-MOP-al nem  kezelt, de besugárzott egyedek 12,6 napos túléléséhez képest. 
Másrészről viszont a vegyület sugárvédő h a tá s t m u ta to tt  fokozatosan adagolt 
béta  sugárzás esetében, 1200 rep-ig. A bőrreakciók megjelenése 8-MOP a d a ­
golás esetén elhúzódott, a károsodás m értéke csökkent és az állatok gyorsab­
ban regenerálódtak, m int a fotoszenzitorral nem  kezeltek.

Az előzőkben felvázolt homályos és sok tek in te tb en  ellentm ondásos 
kép csak úgy deríthető  fel, h a  feltételezzük — s m éghozzá jogosan — hogy a 
psoralen fotoszenzibilizáló h a tása  közvetve vagy  közvetlenül kapcsolatos a 
sejtek életfontosságú m olekuláiban végbem enő biofizikai és biokémiai v á l­
tozásokkal. S valóban, a szabadonélő sejtrendszerek tö b b e t árulnak el a p so­
ralen fotoszenzitizáló hatásm echanizm usáról, m int a bőrreakciók.

A  psoralenek letális és mutagén hatása

A psoralenek letális fotoszenzitizáló h a tá sá t m ár 1958-ban b izonyí­
to ttá k  [14]. Fowlks és m unkatársa i a szűrőpapír-korong diffúziós eljárás se­
gítségével 25 furocum arin közül 13-at ak tív n ak  ta lá ltak  5 baktérium törzzsel 
szemben. A Gram  pozitív coccusok érzékenyebbek voltak , m in t a Gram nega­
tív  pálcika alakú baktérium ok. Érdekes, hogy ionizáló sugárzások esetében e 
helyzet fo rd íto tt.

A következő évben je len t meg Oginsky és m unkatársa inak  közleménye 
[26], am elyben részletesen analizálták  a 8-MOP letális h a tá sá t. A vegyület 
nagym értékben csökkentette a 300—400 nm -es NUV fénnyel besugárzott S ta ­
phylococcus aureus és Escherichia coli sejtek túlélését. A B /r törzs reziszten- 
sebb volt, m int а В és túlélési görbéje nagyobb vállat m u ta to tt .  Pontosan 
úgy, m int a FUV, rtg . és gam m a sugárzások esetében. A 8-M OP effektus eltér 
a m etilénkék és lá tható  fény fotodinam ikus ha tásá tó l, am ennyiben nincs 
szüksége molekuláris oxigénre, sőt 0 2 jelenléte a 8-MOP fotoszenzitizációt 
gátolja is. E zt egyébként fotokém iai k ísérletek eredm ényeivel is megerősí­
te tték . A 8-MOP hatás re la tíve érzéketlen a környezeti p H -га, de érzékeny a 
hőm érsékletre. A besugárzás a la tt i  hőm érséklet növelése 0 —45 C° között a rá ­
nyosan csökkenti a le ta litást. A hőm érsékleti koefficiensek (а В törzsnél Q10—
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0,67, a B/r tö rzsnél Q10—0,44) lényegesen kisebbek a m etilénkék fotodinam i- 
kus hatásánál (Q10—1,6) és FU V  használata esetén (Q10—1,77±2,2) ta lá lt  
értékeknél. A baktérium ok érzékenysége a tenyészetek k o rá tó l függött. А В 
törzs logaritm ikus növekedési fázisban vo lt a legérzékenyebb, míg a B/r a lag 
periódus a la tt . A 8-MOP-al fotoszenzitizált sejtek  kolóniaképző — teh á t osz­
tódási — képességét a tápközeg  is befolyásolta. A besugárzás elő tt kom plex, 
tápanyagokban  gazdag m édium ban ten y ész te tt bak térium ok közül több  élte 
tú l  a fotoszenzitizációt, m in t minimális fe lté telek  m ellett — m indkét növe­
kedési fázisban. Ugyanilyen kedvező h a tású  volt a túlélésre a besugárzás u tá n i 
tápanyagbőség.

A 8-MOP letális fotoszenzitizáló h a tá sá t k im u ta tták  polio- és influenza 
vírusok [21], in  vitro ten y ész te tt em lőssejtek [24], kezelt sperm ium okkal 
m egterm ékenyített tengeri sün  peték  [6], valam int Ehrlich ascites tum orsej­
tek  esetében. Ez u tóbbinál M usajo [25] m egfigyelte a b ő rt nem  érzékenyítő 
5,8-dihidroxipsoralen radioszenzitizáló h a tá sá t gamma sugárzással szemben.

A felsoroltakon kívül a psoralenek genetikai h a tásá t is felfedezték. Dol- 
cher és m unkatársa i az 5-M OP-ot és a psoralen t csaknem  olyan hatásosnak  
ta lá lták , m in t az abban az időben legaktívabb  try p aflav in t. A m itózisok 
40% -ban krom oszóm aaberrációkat ta lá ltak , ha hagym a gyökércsúcsokat 
20 C°-on 4 óráig in k u b á lták  5 x l 0 ~ 5 mólos koncentrációjú oldatokban. N a­
gyobb koncentrációnál a m itózis teljesen leállt. Sajnos a közleményből nem  
derült ki, hogy a k ísérleteket milyen fényviszonyok m elle tt végezték, így az 
ada tokat nehéz megfelelően értékelni (lásd Fowlks, 13). A nnál is inkább, m ert 
idézésük az ú jabb  irodalom ból hiányzik.

A m utagén  ha tást először A ltenburg [1] m u ta tta  ki minden kétséget 
kizáróan. Psoralen és N U Y  külön-külön nem  okoztak öröklődő m egváltozá­
sokat Drosophila fejlődő petéiben. V iszont együttes alkalm azásuk 2 ,7% -kal 
megnövelte a Muller-féle „ s if te r” techn ikával k im u ta th a tó  lá tható  recesszív 
m utációk rá tá já t  a kontrolihoz képest.

B ak térium oknál — a letalitás m elle tt — M atthews [23] dem onstrálta  
a 8-MOP m utagén  h a tá sá t, érzékeny Sarcina lutea bak térium ok penicillin­
rezisztenciájának ugrásszerű  megnövekedésével: 3—1 2 x l 0 -3 m utáns indu- 
kálása tú lé lőnkén t ! Eredm ényei a lap ján  arra a figyelem rem éltó következ­
tetésre ju to t t ,  hogy a se jtek  fotoszenzitizációja nem a se jt enzim -proteinjeit 
k áro síto tta , hanem  a D N S-et.

A 8-M OP m utagen itását NUV fotoszenzitizációval D rake és McGuire [7] 
T 4 bakteriofágokkal b izonyíto tták . Szám ításaik szerint 4 x l 0 ~ 4 m utáns in- 
dukálása v árh a tó  letális ta lá la to n k én t, am i a gyengén h a tó  m utagénekre je l­
lemző frekvencia. Az így keletkező m utánsok  legtöbb vizsgált bélyegeik alap­
já n  egym ástól nem kü lönböztethetők  meg. Speciális kém iai m utagénekkel 
tö rtén ő  revertib ilitásuk  alapján a m utánsok  zöme tran sitio  következtében 
nyerte  vissza eredeti funkcióját — adenin-tim in —► guanin-citozin á ta lak u ­
lással — és csak elenyésző kisebbségük bizonyult transversionak, olyan bázis­
pár szubsztitúciónak, ahol a purin-pirim idin orientáció m egváltozott, pl.A-T —>-

T-A.
Összefoglalva a psoralenek fotoszenzitizáló h a tá sá t m egállapítható, 

hogy k ife jeze tt ilyen effektussal rendelkeznek és ehhez nincs szükségük mole­
kuláris ox igén  jelenlétére. Különösen jelentős — am ennyiben igaznak bizo­
nyul — a z  ionizáló sugárzásokkal szembeni szenzitizációjuk. H a biológiai 
anyagokkal együtt NUV fénnyel sugározzák be őket, bőrreakciókat, sejtletali-
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tá s t és m utációkat indukálnak  — feltehetően a DNS bázisaihoz, különösen 
a pirim idinekhez való kötődésük révén.

Mindezek ellenére alig tu d u n k  valam it a bak térium sejtekben  keletkező 
léziók term észetéről, vag^ a psoralenek fotoszenzitizáló m utagén hatásának  
m echanizm usáról. Mindössze anny it, hogy m egnövelik a Sarcina lutea peni- 
cillin-rezisztens sejtjeinek keletkezési gyakoriságát. E zért érdem esnek lá tszo tt 
a FUY m utagenezisénél döntő szerepet já tszó  jó lism ert baktérium törzsekkel 
megvizsgálni a 8-MOP NUY fotoszenzibilizáló h a tá sá t. Ezt abban  a rem ény­
ben te ttü k , hogy az így n y ert eredm ények elősegíthetik az emlős sejtekkel 
fo ly tatandó  k ísérleteket a m utagén és carcinogén h a tá s  esetleges összefüggé­
seinek felderítésében. Elsődleges célunk a 8-MOP fotoszenzitizáló m utagén 
hatásának  felderítése vo lt speciális sugárérzékeny és rezisztens baktérium - 
törzsekkel és ennek összehasonlítása a 260 nm-es FU V  sugarak m echanizm u­
sával abból a célból, hogy m egállapítsuk a fotoszenzitáló hatás helyét. Másod­
szor az t rem éltük, hogy m egtudunk valam it a léziók term észetéről is.

Anyag és módszer

A 95%-os etanolban oldott 8-m etoxipsoralent (Upjohn Со.) a k ísérletek­
ben használt 50 illetve 100 (Ug/ml koncentrációig 0,15 mólos NaCl o ldattal 
h íg 'to ttu k .

A sugárforrás 125 W attos Philips „fekete fén y ű ” fluoreszcens higany­
gőz lám pa volt. A 300—400 nm  tarto m án y b an  k ibocsáto tt NUV fény m axi­
mális hullám hossza 365 nm volt.

A logaritm usos növekedési fázisban levő b ak tériu m k u ltú rák a t 2 X 108/ml 
sűrűségnél leh ű tö ttü k , kétszeri mosás u tán  0,15 M NaCl oldatban reszuszpen- 
d á ltuk , m ajd szobahőm érsékleten — kb . 25 C° — 8-MOP hozzáadása u tán  
besugároztuk. A lám pa teljesítm énye 20 cm távolságból kb. 104 erg/m m 2/sec 
vo lt, nem  szám ítva az infravörös fényt.

A túlélők és m utánsok a rán y á t 5%  élesztős bouillont (Oxoid N utrien t 
B roth) tarta lm azó  m inim um  agar lemezeken h a tá ro z tu k  meg 48 órás 37 C°-on 
történő  inkubálás u tán . Egyes esetekben 0,75 /ig/ml 1-trip tofánt tarta lm azó  
m inim um  agar lem ezeket is használtunk. Sem a 8-MOP — te líte tt koncen trá­
cióig — sem a NUY besugárzás — 30 perces expozícióig — nem befolyásolta 
szignifikánsan a baktérium ok túlélését. A használt 50 illetve 100 ,ug/ml-es 
koncentrációk fotoszenzitizáló ha tása  között semmi különbség nem  volt.

Az összes k ísérleteket halvány  sárga fényben végeztük el és a lemeze­
k e t sö tét term o sztá tb an  inkubáltuk .

Mutációs rendszerek

A 8-MOP fotoszenzitizáló h a tá sá t olyan jó lism ert Escherichia coli bak ­
térium törzsek segítségével p róbáltuk  meg kideríteni, am ik a DNS-ben FUV 
ha tásá ra  keletkező léziókat képesek reak tiváln i, reparáln i vagy m ás módon 
elim inálni.

A m utációk és ennek megfelelően az összes öröklődő m egváltozások 
helye a baktérium  krom oszóm a. E zért joggal feltételezzük, hogy a m utagén 
ágensek a DNS-re h a tn ak . Egyik legegyszerűbb m ódszer ennek kiderítésére 
az am inosav dependencia (auxotophia) m utációja am inosav independenciává
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(prototophia), ami lehetővé teszi, hogy mind a tú lélő , mind a m utációs frek­
venciá t ugyanazon a tápközegen határozzuk  meg. Az am inosav szintézissel 
kapcsolatos m utációk valószínű eredete a bak térium  DNS-ben 4 bázis sor­
rendjével lefek te te tt genetikai kód átalakulása, pl. A-T G-C, A-T T-A.

Az E. coli au x o tro p h  sejtjeiből keletkező p ro to trophok nem  m ind valódi 
m utánsok. Egyrészük lassan nő, és bizonyos m értékben instabil [17]. Ezek 
nem  az eredeti bázissorrend visszaállítása révén nyerték  vissza elvesztett ké­
pességüket, hanem  valam ilyen m ás locus átalakulásával, ami az tán  elnyom ja 
az eredeti locus m egm aradt deficienciáját. Egy ilyen suppressor m utáció  több , 
egym ással nem  rokon aminosav ig én y t is m egszüntethet [30].

Az általunk  használt törzsek auxo troph iája  m ind „érte lm etlen” (non­
sense) m utáció következm énye. A DNS m utációja következtében az ún. „am ­
b er”  típusú  sejtek messenger RNS-e az UAG kodon t, az ,,ochre”  típusúak  
m RNS-e pedig az UAA kodont ta rta lm azza . Ezek a kom binációk nem  kódol­
nak  semilyen am inosavat sem, és így  jelenlétük e pon ton  leállítja a következő 
am inosav beépítését a polipeptid láncba. H a e m utáció  valam elyik enzimfe­
hérje szintézisét irán y ító  locusban következik be, a  sejt rendszerin t nem  tu d  
tovább  osztódni. P ro to troph  m utánsok  keletkezhetnek az DNS eredeti lo- 
cusában bekövetkező „értelm etlen”  —► „értelm es”  kódátalakulással. Ezeket 
valódi revertánsoknak  nevezzük. Másrészről am inosav independencia k iala­
k u lh a t a DNS m ás részén bekövetkező változással is, ami a genetikai tran s­
l a t e s  apparátuson  keresztül h a t. A suppressor m utáció következtében meg­
változik  a szóbanforgó am inosavat aktiváló  tran sfe r ribonukleinsav úgy, hogy 
az „értelm etlen” k ó d o t „értelm esnek” olvassa. Az eredeti lánczáró  m utáció 
ilyenkor m egvan ugyan , de h a tásta lan n á  válik és a felépülő fehérjébe e helyen 
egy m ásik am inosav kerül vagy egy hiányozni fog. Az enzim fehérje e ttő l a 
kis h ibától á lta lában  nem  válik inak tívvá, legfeljebb ak tiv itása  csökken — 
a baktérium telep lassabban nő.

A suppressor m utációkat az auxo trophoktó l és a valódi m utánsoktól 
olyan T 4 bakteriofágok segítségével kü lönböztetjük  meg, am elyek csak a 
suppressor m utáns locust hordozó bak térium okban  szaporodnak el. Pl. a R22 
jelzésű fág a DNS polim erázt kódoló locuson ta rta lm az  egy am ber codont. 
Ilyen  speciális rendszerek segítségével Rridges és Munson [3] k im u ta tták , 
hogy az E. coli W P2 trip tofán  igényes auxotrophok valódi reverziója trip to - 
fán t nem  igénylőkké A-T —*• G-C bázispár szubsztitúció eredm énye az ochre 
k o don t kontrolláló  trip letben. A suppressor m utáció  — ezzel szemben — egy 
G-C —► A-T átalakulással m ehet végbe a tR N S  g lutam int ak tiváló  an tiko­
don jáb  an.

Kísérleti eredmények

Az első m utációs típus törzsei a besugárzo tt bakteriofágok reaktiválásá- 
ban  különböznek — HCR (host cell reactivation) rendszer. E reparációs m e­
chanizm us működéséhez fény t nem  igényel (dark  repair).

A H cr+ baktérium ok — valószínűleg a DNS helix eltorzulása következ­
tében  — képesek felismerni az U V -indukálta pirim idin d im ereket, m ajd k i­
vágással eltávo lítva őket a h iányzó részt a tem p lá t fonal a lap ján  szintetizál­
ják  és a szabad végeket összekötik. Úgy néz k i, hogy m indezt egy nukleáz- 
-polimeráz-ligáz enzim kom plexum  végzi el, am inek két ta g já t  m ár izolálták 
Micrococcus luteus baktérium okból. Az első bevágja a k á ro s íto tt fonalat,

70



míg a m ásik k ivágja a d in iért kb . 5 nuk leo tiddal együtt. E zeket a részeket 
kém iailag pon tosan  ki lehet m u ta tn i k v an tita tív e . A HCR+ phenotypusú tö r ­
zsek a potenciálisan  m utagén és letális UY lézióknak m integy 90% -át e ltáv o ­
lítják  exciziós reparációval. A nnyi d im ert hagynak  meg a DNS-ben, am it 
tízszer kisebb UY dózis hozott volna létre. E zé rt UV rezisztensek és in d u k á lt 
m utációs frekvenciá juk  kicsi. Az ilyen típ u sú  reparációnak az első DNS rep- 
likáció e lő tt kell végbem ennie.

A HCR ~ phenotypusú  törzsek  zöme képtelen  eltávolítan i a p irim id in  
dim ereket s ennek következtében 10—20-szor érzékenyebbek a HCR+ b a k té ­
rium oknál. U gyanígy kb. ennyivel nagyobb az indukált m utációs frekvenciá­
ju k  is [17].

A besugárzás u tán i túlélés függ először a DNS-ben az exciziós reparáció 
u tán  m egm aradó UY léziók szám ától; m ásodszor a baktérium ok azon képes­
ségétől, hogy m iképpen tu d n ak  m egbirkózni a károsodással, azaz hogy a p ir i­
m idin dim erek jelenléte ellenére m iképpen képesek elszaporodni. A HCR pheno- 
ty p u s úgylátszik  nem  függ az u tóbb i képességtől, hanem  csak az exciziós re ­
paráció á lta l e ltáv o líto tt ÜY léziók m ennyiségét szabja meg. E m ia tt a H C R -  
sejtek  leta litása  és m utációs frekvenciája ugyanakkora, m in t a HCR+ b a k té ­
rium oké ugyanazon reziduális károsodást indukáló  UV dózis esetén.

A 8-MOP fotoszenzitizációs kísérleteinkben a letális és m utagén h a tá s  
ugyanilyennek m u ta tk o zo tt. A HCR+ törzs rezisztensebb m ind letalitás, m ind 
m utabilitás tek in te téb en . A m utációs frekvencia megközelítőleg a dózis négy­
zetével arányosan  nő. Viszont eltérések van n ak  a túlélési görbe a lak já t, a 
,,b ro th  effect” -e t és a valódi: suppressor m utánsok  arányát illetően. M indkét 
tö rzs túlélési görbéje h a táro zo tt v á lla t m u ta t, aH C R + esetében 1 X Ю5 erg/mm2, 
a HCR_ -nál 2 X 104 erg/mm2 dózisoknál.

A „b ro th  effect”  a baktérium ok sugárbiológiájának egyik legtöbbet 
k u ta to tt ,  de legrejtélyesebb jelensége. Lényege, hogy ha a besugárzott popu­
láció t 5% bouillon t tarta lm azó  m inim um  m édium on tenyésztjük , sokkal tö b b  
m utáns telep nő ki, m in t az igényelt am inosav minim ális koncentrációjának 
jelenlétében.

A legújabb eredm ények a rra  u ta lnak , hogy a protein szintézis stim ulálása 
bakteriológiai húslevessel, gátolja a FU V -indukálta dim erek eltávolítását 
a suppressor locusból. A ,,b ro th  effect” h iánya a 8-MOP.NUV esetében az t 
sugallja, hogy fo top roduk tum  vagy  nem  táv o líth a tó  el, vagy a bouillon jelen­
létében is e ltáv o líth a tó  a DNS fonalból. K ísérleteink tanulsága szerint úgy­
látszik , hogy a m ásodik  a lte rn a tív a  helyes.

A suppressor locusban keletkezett lézió eltávolítása bouillon jelenlété­
ben egyrészt függhet a fo toproduktum  term észetétő l, m ásrészt a 8-MOP és 
NUV fiziológiai h a tásá tó l. Az u tóbb i lehetőség m egvizsgálására néhány kísér­
le te t á llíto ttunk  be. Azt ó h a jto ttu k  tisztázni, vajon  a 8-MOP vagy  a NUV ké­
pes-e m odifikálni a FUV fény ha tásá ra  keletkező károsodások elim inálását 
bouillon jelen létében .

E. coli W P 2  trip to fán  dependens auxotoph  sejteket 15 perces 8-MOP 
illetve NUV expozíció u tán  165 erg/cm2 FUV dózissal sugároztuk be. A tú l­
élés m indkét ese tben  azonos volt. A FUV besugárzás u tán  a bouillon ta rta lm ú  
lemezeken ta p a sz ta lt  m utációs frekvenciát NUV előkezelés kism értékben, 
8-MOP előkezelés nagym értékben lecsökkentette.

A NUV előkezelés (fotoprotekció), bouillon ta rta lm ú  tápközegen jól 
ism ert, s valószínűleg a protein szintézisen keresztü l fejti ki védőhatását.
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Később k iderü lt, bogy a fehérje és valószínűleg az RNS szintézis gátlása csök­
kenti a ,,b ro th  effect” -e t. Nem tudunk  v iszon t a 8-MOP ilyenirányú h a tá ­
sáról.

Egy előzetes k ísérletben  a 8-MOP nem  gátolta sem  a 14C-leucin, sem a 
14C-uracil beépülését az E . coli WP2 törzsbe a m utációs kísérletek feltételei 
között. E zé rt arra  a következtetésre ju to ttu n k , hogy a vegyület a suppressor 
m utációk ú jtípusú  an tim utagénje lehet. Amíg ennek m echanizm usára fény 
nem derül, csak anny it m ondhatunk, hogy  a FUV valam in t a 8-MOP.NUY 
által in d u k á lt suppressor mutációs frekvenciák eltérése a 8-MOP és NUV-nak 
a sejtek fiziológiai funkció jára gyakorolt hatásának  a következm énye lehet.

Az E X R 4 phenotypus a FUV által in dukált tú lélést és m utációs frekven­
ciát befolyásolja. De kapcsolatban v an  azzal a m echanizm ussal is, am inek 
révén a DNS-ben rtg . sugárzás h a tásá ra  vagy tim in éheztetéssel in d u k á lt lé- 
ziók életképes m utációkká m anifesztálódnak. Szerepe van  még a DNS degra- 
dációjánál is [30].

Az E X R 4 phenotypusú  sejtek bizonyos m értékben FUY rezisztensek és 
mutációs frekvenciájuk elég nagy. B esugárzás u tán i replikációs reparációjuk 
hatásos, de pon tatlan , DNS lebom lásuk sebessége norm ális.

Az E X R -  phenotypusú  baktérium ok az exr locus m utációja következ­
tében 2 — 3-szor FUV érzékenyebbek, m in t az E X R 4 sejtek. Viszont akárm i­
lyen is HCR phenotypusuk, sem FUV besugárzással, sem tim in éheztetéssel 
nem leh e t m utációkat indukálni bennük , — rtg . sugárzással is csak nagyon 
keveset. U gyanakkor a k é t törzs sp o n tán  mutációs frekvenciája és nitroso- 
guanidin valam int 2-am inopurin m utagénekkel szembeni válasza ugyanolyan.

G am m a sugarakkal kezelt E X R + populációban kb. hússzor akkora a 
m utációs frekvencia, m in t az EXR -  se jtek  között. T im in éheztetésnél a nagy­
számú E x r4 m utáns m ellett E X R -  revertánsokat nem  sikerült k im u ta tn i.

A 8-MOP fotoszenzitizáció hasonló képet m u ta to tt .  Az E X R + törzs a 
rezisztensebb k ifejezett „vállas” görbével, túlélési és mutációs frekvenciája 
a dózissal arányosan nő. Az E X R -  érzékenyebb, kisebb vállal, v iszont m u tá­
ciós frekvenciáját a 8-MOP fotoszenzitizáció sem emeli a norm ális spontán 
szint fölé.

K övetkező v izsgála tunkat REC típ u sú  m utánsokkal végeztük el. A rec 
locus — ahogyan neve is m utatja  — a genetikai rekom bináció fo lyam atának  
irány ításában  vesz rész t, de befolyásolja a FUV-al in d u k ált m utációs frekven­
ciát és a besugárzás u tán i DNS lebom lás m értékét is.

A REC4 phenotypusú  sejtek rekom binációs, FUV-al indukált mutációs 
gyakorisága és DNS lebomlása, v a lam in t FUV és r tg . rezisztenciája normális.

A sokkal érzékenyebb REC -  m utánsokat k é t csoportba lehet osztani.
A  R E C -  „ó v a to s”  törzsek rekom binációs, FU V -indukálta mutációs 

frekvenciája és DNS degradációja k isebb, m int a R EC 4 populációké.
A R E C - „v ak m erő ” törzseknél sem rekom binációt, sem FU V -val indu­

kált m utáció t nem lehet kim utatni. R endkívül érzékenyek FUV, rtg . sugárzás­
sal és m etil-m etánszulfonát m utagénnel szemben. Nincs besugárzás u táni 
DNS replikációs reparációjuk, v iszon t DNS-ük a besugárzás u tá n  nagyon 
gyorsan kezd lebom lani. Valószínűleg em iatt nincs sem rekom bináció sem in­
d u k á lt m utáció: m inden m egm aradó lézió — dim er, fonálszakadás — úgy- 
látszik  letális [19].

A REC -  m u tánsok  tu lajdonságai nagyon hasonlítanak  az E X R  -  sejteké­
hez, csak azoknál extrém ebben nyilvánulnak  meg. M indkét pheno typusú  sejt
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rendelkezik a m ár em líte tt besugárzás u tán i postreplikációs reparációs enzim- 
rendszerrel, ami valam ilyen módon lehetővé teszi az újonnan szintetizált 
DNS fonálban a dim erekkel szemben kialakult bázis-hiány (gap) pó tlását. 
Am ennyiben e pó tlás hibás, m utáns egyedek jelenhetnek  meg. A rec és exr 
p roduk tum a fe ltétlenül szükséges a FUV, 8-MOP. NUV, rtg , gam m a sugárzás 
és tim in  éheztetés révén  indukált m utációk m anifesztálódásához.

Az NG 30 REC -  „vakm erő”  tö rzs nagyon érzékenynek bizonyult a 8-MOP 
fotoszenzitizáló h a tá sáv a l szemben és nem sikerült indukált m utánsokat k i­
m u ta tn u n k . Ezzel szem ben egy R E C + H C R - pheno typusú  törzs hasonló leta- 
litás m ellett norm álisan m utált.

I t t  em lítjük m eg, hogy az E. coli sugárérzékenységét kontroláló locuso- 
k a t m egtalálhatjuk  a krom oszóm a térképen. Nem kapcsolódnak egy speciá­
lis bélyeghez sem, hanem  4 csoportban különféle situs szomszédságában he­
lyezkednek el. (A bak térium genetikában  újabban  a locus helyett a situs k i­
fejezést használják a rekom binációs pontok  jelölésére). Egyik a gal (galaktóz 
ferm entáció), a m ásik a met A  és mal В  (metionin szintézis és m altóz ferm en­
táció), a harm adik az aro D  (shikim insav szintézis), a negyedik a thy A  (tim in 
szintézis) situsa közelében található .

Végül a P H R  rendszert vizsgáltuk meg. Ez a phenotypus az FUV-in- 
dukált léziók fotoreaktivációs képességét irány ítja  [3].

A PH R  törzsek képesek a FUV révén keletkezett károsodások elim iná­
lására. A lá tható  fény energiája egy specifikus enzim rendszert ak tivál, ami a 
pirim idin dim ereket széthasítja .

A kísérletek izgalm asan indu ltak , m ert a 8-MOP fotoszenzitizáló hu l­
lám hossza egybeesik a leghatásosabb fotoreaktiváló kvantum ok energiájával. 
A P H R -  sejtek m ind le ta litás , m ind m utáció indukció terén  a P H R + típusú  
baktérium okkal megegyezően viselkedtek. Fotoreaktiváció t nem tap asz ta l­
tu n k , hiszen ebben az esetben a P H R - populációknak érzékenyebbeknek kel­
le tt volna lenniök.

E  m egfigyeléseket a fotoreaktivációs k ísérletek eredményei megerő­
síte tték . I t t  a fotoszenzitizált bak térium okat fo tolám pával v ilág íto ttuk  meg, 
am inek fényéből a 380 nm -nél rövidebb hullám hosszokat kiszűrtük. A túlélők 
és m utánsok  száma nem  változo tt meg, 20 perces m egvilágítás u tán  sem.

A fotoreaktiváló fény  tehá t ha tásta lan  a 8-MOP jelenlétében, nem  reak­
tiválja  a fotoszenzitizáció révén in d u k ált léziókat, de nem  b a t a vegyülettel 
szinergetikusan sem. E n n ek  alapján k im ondhatjuk , hogy a 8-MOP fotoszen- 
zitizációja nem  já r  pirim idinek dim erizációjával.

összefoglalás

K ísérleteinkben dem onstráltuk  a 8-m etoxipsoralen fotoszenzitizáló 
h a tásá t az E . coli különböző törzseiben. Mind a letális, m ind a m utagén hatás 
a dózissal együtt nő. A túlélési görbék kifejezett v á lla t m u ta tn ak  — a R E C -  
,,vakm erő”  törzs kivételével — ami a 8-MOP és „feke te” fluoreszcens fény 
kum ulatív  hatására u ta l.

Az E . coli W P2  tö rzsben  a valódi reverziók és suppressor m utációk kö­
zel egyform a számban keletkeztek. M indkét m utációs típus valószínűleg bázis­
pár tran sitio  következm énye (A-T <->- G-C). Sem a 8-MÖP, sem a 365 nm hul­
lámhosszú NUV fény egym agában nem  letális és nem  m utagén. A 8-MOP
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fotoszenzitizáló h atásá ra  képződött prem utációs és potenciálisan letális pro­
duktum ok nagyrésze eltávolítható  a DNS-ből — am it az exciziós reparációs 
enzim rendszerekkel rendelkező és ezt nélkülöző m utánsok érzékenységének 
összehasonlítása alapján lehet kim ondani. A léziók nem fo toreaktiválhatók . 
A REC~ „vakm erő” törzs érzékenynek m u ta tk o zo tt és nem m u tá lt, hasonlóan 
az E X R -  m utagén hatásoknak  ellenálló sejtekhez. A 8-MOP.NUV fotoszen­
zitizáló effektus hasonlít a 260 nm-es FUV hatásm echanizm usához. K ülönb­
ség a suppressor m utánsoknak kisebb keletkezési aránya, valam in t a nagyon 
kicsi „b ro th  effect” , ami nagym értékben a 8-MOP fiziológiai h a tásán ak  a kö­
vetkezm énye. Lehetséges, hogy a 8-MOP.NUY kom bináció ú jtípusú  anti- 
m utagén ágens, ami m egakadályozza hogy suppressor m utációk keletkezze­
nek  a potenciálisan eltávolítható  fotoproduktum okból.

Leszögezhető teh á t, hogy a 8-MOP.NUY letális és m utagén  hatása a 
fotoszenzitizálás folyam án keletkező 8-M OP-pirimidin kodim ereknek a kö­
vetkezm énye. A sejtekben így előidézett károsodás exciziós és replikációs re- 
parációval elim inálható a DNS-ből.
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ДЕТАЛЬНОЕ И МУТАГЕННОЕ ДЕЙСТВИЕ 8-МЕТОКСИПСОРАЛЕНА 
И ФОТОЧУВСТВИТЕЛЬНЫХ УЛЬТРАФИОЛЕТОВЫХ ЛУЧЕЙ

Ш. Игали

В наших исследованиях мы продемонстрировали фоточувствительное действие 
8-метоксипсоралена (8-МОП) на различные штаммы Е- coli. С увеличением дозы возрас­
тает как летальное, так и мутагенное действие. Кривые выживания показывают ярко вы­
раженное плато — за исключением штамма R ec- „R eckless” , что указывает на кумуля­
тивное действие, 8-МОП-а и невидимого флуоресцентного луча.

В штамме E-coli W Р2 возникли настоящие реверсии и супрессивные мутации, 
почти в одинаковом количестве. Оба типа мутаций по всей вероятности, являются след­
ствием в результате переноса пары оснований (А—Т а—с). Ни 8-МОП, ни луч «NUV-a с 
длиной волны 365 ммк сами по себе ни детальны, ни мутагенны. Большинство премута- 
ционных и потенциально летальных продуктов, образованных фоточувствительным дей­
ствием 8-МОП может быть удалено из ДНК.

Это сказывается на основе сравнения чувствительности мутантов имеющих и не 
имеющих в своем составе систему энзимов. Повреждения не фотовосстановливаемы. 
Штамм Rec-  «RecKiess» оказался более чувствительным и не подвергся мутации, подобно 
клеткам Ехг~, которые сопротивляются мутогенным действиям. Фоточувствительный 
эффект 8-МОП «NUV», похож на механизм действия 260 ммк-ного «NUV». Разница только в 
том, что отношение возникающих суппрессивных мутаций меньше, кроме того очень 
маленький и «broth effect», что в высокой степени зависит от физиологического действия 
8-МОП.

Возможно, что комбинация 8-MOn-«NUV» является антимутагенным агентом
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нового типа, который препятствует возникновению суппрессивных мутаций из потенциаль­
но удаляемых фотопродуктов.

Можно констатировать, что летальное и мутагенное действие 8-МОП «NUV» оказа­
лось следствием образония кодимеров 8-МОП-примидин, возникающих при фоточувстви­
тельности. Вызванные таким образом повреждения в клетках удаляются из ДН К путем 
эксцизионного и реприкационного восстановления.

LETH A L AND MUTAGENIC E FFEC T  O F 8-M ETHOXYPSORALEN A ND  PHOTO­
SEN SITIZIN G  ULTRAVIOLET LIG H T

by

S. Igali

We dem onstrated in our experim ents th e  photosensitizing effect of 8-m ethoxypsoralenin 
the different strains of E . coli. The lethal as well as the m utagenic effect are increasing with the 
dose.The survival curves show an expressed shoulder — exept the “ reckless” Rec-  s tra in  — which 
refers to a cum ulative effect of the 8-MOP and  of the “ black”  fluorescent light.

In  the stra in  E. coli W P  2 the  true  reversions and suppressor m utations were formed 
alm ost in  the same quan tity . B oth m uta tion  types probably are consequences of transition  of 
basic pairs. (A—T — G—C). N either 8-MOP, nor the NUV ligh t of 365 nm  w avelength are 
le tha l or m utagenic by themselves. Most of prem utative and po tentially  lethal p roducts formed 
by the photosensitizing effect of 8-MOP, can be removed from  DNÁ. This can  be stated by 
com paring the m utan ts having excision repair enzyme system , and those, w hich miss the 
la tte r . Lesions cannot be photoreactivated . The “ reckless”  seemed to  be sensitive 
and didnot show any m utations as well, as the E xr~  cells, resisted to m utagen  effects. The 
8-MOP NUV photosensitizing effect resembles the effect m echanism  of 260 nm  NUV. The 
difference consists of the smaller ratio  of th e  suppressor m u tan ts  formed, and th e  small “ broth 
effect” , which is m ainly a consequence of th e  physiological effect of 8-MOP. I t  is possible, tha t 
the 8-MOP NUV com bination is an antim utagen  agent of new type , which p reven ts the forma­
tion  o f suppressor m utations from the poten tia lly  rem ovable photoproducts.

We can p u t on record: the lethal and mutagenic effect of the 8-MOP N UV  is a result 
of the 8-M OP-pirimidin codimers forming in the course of photosensitization. T he destruction 
in the cells can be elim inated from the DNA by excision and repair replication.
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A NUCLEUS PREOPTICUS HISTOLOGIAI ÉS 
HISTOKÉMIAI VIZSGÁLATA PONTYBAN 

(CYPRINUS CARPIO)
W E N G E R  TIB O R , K ER T ÉSZ  GYÖRGYI és A U E R  LÁSZLÓ

(Semmelweis O rvostudom ányi E gyetem  Szövet- és Fejlődéstani In tézete.
Igazgató: Dr. Törő Im re egyetemi tanár, B udapest)

Beérkezett: 1969 augusztus 12-én 

Bevezetés

H alak neurosecretios tevékenységéről számos vizsgálat ism eretes. E lő­
ször S ch arr er  [25, 26] csontos halakban  ta lá lt secretiós sejteket. É ppen  ezen 
első megfigyelések m ia tt számos szerző foglalkozott a halak diencephalonjá- 
n ak  neurosecretios tevékenységével.

Csontos halakban  a diencephalon két jelentős terü le tén  ta lá lunk  neuro­
secretios tevékenységet. A nucleus preopticusban és a nucleus tuberis la te rá ­
lisban. M egfigyelhető ezenkívül secretiós ak tiv itás  az ún. caudális neurosecre­
tios sejtekben is.

Á caudális neurosecretum  Gömöri-féle festéssel negatívan festődik 
]13, 10]. E lektronm ikroszkópos vizsgálatok alapján [11, 2] azonban bizonyossá 
v á lt, hogy a D ahlgren által le írt sejtekben [9] neurosecretum  van.

A diencephalon nucleus tuberis laterálisával (továbbiakban NTL) fog­
lalkozva ugyancsak az t ta lá lták , hogy Gömöri negatív  secretum ot ta rta lm az  
[7, 8, 12]. A vizsgálatok szerint az i t t  ta lá lh a tó  secretum  elsősorban a repro­
d u k tív  periodicitással függ össze, a gonádok m űködésére van  hatással.

A nucleus preopticust (tovább iakban  NPO) illetőleg csontos halakban  
számos vizsgála ttal találkozunk: A nguilla  anguilla: St u t in s k y  [32 ]; Morone: 
St a h l  [31 ]; Salmo irideus: L e g a it  [21 ]; Carassius auratus: P a l a y  [23 ]; 
Gadus calaris: B a r g m a n n  és K n o p p  [6 ]; Gadus morrhua: L e d e r is  [2 0 ]; Perca 
flu v ia tilis , Lebistes reticularis, Phoxinus laevis: F o l l e n iu s  [12 ]; Xyphophorus 
m aculatus: J a s in s k y  [17 ]; M isgurnus fo ss ilis : J a s in s k y  [18].

Cyprinus carpio N PO -jával foglalkozó közlem ényekkel az irodalom ban 
alig találkozunk. S c h a r r e r  a diencephalikus vegeta tív  m agvakat vizsgálva 
ezt a fa jt  is nézte [27], de a tovább iakban  a fajja l nem  foglalkozott. Az álta lunk  
ism ert irodalom ban egyedül K r s u l o w ic  [19] í r t  a faj neurosecretios tevékeny­
ségéről, de a N PO -t nem  részletezi. M agunk a NTL és a NPO histokém iai v i­
selkedését h ason líto ttuk  össze [35], részletesen azonban csak a N TL-ra té r ­
tü n k  ki.

Je len  m unkánkban  ponty , Cyprinus carpio nucleus preopticusának v izs­
gá la táva l foglalkozunk elsősorban histológiai és alapvető  histokém iai m ód­
szerekkel, anélkül, hogy a NPO enzym histokém iájával részletesen foglalkoz­
nánk.
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A nyag és módszer

V izsgálatainkat felnőtt, ivarilag  érett, m indkét nem ű, hazai édesvizeink­
ben m egtalálható pontyokon végeztük el. Az álla tokat a H alértékesítő  Válla­
la ttó l és a Fővárosi Á llat- és N övénykertből szereztük be. Az á lla tokat decapi- 
tá ltu k , m ajd az ag y ak a t Ca-formol, dextroses-form ol, Bouin, Carnoy és Helly 
keverékekben rögzíte ttük . Részben k ryosta t m etszeteket, részben paraffinos 
sorozat m etszeteket kész íte ttünk . M etszeteinket a következő festési eljárá­
sokkal feste ttük  m eg:

Gömöri-féle chrom haem atoxylin-phloxin [15],
Paraldehyd-fuchsin festés G a b e  szerint [14], 
ribonuclease emésztés e lő tt és u tán ,
BiLLENSTEiN-féle s a v a n y ú  fu c h s in n a l k o m b in á l t  c h ro m h a e m a to x y lin  [8]. 

H is to k é m ia i v iz s g á la ta in k  a k ö v e tk e z ő k  v o l ta k :
Szénhydrátok k im uta tására :

PÁS reakció diastaze és n y á l emésztés u tán , valam in t emésztés nélkül, 
Hale reakció,
Toluidin kék festés,
Alcián- kék festés,

Lipidek k im uta tására :
Sudan fekete festés,
Phosphin 3-R  festés,
Luxol fast-b lue MBS.

Fehérjék  és am inosavak k im uta tására :
Perhangyasav alcián-kék reakció A d a m s  és S l o p e r  szerint [1] alacsony 

pH -nál,
DDD-reakció SH- és SS-csoportok k im u ta tá sára ,
Tetrazonium  reakció,
N inhydrin-Schiff reakció.

Nuclein savak k im u ta tására :
Gallocyanin-chrom tim só ribonuclease emésztés u tán  és emésztés nélkül, 
Feulgen reakció.

Egyéb vizsgálatok:
M o n o a m in o k  k im u ta tá s a  F a lc k  és H il l a r p  s z e r in t  [11 /a], 
ScHMORL-féle l ip o fu c h s in  k im u ta tá s .

Eredmények

A nucleus preopticus az általunk vizsgált m inden egyes állatnál jól el­
különíthető vo lt. A hím- és nőnem ű egyedek között morphológiai különbséget 
alig ta láltunk , az sem volt je len tős. A NPO ebben a fa jban  is a harm adik  agy­
kam ra  két o ldalán  szim m etrikusan helyezkedik el a chiasm a opticum  m agas­
ságában (1. áb ra). A NPO sejtje i két fő csoportra oszthatók: pars parvocellu- 
larisra  és pars m agnocellularisra. A pars parvocellularis sejtjei inkább basali- 
san  és m edialisan helyezkednek el, míg a pars m agnocellularist dorsalisabban 
ta lá lhatjuk . A pars m agnocellularis sejtjei igen nagyok, néha a 60 — 70 m ikront 
is elérik. A sejtek  cytoplasm ájában igen nagy  m ennyiségben m eggyűlt secre- 
tu m  található . A secretum m al teli sejtek m ellett, viszonylag nyugalom ban 
levő sejteket is ta lá lh a tu n k . Ezen sejtekben kevés secretum  van (2. ábra).
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i .  ábra. A NPO elhelyezkedése a hypothalam us frontalis m etszetében. III. v en tr .: III. agy­
kam ra; Ep: ependym a; CHO: chiasma opticum , a nyíl a chiasinára irányul. Paraldehyd-

fuchsin festés, 32 x nagyítás

2. ábra. A pars magnocellularis részlete. Az A-val jelzett ny ilaknál secretum ban szegény sejtek, 
míg a B-vel jelzetteknél secretum dús sejtek látszanak. Paraldehyd-fuchsin festés, 12S x

nagyítás



3. ábra. A NPO területén levő secretiós sejtekben  jól megfigyelhető a perykaryonban  elhelyez­
kedő secretum  szemcsék jelenléte. U gyancsak jól látszik az axon pozitív „festődése” . A nyilak 

a secretum ban „szegény” sejtekre m u ta tn ak . Paraldehyd-fuchsin festés, 80 X nagyítás

4. ábra. A tractus preoptico-hypophysealis részlete. Paraldehyd-fuchsin festés, 150 x nagyítás



5. ábra. A NPO képe tetrazónium  reakcióval. I l i .  v en tr .: I I I .  agykamra; Tetrazónium  reakció,
80 X nagyítás

6. ábra. Váladékterm elő idegsejtek a N PO  területéről. DDD reakció SH  és SS csoportok 
egyidejű feltüntetésére, 128 x nagyítás



7. ábra. Perhangyasav-alciánkék pozitív se jtek  a NPO terü le térő l, 80 X nagyítás

S. ábra. A trac tus preoptico-hypophysealis részlete, perhangyasav-alciánkék reakcióval.
250 x  n a g y ítá s



A nnak elkülönítése céljából, hogy a G öm öri-pozitivitásért nem  a tyg- 
ro id  rögök felelősek-e ribonuclease emésztést végeztünk. Egy órás emésztés 
u tán  a Nissl-szemcsék eltűntek. A Göm öri-pozitivitásban csak alig észlelhető 
gyengülést ta lá ltunk . Az emésztés u tán  jól elő tűn tek  a mag körül elhelyezkedő 
szemcsék is, valam int ezeken a preparátum okon jo b b an  látszo tt az axonban 
jelenlevő secretum  (3. ábra). Em észtés u tán  is m eg tud tuk  figyelni a nyugalom ­
ban „ in ak tív  á llapotban” levő sejteket. A trac tu s  preoptico-hypophysealis 
a vizsgált állatokban m inden esetben jól m egfigyelhető volt. A környezettől 
dús secretum  tarta lm a m ia tt jól elkülönült (4. áb ra). Meg kell az t is említe­
nünk, hogy a Göm öri-pozitív szemcséket tarta lm azó  idegsejtek m ellett szám­
ta lan  glia sejt is lá th a tó  volt. Ezekben a glia sejtekben  Göm öri-pozitív szem­
cséket nem  tu d tu n k  megfigyelni.

H istokém iai v izsgálatainkkal azt p róbáltuk eldönteni, hogy a pontyban 
ta lá lh a tó  neurosecretum  milyen kém iai tu lajdonságú, és hogy található -e kü ­
lönbség m ás fajokhoz képest.

Lipideket, valam in t szénhidrátokat nem ta lá ltu n k  az alkalm azott me- 
thod ikával a mag terü le tén . A fehérjék k im u ta tá sá ra  szolgáló tetrazonium  
reakcióval erős pozitiv itást k ap tu n k  (5. ábra). E z az t is b izonyítja , hogy a 
secretum  fehérje term észetű  anyag. DDD reakciót, valam int perhangyasav- 
alcián kék reakciót végeztünk annak  k im u ta tására , hogy ta lá lhatunk-e  i t t  
SH- és SS-csoportokat. M indkét esetben erős pozitiv itást k ap tu n k  (6. és 7. 
ábra). A trac tu s  preoptico-hypophysealis terü le tén  ugyancsak pozitív  reak­
ciót ta lá ltu n k  ezen histokém iai m ódszerrel is, am i teh á t ugyancsak amellett 
szól, hogy a trac tu sb an  és a sejtekben levő secretum  azonos (8. ábra). Histo­
kém iai eredm ényeinket az I. sz. táb láza tb an  fog laltuk  össze, melyből kitűnik 
az, hogy olyan fehérje-term észetű anyagot ta lá ltu n k  a NPO sejtjeiben, mely 
SH - és SS-csoportot tarta lm azó  am inosavakból áll. N incs a secretum ban lipid 
és szénhidrát sem.

I . táblázat

Hisztokém iai vizsgálatok eredm ényei

Gömöri-féle chrom haem atoxylin 
Gabe-féle aldehyd-fuchsin (oxidációval)
Gabe-féle aldehyd-fuchsin (oxidáció nélkül)
Gabe-féle aldehyd-fuchsin (ribonuklease emésztés után) 
Azan festés 
Billenstein-féle festés

PÁS reakció emésztéssel
PÁS reakció emésztés nélkül
Hale reakció
Toluidin-kék reakció
Sudan-fekete festés
Phosphin 3R  festés
L uxol-Fast- Blue MBS
Perhangyasav-alcián- kék
DDD reakció SH és SS csoportokra
Tetrazonium  reakció
Gallocyanin-chromtimsó RNase emésztés u tán  
Feulgen reakció
Monoamin Falck és H ilarp szerint 
Schmorl-féle lipofuscin

erősen pozitív 
erősen pozitív 
negatív  
erősen pozitív
gyenge azocarmin pozitivitás
erős pozitivitás chromhaema-
toxylinnal
negatív
negatív
negatív
nincs m etachrom ásia 
negatív
negatív  (nincs fluorescencia)
negatív
erősen pozitív
erősen pozitív
erősen pozitív
negatív
negatív
gyenge fluorescencia 
negatív
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D iszk u ssz ió

P o n ty  nucleus preopticusának neurosecretioját vizsgáltuk speciális, 
a neurosecretum ot fe ltün tető  eljárásokkal és histokém iai m ódszerekkel. A 
NPO elhelyezkedése megegyezik m ás csontos halakban  találtakéval [12, 17, 18, 
24, 26, 31]. Az irodalom ban a C yprinus carpiot K rsulovic v izsgálta [19]. Nála 
sem ta lá lju k  meg a pars parvocellularis és a pars m agnocellularis éles külön­
válasz tását. Míg te h á t ezek a sejtcsoportok egyes halakban jól elkülöníthetők 
[5, 22, 27, 31], addig pontyban ez nem  lehetséges. A pars parvocellularisban 
m inden esetben kevesebb m ennyiségű secretumot ta láltunk . Ez az t is je len t­
heti, hogy a m agcsoport ezen részének a jelentősége a neurosecretiós folyam a­
tok szem pontjából kisebb.

A neurosecretiós granulum ok megjelenési form ája hasonló ahhoz am it 
m agasabb szerveződésű gerincesekben leírtak [4, 28, 33].

V izsgálataink az t m u ta tták , hogy ribonuklease emésztéssel a Gömöri- 
pozitív  szemcsék jó l elkülöníthetők a Nissl szemcséktől. E zt a m ethodikát 
kevés szerző alkalm azza, pedig vélem ényünk szerint a neurosecretiós vizsgá­
la toknál szinte rutinszerűen kellene használni. H istokém iai v izsgálatainkban 
azt tap asz ta ltu k , hogy pontyban a NPO secretum a fehérje term észetű  anyag, 
s viszonylag sok k én tarta lm ú  am inosavat ta rta lm az , mivel az SH - és SS-cso- 
p o rto k a t k im utató  reakciók erősen pozitívak vo ltak .

PÁS pozitiv itást nem ta lá ltu n k . Ugyancsak negatív  eredm ényt kaptunk 
a lip ideket illetőleg. S l o p e r  szerint is [30] erősen v ita th a tó  az, hogy a neuro- 
secretum  általában  tartalm az-e lipoid term észetű anyagokat. V izsgálataink 
lényegében megegyeznek S l o p e r , H o v e  és P e a r s e , valam int T e ic h m a n n , 
V ig h  és Á ros által ta lá ltakéval [30, 16, 34], kik szerin t a neurosecretum  első­
sorban fehérje-term észetű anyag.

Jelentősnek ta r t ju k  azt a m egfigyelésünket, hogy egyazon m agban k ü ­
lönböző ak tiv itású  sejtcsoportok látszanak. A N P O -t illetőleg ezzel az ered­
m énnyel eddig nem  találkoztunk . Véleményünk szerin t az, hogy egyszerre a 
secretiós fázis több  stád ium át m egtalálhatjuk  ugyanazon á lla tban , arra u tal, 
hogy a ponty  N PO -jában igen in tenzív  secretiós tevékenység v an .

Gerinctelen állatokra vonatkozólag m egállapíto tták  az t, hogy neuro­
secretiós tevékenység igen jelentős szabályozási m echanizm usként szerepel 
az egyedi élet során, szinte ez az egyedüli jelentős neurohum orális apparatus 
[3]. Magasabb szerveződésű á llatokban , pl. em lősökben k ife jle tt endokrin, 
illetve neuroendokrin rendszerrel találkozunk, m elynek egy részét képezi a 
neurosecretiós m űködés [29]. S zerin tünk  az, hogy a pontyban ilyen jelentős 
neurosecretiós ak tiv itással ta lálkozunk azt je len theti, hogy ebben  a fajban, 
illetve alacsonyabb rendű  gerincesekben a neurosecretió jelentősebb fe ladattal 
rendelkezik m int m agasabbrendűekben.

összefoglalás

Felnőtt m indkét nemű p o n ty  (Cyprinus carpio) nucleus preopticusát 
vizsgáltuk histológiai és histokém iai módszerekkel. Azt ta lá ltuk , hogy a NPO 
jelentős neurosecretiós tevékenységgel bír. A secretum  elsősorban kén tarta lm ú  
am inosavakat tarta lm azó  fehérje term észetű anyag.

P ontyban  a NPO pars parvo- és pars magno-cellularisa nem  különül el
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élesen. A kis sejtek a m ag medialis és basalis részén  vannak, kevesebb szám ­
b an  és kevesebb secretum ot ta rta lm aznak .

E gy állaton belül különböző ak tiv itású , secretum m al te li, illetve sec- 
re tum ban  szegény sejteke t ta lá ltu n k , am i azt je len the ti, hogy egy állat NPO- 
jában  a neurosecretiós fázis több részjelensége megfigyelhető.

A pon tyban  ta lá lt  jelentős neurosecretiós ak tiv itás  azt je len the ti, hogy 
a neurosecretió szerepe alacsonyabb szerveződésű gerincesekben jelentősebb 
m int m agasabbrendűekben.
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HISTOLOGICAL AND HISTOCHEM ICAL EXA M IN ATIO N  O F NUCLEUS PR EO PT IC U S 
(N PO ) IN  THE CARP (CYPRINUS CARPIO )

b y

T . Wenger, Gy. Kertész and L . A uer

W e exam ined the nucleus preopticus of adult carp of e ither sex by histochem ical and 
histological methods. W e found, th a t N PO  exhibit a significant neurosecretory activity. 
Considering the histochem ical nature of th e  secrete we saw, i t  was a m ateria l of protein in  
nature involving amino acids of sulphur conten t.

In  carps the pars p arvo  and pars magnocellular of N PO  does not separa te  sharply 
from each o ther. The sm all cells can be found on the basal an d  medial areas of th e  nucleus, in  
a smaller qu an tity  and th e y  contain less secrete.

Inside an animal, cells of different ac tiv ity , and fu ll o f secrete, respectively poor in  
can be found . This fact m eans th a t in th e  N PO  of anim al several partial phenom enons of 
neurosecretory phase can be considered.

The neurosecretory ac tiv ity  of carps allows us to follow: the role of neurosecretion in  
lower V erteb ra tes  is of g rea te r importance th a n  in higher ones.
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ГИСТОЛОГИЧЕСКОЕ И ГИСТОХИМИЧЕСКОЕ ИЗУЧЕНИЕ NUCLEUS PREOPCITUS
В КАРПЕ

Т. Венгер, Д. Кэртес и Л. Ауэр

Мы изучили nucleus preopticus взрослого карпа обоего пола г истохимическими и 
гистологическими методами. Мы нашли, что НПО имеет значительную невросекрецион- 
ную деятельность. Нам выяснилось, что секрет по его гистохимическому характеру явля­
ется бельковым, содержащимся серные аминокислоты, веществом.

В карпе НПО не резко отделяются pars parvo—и pars magnocellularis составные 
части. Мелкие клетки находятся в базальной и медиальной части, в небольшом количестве, 
и они содержат меньше секрета. Внутры одного животного мы нашли клетки разной 
активности богатых или бедных секретом. Это может значить, что в НПО одного живот­
ного можно наблюдать больше частных явлений невросекреторной фазы.

Найденная в карпе значительная невросекреторная активность допускает, что 
роль невросекреции имеет больше значений у нископробных позвоночных чем у высших.

\
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A NEUROSZEKRÉCIÓ HISZTOKÉMIAI VIZSGÁLATA 
A TAVIKAGYLÓ KÖZPONTI IDEGRENDSZERÉBEN

B. B A R A N Y I ILO N A

B udapesti O rvostudom ányi Egyetem  Szövet- és Fejlődéstani Intézet. Igazgató : Dr. Törő Im re 

Beérkezett: (átdolgozva) 1970. feb ruár 10-én.

Bevezetés

A M olluskák neuroszekréciós sejtjeinek hisztokém iai v izsgálata csak 
néhány évre vezethető  vissza. K uhlm ann  (1963) a Helicidaek neuroszekrétu- 
m át lipoproteinnek ta r t ja .  Simpson és mts. (1963) az Aplysia californica csiga­
faj szekrétum át glico-lipidnek, vag y  foszfo-lipidnek véli. K. R öhnisch (1964) 
szerint a P lanoarbarius csigafaj neuro-szekrétum a protein term észetűnek  
m ondható, mivel sem Sudan fekete festéssel, sem  PÁS reakcióval nem reagál 
pozitiven. Boer (1963) részletes hisztokém iai vizsgálatok a lap ján  a Pulm ona- 
tá k  neuroszekrétum át cystinben gazdag lipoproteinnek ta r t ja .

H a az irodalm i ada tokat egybevetjük, m egállap íthattuk , hogy a neuro- 
szekrétum  m ind a gerincesekben, m ind a gerinctelenekben igen különböző 
kémiai term észetű anyag lehet. M iután a M olluskák neuroszekrétum át p ro ­
teinnek, poliszaccharidának, lip idnek, vagy ezek kom plexének ta r tjá k , sa já t 
vizsgálatainkban is elsősorban e kém iai kom ponensek k im u ta tá sa ira  szorít­
koztunk a tav ikagyló  neuroszekrétum ával kapcsolatban.

Anyag és módszer

V izsgálatainkat a puhatestűek  törzsében a lem ezkopoltyúsok (Lamelli- 
branchiata) osztályba tartozó tav ikagyló  (A nodonta cygnea L.) központi 
idegrendszerében végeztük [4, 5]. Az élő á lla tokból k ioperáltuk  a központi 
idegrendszerhez tartozó  (cerebralis, pedalis, visceralis) ganglionpárokat. A k i­
operált ganglionokat azonnal B ouin, Carnoy, form ol, Helly fixálókba helyez­
tü k . A formollal fix á lt anyag egy részéből k rio sz tá tta l mínusz 20 fokon 6 m ik­
ron vastagságú m etszeteket kész íte ttünk . A form ollal fix á lt anyag m ásik 
részéből és a többi fixálókkal rö g z íte tt anyagból paraffin beágyazás u tán  5 
mikron vastagságú sorozatm etszeteket k ész íte ttü n k . A fehérjék k im u ta tá sá t 
n inhidrin  Schiff-, valam in t a te trazon ium  reakció [19] segítségével, tripszin  
és pepszin előkezelés elő tt és u tá n  végeztük el. Mivel a szekrétum -fehérjét 
cystinben és cysteinben gazdagnak ta r t já k , [1, 2, 3] ezért az SH  csoportok 
k im uta tására  elvégeztük a 2,2'-dihidroxi-6,6 '-dinaftil-diszulfid (DDD) reak ­
ciót [7, 18], valam in t a perbangyasav-alciánkék reakciót végeztük el (Adams 
és Sloper szerint, cit. 21).

A szénhidrátokat perjódsav Schiff (PAS) reakcióval, ille tve a megfelelő 
differenciáló hisztokém iai eljárással m u ta ttu k  k i [22].

A lipideket Sudan-black B-vel és Oil R ed O-val, 60 C°-on 48 órás piri- 
dines előkezelés elő tt és u tán  vizsgáltuk [14].
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K ontro llként, valam ennyi reakció és festési eljárás esetében paralel 
m etszeten paraldehid-fuchsin  és króm hem atoxilin-floxin festést alkalm az­
tunk  [10, 11].

Eredmények

Az 1. képen (k o n tro ll), Gömöri-pozitív anyagot tároló sejtek lá th a tó k  
a cerebralis ganglionban. Ezen sejtek cy toplazm ájában  ninhidrin Schiff-reak- 
cióval élénk rózsaszínű, finom  szemcsés, szinte hom ogénnek tűnő  anyagot 
tud tu n k  k im u ta tn i (2. áb ra). A ninhidrin  Schiffhez hasonló pozitív eredm ényt 
kap tunk  te trazonium  reakció  u tán  is.

A trip szin  em észtéssel 30 perc u tá n  a festési reakciók m eggyengültek, 
majd 1 órás emésztéssel a reakciók alig, vagy egyáltalán  nem m u ta th a tó k  ki. 
A tripszin emésztés u tá n  1 óra elteltével a citoplazm a paraldehid-fuchsinnal 
alig, vagy  egyáltalán nem  festődött.

A pepszin emésztés u tán  a n inh id rin  Schiff-reakcióban színelváltozást 
nem észleltünk.

A G öm öri-pozitív an y ag o t rak tározó  sejtekben az SS és SH csoportok 
k im u ta tására  szolgáló D D D  reagenssel a citoplazm ában élénk rózsaszínű, 
finom granu lált, pozitív  reakciót k ap tu n k  (3. ábra), úgyszintén a perhangya- 
savas alciánkék festéssel is pozitív reakció t észleltünk.

Ha a Göm öri-pozitív anyagot ta rta lm azó  sejteket perjódsav Schiff (PAS) 
reagenssel kezeltük, ak k o r a citoplazm a élénk rózsaszínű szemcsés, helyenként 
összefolyó erős reakciót ad o tt, különösen a Carnoy-fixáló u tán (4. áb ra). Az 
erős PÁS pozitivitás, n y á l emésztés u tá n  valam ivel csökkent. H a ezeket a 
p repará tum okat előzetesen ecetsav-anhidriddel kezeltük , 60 C°-on 2 órán 
keresztül a PÁS pozitiv itás megszűnt [18], (5. ábra), ezen kezelés u tá n  a pár­
huzamos m etszeteken a paraldehid-fuchin festéssel is igen gyenge, szin te  nega­
tívnak m ondható  reakció t kap tunk  (6. ábra).

Ha a Göm öri-pozitív anyagot tá ro ló  sejteket Sudan black B -vel vagy 
Oil Red O-val fe s te ttü k  meg, akkor a citoplazm ában található  1/2 /х-nál ki­
sebb granulum ok nem  festőd tek  meg. Az 1 p-nál, vag y  annál is nagyobb gra- 
nulum ok Sudan black B -vel jól festődtek. Ha a m etszeteket 48 órán keresztül 
60 C°-on piridinnel előkezeltük, akkor a lipidekben gazdag 1 ц m éretű  granu­
lumok vacuolizálódtak, Sudan black B -vel nem festőd tek .

A piridines kezelés u tán  a citoplazm ában levő 1/2 fi-nál kisebb m éretű 
granulum ok paraldehid-fuchsinnal (7. ábra), vagy króm hem atoxilin floxinnal 
jól festőd tek , viszont az 1 ,u vagy annál nagyobb granulum ok a pirid ines ke­
zelés u tá n  paraldehid-fuchsinnal vag y  króm hem atoxilinnal nem festődtek.

A Gömöri-pozitív sejtekben sav an y ú  m ukopolyszaccharidák k im u ta tá ­
sára szolgáló alciánkék, astrab lau , Hale-festések nem  ad tak  pozitív reakciót, 
s a to lu idinkék festés is az ún. béta m etakrom ázia képét adta.

Diszkusszió

H a a Göm öri-pozit ív  anyagot tá ro ló  sejteket n inh idrin  Schiff-reagenssel 
kezeljük, a c itop lazm ában  élénk rózsaszínű, finom szemcsés reakciót kapunk. 
Ez a reakció 30 perces trip sz in  emésztés u tán  m eggyengül, majd 1 órás emész­
tés u tán  eltűnik. A párhuzam os kon tro ll preparátum okban  1 órás tripszin
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1. kép: Kontroll. Gömöri-pozitív anyagot tároló sejtek. Festés: Paraldehyd-fuchsin.
N agyítás: 800 x



2. kép: N euroszekretnm ot tároló sejtek. N inhidrin Schiff-fcstéssel pozitív reakció t m u ta t­
nak. N agyítás: 1000 X

t„ ,,v , 4

3, kép: SS, SH csoportok együttes k im utatása D I) 1) reagenssel. N agyítás: 800 X



4. kép: Poliszaccharidák k im uta tása  PÁS reakcióval. N agyítás: 1000

щ

5. kép: 60 C -on 2 órás ecetsavanhidrides kezelés u tá n  a PÁS reakció negatív  eredm ényt
adott. N agyítás: 800



7. kép: 60 C°-on 48 órás piridines ex tractio  u tán  paraldehyd fuchsin festés. N agyítás:
1000 X

6. kép: 60 C°-on 2 órás ecetsavanhidrid kezelés u tán  paraldehyd fuchsin festés. N agyítás:
800 X



emésztés u tán  paraldehid-fuchsin festéssel ugyancsak nagyon gyenge festődés 
észlelhető.

H a a Göm öri-pozitív anyagot táro ló  sejteket DDD reagenssel kezeltük, 
erősen pozitív reakciót észleltünk. Ez az eredm ény megegyezik Áros (1963, 
1964, 1965) és Teichm ann és mts. (1967) a földigilisztára, valam in t Hagador- 
nak  (1964, 1966) a piócára vonatkozó adata ival.

A neuroszekréciós sejtek citoplazm ájában a perhangyasav-alciánkék 
festés szintén pozitív  eredm ényt m u ta to tt , s ez m egerősíti Boer (1965) csigákon 
k a p o tt eredm ényeit.

Az elvégzett hisztokém iai vizsgálatok alap ján  m egállapítható, hogy a 
tav ikagyló  idegsejtjeiben k im u ta to tt G öm öri-pozitív anyag fehérjét tarta lm az. 
A k a p o tt ada tok  alapján azt is k im ondhatjuk , hogy a granulum okban levő 
fehérje cystin t és cysteint tarta lm az hasonlóan a gyűrűsférgek Gömöri-pozi­
tív  anyagához.

A Göm öri-pozitív anyagot ta rta lm azó  sejtek  erős PÁS reakciót is m u­
ta t ta k .  Ez megegyezik N agabhushanam  (1963) osztrigában, valam in t Röhnisch 
(1964) tüdős csigákban k ap o tt eredm ényeivel.

A k im u ta to tt PÁS pozitív anyag nyálam ilázzal gyengén em észthető. 
E cetsavanhidriddel 60 C°-on 2 órán á t végzett előkezelés u tán  a PÁS poziti- 
v itás  megszűnik és ezzel egyidejűleg a Göm öri-pozitivitás is nagyon meg­
gyengül. Az erős PÁS pozitivitás arra  u ta l, hogy a neuroszekrétum ban a fe­
hérje term észetű  anyag m ellett még egy poliszaccharida kom ponens is van. 
Az erős PÁS pozitiv itást azonban nem  egyedül a Göm öri-pozitív anyag pli- 
szaccharida kom ponense adja, hanem  a citoplazm ában jelenlevő glikogén is, 
am it az elektronmikroszkópos vizsgálataink m egerősítettek. A glikogén eltá­
volítása u tán  a m egm aradó PÁS pozitiv itást v iszont a Gömöri pozitív  anyag 
pliszaccharida kom ponense adja, am i azzal b izonyítható , hogy az ecetsavan- 
h id rid  kezelés u tán  mind a PÁS reakció, mind a paraldehid-fuchsin festés 
negatív .

A Göm öri-pozitív anyagot tároló  sejtekben k im u ta th a tó  1/2 ^-nál k i­
sebb m éretű  granulum ok, amelyek az elemi neuroszekrétum  granulum oknak 
felel meg, sem Sudan black-B-vel, sem Oil Red-O -val nem festőd tek . Ez arra 
enged következtetn i, hogy a tavikagyló neuroszekrétum a lip ideket nem  ta r ­
talm az. Az idegsejtek citoplazm ájában az elemi neuroszekréciós granulu- 
m okon kívül 1 — 2 ц  vagy még ennél is nagyobb átm ére tű  testek  is ta lálhatók , 
m elyek sudan Ы аск-В-vel és Oil Red-O-val festődnek. Ezen ada tok  meg­
egyeznek Zs. N agy (1967) adataival. Ezen tes tek  nem  ta rto zn ak  a neuro- 
szekrétum ok csoportjába. V alószínűsíthető, hogy ezek lisosom ák, annál is 
inkább , m ert tarta lm azn ak  lizoszomalis enzim eket, nevezetesen sav an y ú  fosz- 
fa taze t, m elyet igen nagy mennyiségben tu d tu n k  k im uta tn i (1966).

A savanyú m ukopoliszaccharidák k im u ta tá sá ra  alkalm azott astrablau, 
alciánkék, Hale festések negatív  eredm énye ugyanakkor azt igazolja, hogy ez a 
PÁS pozitív anyag nem  tartozik  a savanyú m ukopoliszaccharidák csoport­
jáb a .

Összefoglalás

Az elvégzett hisztokém iai reakciók eredm ényei és az ezzel kapcsolatos 
irodalm i adatok  alapján feltehető, hogy a tav ikagyló  neuroszekrétum a pro­
tein-neutrális poliszaccharida komponensekből áll. E  két kom ponens minden
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valószínűség szerint egymással kom plex vegyületet a lko t. A szekrétum  granu- 
lum ainak  alkotásában résztvevő fehérje és poliszaccharida kom ponensek id en ­
tifikálása és pontosabb  elemzése csak finom abb biokém iai analízis a lap ján  
lehetséges.
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HISTOCHEM ICAL EXAM INATION O F N EU R O SEC R ETIO N  IN  T H E  CENTRAL 
NERVOUS SYSTEM OF F R E SH W A T E R  MUSSEL

by

В . I . Baranyi

On the basis o f th e  results of th e  histochem ical reactions perform ed and of literary  
d a ta , we suppose: th e  neurosecrete of freshw ater mussel consist of p rotein-neutral polysaccha­
ride components. In  all probability th e  two components — participating in  the  form ation of 
th e  secretory granules — can he identified and analyzed m ore exactly only by  means of more 
precise biochemical analysis.

ГИСТОХИМИЧЕСКОЕ ИССЛЕДОВАНИЕ НЕВРОСЕКРЕЦИИ 
В ЦЕНТРАЛЬНОЙ НЕРВНОЙ СИСТЕМЕ ОЗЕРНЫХ МОЛЛЮСК

И . Б. Барани

Допустимо на основе результатов произведенных гистохимических реакций, и 
литературных данных в связы с ними, что невросекрет озерного моллюска состоит из 
протеин-неутральных полисахаридных компонентов. Эти два компонента, по всей вероят­
ности, формируют комплектное соединение друг с другом. Идентификация и более точный 
анализ белковых, и полисахаридных компонентов, участвующих в формировании грану- 
лов секрета, может быть лишь через более тонкий биохемический анализ.
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Biológiai Köziem. X V I I . ,  1969. 91— 95.

A BETANINURIA EGYÉNI INGADOZÁSÁNAK 
VIZSGÁLATA

F O R R A I GYÖRGY, VÁGÚJFALVI DEZSŐ, LU TTER  A N D RÁ SN É és BÖLCSKEY PÉ TE R  

XIV. kér. Gyermekpoliklinika és G yógynövénykutató In tézet 

B eérkezett: 1969. október 28-án

Hess és M yers [7] m ár 50 évvel ezelőtt le írta  az t az észlelését, hogy egyes 
gyerm ekek vizeletében cékla fogyasztása u tá n  lila pigm ent jelenik meg, míg 
a többieké hasonló körülm ények közö tt festenyezetlen m arad. M int később e 
m inden életkorban gyakori jelenségről m ások [8, 9,14] m egállap íto tták , az 
ü r í te t t  anyag egy betanin nevű alkaloid, am ely a Centrospermae csoport más 
növényeiben is előfordul.

A betaninvizelés (betaninuria, röv. B Ú J  e redetét m agyarázó elméletek­
kel, azok pro és contra érveivel korábbi m unkákban  részletesen foglalkoz­
tu n k  [3, 4], i t t  csak m egem lítjük, hogy a genetikus hipotézis ( A llison  és 
M cW hirter, 1, Saldanha  és m ts a i , l l )  a céklaallergia elmélete (Z indler és Co- 
lovos, 15), s tisz tán  a környezeti tényezők szerepének hangsúlyozása (Geld- 
macher—v. M allinckrodt és mtsai, 5, 6), ezen belül pedig a vashiányos álla­
potokkal való összefüggés keresése ( Watson és mtsai, 13, Tunnessen és mtsai, 
12) egyaránt fellelhető az irodalom ban. Sajnos az egyes kísérletes m unkák 
eredm ényei a m etodikai különbségek m iatt aligha vethetők össze. A legtöbb 
szerző még m a is egyszerű vizuális módszerrel, a vizeletre való puszta  ránézés 
a lap ján  osztályozza az egyéneket betan in  k iválasztás szem pontjából: ez pon­
ta tla n  és összehasonlításra, még egy kísérleten belül is, alkalm atlan  eljárás. 
E  körülm ény v eze te tt bennünket pontosan s tan d ard izá lt módszer kidolgozá­
sára [3, 4]; ennek lényege, hogy részben a korább i cékla etetés h e ly e tt céklalé 
itatását vezettük be, s ezáltal lehetőség nyílt a b e tan in  pontosabb dozirozására, 
részben pedig Pulfrich-féle fo tom éter alkalm azásával a m éréseket objektí- 
vebb  alapra helyeztük.

K orábbi vizsgálataink során céklalé i ta tá s t  követően egy 244 tag ú  óvo­
dáskorú populáció BU  szem pontjából a norm álistó l szignifikánsan eltérő bí- 
m odális eloszlást m u ta to tt, em lékeztetve az egyetlen génpár á lta l á tö rö k íte tt 
tu lajdonságok átlag  populációban való eloszlására. Indokoltnak lá tszo tt teh á t 
annak  vizsgálata, vajon a BU egyazon személyre nézve m ennyire konstans 
tu lajdonság. A BU konstanciájának fokát eddig igen kevesen tanulm ányozták . 
R uh  és Garvin [10] 30 gyermek B U -járól szám olt be, 15 közül 8 esetben ész­
lelt ism ételt p igm entürítést; Cathala és mtsai [2] igen kis szám ú gyerm eket 
vizsgáltak, ezek közö tt ők is reg isztráltak  néhány  konzekvens betan in -ü rítő t. 
Geldmacher—v. Mallinckrodt és mtsai [6] nem ta lá ltá k  a BU-t ugyanazon egyé­
nen következetesen megismétlődő jelenségnek. B ár m etodikájuk korszerűbb a 
korábbiaknál (oszlopkrom atográfián alapszik), eredm ényeiket kétségessé 
teszi, hogy pácienseik esténként, o tthonukban  fogyaszto tták  el a céklát, s a

9 1



reggeli, behozott vizelet értékelése tö r té n t meg, így te h á t a betan in  ténylege­
sen b e v itt  adagját a k ísérletet végzők nem ellenőrizték.

F en tiek  alapján szükségesnek ta r to ttu k  a BU ingadozásának vizsgála tá t 
szigorúbb kísérleti fe lté telek  között.

Vizsgálati anyag és módszer

E gy  XIV . kerületi óvodában 28, középső korcsoportba tartozó , egym ás­
sal rokoni viszonyban nem  álló 4 — 5 éves gyermek, 1 — 2 hetes időközökben, 
összesen 3 —10 ízben, közvetlenül reggeli (egységesen 200 g tejeskávé) u tán  
100—100 ml ugyanazon konyhában készült céklalevet ivo tt. B ár a céklalevek 
m inden esetben úgy készültek, hogy az apróra v ág o tt cékla 24 órán á t  ecetes­
cukros lében ázott, a kísérlet során a levek p igm en tta rta lm ának  állandósága 
nem  v o lt teljesen b iztosítha tó . A gyerm ekek reggeli e lő tt ü ríte tt v izele té t el­
ö n tö ttü k . Vizsgálatra m in tá t 2 —2 1/2 óra m úlva v e ttü n k , m ert előzetes ta ­
pasz ta la ta ink  alapján ekkor van a p igm entkiválasztás csúcspontja. A betan in  
szelektív fényelnyelő tu lajdonságát használtuk fel. Pulfrich-fotom éterrel a 
fényelnyelési m axim um  530 nm körü l m u tatkozo tt. A vizelet sa já t színének 
jellem zésére, amely esetenként igen variábilis, extinkciót m értünk 660 nm- 
nél is, ahol a betan innak  gyakorlatilag nincs elnyelése. A két érték különbsége 
alap ján  egy A E  é rték e t kap tunk  (A E  =  E 530 — E eeo), amely a vizelet be tan in  
koncentrációjára jellem zőnek bizonyult. Az i ta to tt  lé m in tá já t m inden kísér­
let alkalm ával fo tom etriás v izsgála ttal ellenőriztük.

Eredmények

Szám ításaink szerin t a céklalé p igm en tta rta lm a és az ü r íte tt  p igm ent­
m ennyiség között P  =  2%-os valószínűségi szin tet m eghaladóan szignifikáns 
pozitív  összefüggés áll fenn (r =  0,72; P  =  2 % -ra  a kritikus r =  0,7155; 
P  =  1% -ra r =  0,7646). Mivel a céklalé p igm entta rta lm a különböző időpon­
to k b an  nem  volt te ljesen  azonos, az ü ríte tt b e tan in  mennyiségek á tlaga is 
időpontonként v á lto zo tt. Hogy a céklalé p igm entta rta lm ának  ingadozása 
okozta h a tá s t az értékelés során figyelm en kívül hagyhassuk, az a lapadatok  
bizonyos transzform ációjára vo lt szükség. E transzform áció során kiszám í­
to t tu k  az egyes időpontokban  ü r í te t t  pigm entm ennyiségek á tlag á t és a meg­
felelő időpontok a d a ta it  a megfelelő átlagok százalékaként fe jeztük  ki. (Ily 
m ódon nem csak a céklalé betan in  ta rta lm án ak  ingadozása okozta h a tást, 
hanem  az egyes időpontokban  esetleg fellépett egyéb környezeti h a táso k a t is 
kiküszöböltük.) A célból, hogy m atem atikai s ta tisz tika i értékelést végezhes­
sünk, csak azokat az egyedeket v e ttü k  figyelem be, kiknél legalább 8 adat 
állt rendelkezésünkre. Ahol 8 ad a t vo lt, o tt 1-et az egyed különböző időpon­
tokban  ü ríte tt pigm entm ennyiségeinek átlagával pótoltunk, ahol 10 adat 
volt, o t t  az átlaghoz legközelebb eső értéket h agy tuk  el. Az így n y e rt ad a to k ­
kal egytényezős varianciaanalízist végeztünk 16 egyedre, 9 ism étlésben (1. tá b ­
lázat).

A m atem atikai statisztikai értékelés szerint te h á t a kísérlet során a 7., 
12., 14., 25. és 28. sorszám ú személyek az átlagosnál (100,0-nál) szignifikán­
san tö b b , a 2., 5., 10., 11. és 20. sorszám ú személyek pedig szignifikánsan ke­
vesebb betan in t ü ríte ttek . M indkét csoportban 3 fiú  és 2 leány vo lt.
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J. táblázat
A vizsgált egyedek m ért /1E x  100 értékei (arab  számok) az I.—X . kísérlet folyamán és a 

transzform ált átlagok (a szövegben le írt módon szám ítva)

Sorszám I. II . .111 IV. V. VI. V II. VIII. IX . X.
transzformált

átlag

í 4,4 4,1 14,7 6,2
Ért

6,5
íkelt aa 

4,5
átok

3,2 1,0 2,1 109,44
2 4,4 2,1 2,9 1,4 2,2 1,5 5Д 5,3 — 1,2 6 4 ,5 5 -
4 7,7 3,4 5,5 — 5,0 5,9 2,8 5,2 2,1 3,2 109,33
5 3,0 4,6 3,0 2,8 2,1 2,7 2,6 1,5 1,8 62,78—
7 6,8 3,7 14,1 — 3,4 2,6 11,2 3,5 2,7 — 126,89+
8 3,1 3,6 9,9 3,9 9,9 2,2 4,0 — — 1,3 99,33

10 2,3 1,9 — 3,6 2,6 2,3 3,0 3,6 1,3 1,9 6 3 ,8 9 -
11 2,6 4,8 5,4 2,6 2,1 1,8 3,4 4,1 1,3 2,0 70,55—
12 12,2 3,9 6,2 6,4 6,3 3,4 5,1 2,9 3,4 130,04+
13 3,2 4,9 3,8 5,2 4,5 4,4 9,8 4,5 2,3 2,4 108,56
14 4,2 3,5 8,3 6,9 8,0 9,6 3,3 4,4 — — 129,11 +
19 4,7 5,0 10,3 4,6 4,1 1,0 2,3 1,9 2,6 92,78
20 3,3 2,6 2,8 4,2 2,8 2,3 3,2 4,0 — 1,7 6 8 ,4 4 -
21 3,8 4,0 7,8 5,6 3,0 4,2 4,4 1,3 1,7 89,22
25 10,6 6,4 14,7 5,9 7,6 5,6 8,4 6,1 3,0 1,9 155,44+
28 — 4,5 13,5 5,6 4,9 6,2 6,6 4,8 2,4 2,8 129,33+

100,60*

Hiányos adatok
3 5.6 3,7 6,9 3,6 4,9 5,9 — — — —

6 2,3 2,5 4,3 — — — — — — —
9 4,9 3,0 — • — 2,8 — — 3,5 2,2 2,7

15 5,8 4,4 6,3 ■ — 5,6 5,1 3,8 — — 1,3
16 _ 6,4 — 5,4 — 5,0 4,1 8,9 2,9 —
17 4,4 — 5,5 3,7 1,8 1,8 1,5 1,3
18 1,5 3,6 6,6 1,9 2,5 — — — 1,1
22 4,0 5,5 9,2 3,5 — 2,4 3,5 — 5,8
23 3,9 2,7 4,6 — 3,8 2,5 3,3 — 6,7 2,8
24 — — — 5,5 4,3 7,3 1,3 2,6
26 — 2,2 — 5,6 — 1,9 4,8 — 2,7 4,3

,  27 — — — — — 4,9 5,1 8,0 2,7 2,9
Átlag 4,7 3,8 7,6 4,5 4,7 3,9 4,4 4,7 2,3 2,4

SzD
1%

Jelmagyarázat:

— vizsgálat elm aradt
+  az átlagosnál szignifikánsan több pigm entet ürítő  egyedek
— az átlagosnál szignifikánsan kevesebb pigm entet ürítő egyedek
* az értékelt egyedek ü rítési átlaga
* * az összes vizsgált egyedek ürítési átlaga ( =  100%)

Eredm ényeink teh á t az t m u ta tják , hogy a betan in  k iválasztásában  b i­
zonyos törvényszerűségek m egállapíthatók. V annak egyének, ak ik  a többiek­
hez képest konzekvensen tö b b  és vannak , akik konzekvensen kevesebb pig­
m entet ürítenek  (illetve m in tá ju k  olyan alacsony A E  é rtéket m u ta t, hogy ez 
az ürítés h ián y á t jelenti, 1. korábbi m unk áin k at [3, 4]). Geldmacher—v. M al­
linckrodt és m tsai ellenkező jellegű következtetése [6] szerin tünk  csak azt je ­
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lenti, hogy módszerükkel, vizsgálati felté teleik  közö tt, nem  sikerült kim utatni 
ezt a konzekvenciát. A rra a kérdésre, hogy ez a többé-kevésbé következetesen 
m egnyilvánuló BU elsősorban örökletes, vagy elsősorban környezeti fak torok  
befolyása a la tt  áll-e, az eddigi vizsgálatok alapján még nem  lehet választ 
adni; az irodalom ban ta lá lh a tó  szélsőséges állásfoglalások helyett tovább i k í­
sérletes ad a to k ra  és azok megfelelő értékelésére van  szükség.

Összefoglalás

1. Szerzők a betan inu ria  (BU) m értékének m eghatározására korábban  
kidolgozott fotom etriás m ódszerükkel 28 4 —5 éves egészséges gyermek v ize­
letét v izsgálták  egyedenként 3 — 10 alkalom m al m eg ita to tt céklalé elfogyasz­
tása u tán .

2. A különböző időpontokban k ész íte tt céklalevek p igm en tta rta lm ának  
ingadozása okozta h a tá s t a nyert ada tok  megfelelő transzform álása segítségé­
vel kiküszöbölték.

3. A BU  konstanciá jának  m értékét vizsgálva a 28 gyermek ada ta i k ö ­
zül csak azon 16 egyed a d a ta it  vették  figyelembe, akik a 10 ita tási kísérletből 
legalább 8 esetben értékelhetően részt vettek .

4. A k iválaszto tt 16 egyénre nézve 9 ismétléses egytényezős varian c ia­
analízist végeztek, mely szerint P  =  1 %-os valószínűségi szinten 5 gyerm ek 
az átlagosnál szignifikánsan több, 5 az átlagosnál szignifikánsan kevesebb be- 
tan in t ü r íte tt .  A be tan in  k iválasztásában teh á t bizonyos következetesség 
m egállapítható.
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T H E  EXAM INATION O F IN D IV ID U A L V A R IA B ILITY  O F B ET A N lN U R IA

by

Gy. Forrai, D . Vágújfalvi, A . Lutter and P. Bölcskey

(a) A uthors by means o f th e ir  earlier photom etrical m ethods, exam ined the u rine of 
28,4—5 years old healthy children, after consum ption of beetroot juice 3— 10 times individually  
— in  order to  decide the ex ten t of the betaninuria (BU).

(b) The effect caused by  th e  variation of p igm ent content of beetroot juice sam ples, 
m ade in d ifferent term s, was elim inated by the help of adequate transform ation of the da ta  
obtained.

(c) E xam ining the size o f B U  constancy — there  were considered the da ta  only of those 
16 of 28 individuals, partic ipated  as evaluable a t least 8 times of the 10 lo watering experim ents.

(d) As fa r as the 16 ind iv iduals considered, an  analysis of variance in 9 repetitions 
w as perform ed. According to  th is on a probability  level of P =  1 per cen t 5 children excreted 
significantly m ore betanin th an  the  average, and 5 significantly less of it. Consequently in  the 
excretion of b e tan in  a definite o rder can be sta ted , j

ИЗУЧЕНИЕ ИНДИВИДУАЛЬНЫХ КОЛЕБАНИЙ БЕТАНИНУРИИ 

Г. Форраи, Д. Вагуйфальви, А. Луттер и П. Белчкеи

(а) С целью определить масштаб бетанинурии (БУ), авторы рассматривали заранее 
разработанной ими фотометрической методой урину 28 четырех-пятилетних здоровых 
детей таким образом, что дети еще перед рассмотрением пили по одному с три раза до 
десяти раза свекольного сока.

(б) Действие причиненное колебанием содержания пигмента в стекольном соку, 
изготовленном в разные сроки, выключили при помощи подходящей трансформации по­
лученных данных.

(в) Рассматривая масштаб Констанции БУ, имели в виду данные только 16 инди­
видуумов среди данных 28 ребят, которые минимум восемь раз участвовали в оцениваемом 
исследовании из десяти случаях, когда им дали пить.

(г) По 16 выделенным индивидуумам произвели 9 повторенных анализов варианции 
одного фактора; исходя на уровне вероятности П =  1 проценту, установили что 5 ребят 
испустили значительно больше бетанина среднего, а 5 ребят значительно меньше, значит, 
можно установить некоторую последовательность в выделении бетанина.
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A STRUKTÚRA ÉS FUNKCIÓ SZEREPE 
AZ ÉLET KELETKEZÉSÉBEN

HORVÁTH SÁNDOR 

ETTE Mikrobiológiai Intézete, B udapest 

Beérkezett: 1969. m ájus 12-én

Az egyes szakágak művelői a biológián belül előbb utóbb  elju tnak azok­
n ak  a végső kérdéseknek a felvetéséhez, am elyek még nem ta rto zn ak  a filo ­
zófia illetékességi körébe, jelentőségük azonban rendszerint tú lnő  a szakág 
keretein . Ilyen kérdés, am elyet k iindulópon tunknak  választo ttuk , a baktérium  
fogalm ának m eghatározása.

A baktérium ok viszonylag egyértelm ű definíciója csupán az u ltrastruk- 
tú rak u ta tá s  eredm ényei alapján vált lehetővé. Az elektronmikroszkópos vizs­
gálatok olyan állandó bélyegeket állap íto ttak  meg, amelyek Staniernek és 
van Nielnek (1962) lehetővé te tté k  egy általánosan elfogadható m eghatározás 
kidolgozását. M indketten a baktérium  u ltrastruk tú rá jábó l indu ltak  ki és 
alapvető  m eghatározó bélyegnek többek között a baktérium -sejtm aghártya 
h iányát ta r tjá k . A baktérium  egyéb sejtalkotói is, habár funkcionálisan létez­
nek (m itochondrium , kloroplasztisz, stb.), alacsonyabb szerveződési és szerve­
zettségi stád ium ot m u ta tnak . Ez a szerveződés ugyanakkor nagyobb hajlé­
konyságot biztosít a baktérium  szám ára általában  a funkcionális alkalm azko­
dás m ellett a struk tu rális  alkalm azkodásra is. H a ezt a szem léletet, a s tru k ­
tú ra  alapján tö rténő  m eghatározást és csoportosítást k iterjesz tjük  az élő­
világra, érdekes eredm ényekre ju tu n k , amelyek nem  csupán az élet keletke­
zésére bolygónkon, hanem  annak evolúciójára vonatkozóan is m egfontolásra 
érdem es következtetéseket tesznek lehetővé. Szervezettségi sz in tjük  alapján 
a következő felosztást tehetjük  az élőlények k ö zö tt:

1. Acellularia 2. Cellularia
1.1. Y irionta 2.1. P rokaryon ta  2.2. K aryon ta
1.1.1. Yirales 2.1.1. Unicellularia 2.2.1. U nicellularia

2.1.1.1. B acteria 2.2.2. P luricellularia
ad. 2.2.1. Unicellularia 2.1.1.2. Schizo- ad. 2.2.2. P luricellularia
2.2.1.1. Algae phyceae 2.2.2.1. P lan tae
2.2.1.2. Protozoa 2.2.2.2. Anim alia
2.2.1.3. Mixomycetes ? 2.2.2.3. Fungi

Vizsgáljuk meg sorban az egyes csoportok jellem zőit és a felosztás a lap ­
já t .  Az Acellularia a sejtszerkezet nélküli lényeket csoportosítja, ezekből p illa­
na tny ilag  a különböző vírusokat ism erjük. Jelenlegi felfogásunk alapján m á­
sodlagosan egyszerűsödött lények, amelyek az élet kialakulása után jö ttek  
létre. E rre nem  csupán m etabolikus enzim rendszerük hiánya u tal, hanem a
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virion stabilizált, önreprodukcióra képes stru k tú rá ja  is. A kérdés az, hogy 
fokozatos, parazitikus degenerációval, vagy  spontán lysogeniával, ill. ehhez 
hasonló ugrásszerű fo lyam at eredm ényeként jö ttek-e lé tre . A kérdést viszony­
lag n y ito ttá  te tte  a nagyvírusok (Psittacosis-Trachom a-Lym phogranulom a 
csoport) átm enetinek tű n ő  jellege a p ara tro f, obiigát se jtparazita  baktérium ok 
és a valódi vírusok közö tt. Az újabb vizsgálatok azonban k im u ta tták  szaporo­
dásuk ciklikus, osztódásos jellegét, és fén y t deríte ttek  a paratrofizm us alap­
vető okára. A nagyvírusok csökevényes m etabolikus enzim rendszerrel rendel­
keznek, ellenben energiaparaziták. Ezek a felismerések lehetővé te t té k  szár­
m az ta tá su k a t Gram ( —) coccusokból, am elyek recens képviselője a Neisseria- 
csoport (Moulder 1966). A Virales és a Bacteria k ö zö tt a szakadék fennáll, 
amely felfogásunk szerin t törvényszerűséget tükröz. A másik kérdés, amelyet 
a Virales-el kapcsolatban fel szoktak vetn i, a v írusok  élőlény-jellege. Míg 
Stanley (K aplan, 1966) szerint ez ízlés dolga, sokan élettelennek, m ások élő­
lénynek tek in tik , a m egoldást a két álláspont egyesítésében kell keresnünk. 
A vírusok élettelenek a sejten kívül és élővé válnak a sejtbe tö rténő behato lá­
suk u tá n , amely a sejt pusztulásával já r . Nem csupán m etabolikus, hanem 
stru k tú rp araz iták  is.

A Cellularia-csoport két nagy alcsoportot ta rta lm az . Az egyik, a Pro- 
karyon ta , nem rendelkezik valódi nucleussal, csupán m aghártya nélküli nuk- 
leoiddal. K loroplasztiszaik sincsenek, az esetleges fotoszintetizálók pigm entjei 
krom atofórákban, kisebb struk turális egységekbe lokalizálva diffúzán helyez­
kednek el a sejtekben. Organellumok helyett organoidokat, illetőleg equiva- 
lens funkcionális s tru k tú rák a t ta lá lu n k  (pl. a baktérium ok se jth á rty á ja  respi­
rációs funkciót is ellát). S trukturális szerveződési sz in tjüket tek in tv e , az ala­
csony, ill. a legalacsonyabb minőségi szin tet képviselik. Ez te tte  és teszi lehe­
tővé, hogy az evolúció során struk tu rális átalakulást ne kelljen végrehajtaniuk, 
evolúciójuk néhány form ális alaki tényezőtől eltek in tve, amely egyébként is 
rendszerin t a környezet függvénye (alak), csupán biokém iai jellegű. A két cso­
port, am elyet egym ástól nehéz a p rokaryon tán  belül m egkülönböztetni, hi­
szen egyesekről v ita  folyik, hogy színtelen algák-e, vagy  baktérium ok (Prings- 
heim, 1963), élesen elhatárolható  a karyonták tó l.

Az Unicellularia K aryon ta csoportja  tarta lm azza az algákat és a proto­
zoákat. Egysejtűek, a sejtenbelüli szerveződés alapform ái (pl. a sejtm ag), fej­
le ttebb  szintet képviselnek. M aghártyával, m itokondrium m al, s tb . rendel­
keznek. Evolúciójuk intracellularis strukturo-funkcionális evolúció, az evo­
lúció sejten belüli morfológiai jellem zőkben, amelyek m eghatározott funkció­
k a t hordoznak, jelentkezik  (sejt organellumok).

Az U nicellularia-ra jellemző, hogy bár két különböző szervezettségi szin­
te t képvisel, m egjelennek rendszerint az evolúciós sor végén tendenciák , ame­
lyek a Pluricellularia szerveződési form ái felé m u ta tn ak . Az elért, ill. eredetileg 
k ia laku lt szerveződés azonban elvi ak ad ály t jelent a minőségileg magasabb 
szerveződési form át elválasztó h a tá r átlépéséhez. Megjegyzendő, hogy nem  tel­
jesen tisz tázo tt a M yxomycetes helye, ill. kategóriája . H abár á lta lában  a 
Fungi-hoz, vagy a Protozoa-hoz sorolják , nem k izá r t i t t  harm adik  csoport­
kén t való felfogása sem. A Pluricellularia képviseli a legm agasabb szerveződési 
szin tet. In tercellularis morfológiai differenciáció zajlik  le, amely orgánumok 
képződéséhez vezet az evolúció során. A soksejtű organizmus se jtje it tartós 
és m élyreható kölcsönhatás köti egym áshoz, amely feltételezi az organizmus- 
kénti összetartozást. A sejtek m aguk morfológiai evolúciót nem  végeznek,
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csupán alkalm azkodnak morfológiailag és funkcionálisan is az organizm us, 
illetőleg az orgánum ok evolúciójához.

Az evolúció kezdetén több  típusa a laku lt ki a Pluricellularianak: a n ö ­
vények, az állatok és nyugodt lelkiism erettel ide sorolhatjuk azonos szin ten  
a gom bákat is. N y itva  lehet eg y ú tta l hagyni a lehetőséget, hogy részletesebb 
analízis eredm ényeként több csoport kerülhet ebbe a kategóriába ezen a szin­
ten .

Á ttek in te ttü k  stru k tu rá lisan  a jelenlegi ism eretek a lap ján  az élőlények 
csoportjait. S tru k tú rá ju k  élesen elválasztja ők et egymástól és kialakult fo r­
m ájukban  valószínűtlenné teszik az egymásból való szárm aztatást. I t t  m eg­
ko ck áz ta th a tju k  az t az állítást, hogy egymás m ellett, többé-kevésbé egym ás­
tó l függetlenül jö tte k  létre a bioszféra egym ással harm onizáló részeként. 
Az általános összekötő kapocs a funkció. Az általános értelem be véve k é t 
alapvető  fo lyam at zajlik le minden  élőlényben. 1. Az energianyerő folyam atok.
2. A bioszintézis. A k é t fo lyam at térben és időben nem elkülönülve, hanem  
összefonódva jelentkezik , az egyes fo lyam atokban résztvevő anyagok ese ten­
k én t bárm elyik fo lyam at részeseivé válhatnak , funkcionálisan azonban egy­
értelm űen elkülöníthetők. A bioszintézis á lta láb an  endergon folyam at, az 
energiát szolgáltató, lebom lott sa já t s tru k tú rák  és az új s tru k tú rák  felépíté­
sét jelezzük vele. Az energianyerő folyam atok: redox fo lyam atok  és az en er­
g iát szolgáltatják  az előbbiekhez. Az összekötő kapocs a k e ttő  között a nagy- 
energiájú foszfátkötések. A m ennyire különböznek s truk tu rá lisan  az egyes 
csoportok, annyira  közösek a funkcionális alapfolyam atok. P éldakén t az en er­
gianyerő fo lyam atokat hozzuk fel. Az alapm echanizm us: a hidrogéndonor lé­
pésenként oxidálódik, az elektronok vagy a [H ] gyök pedig a tran szp o rtren d ­
szereken keresztül a hidrogénacceptorboz ju t .  Elvileg m indegy, hogy a Él- 
donor szerves-e vagy  szervetlen, organotróf vagy  kem otróf-e a folyam at. 
Elvileg m indegy a H -acceptor jellege is. G yakorlati szem pontból meg kell 
kü lönböztetnünk szerves (erjedés) és szervetlen (légzés) H -acceptorokat. 
Az u tóbb it kénytelenek vagyunk m ég két részre, az aerob légzésre (H-accep- 
to r: 0 2) és anaerob légzésre (H -acceptor: N 0 3~, S 0 4- -  stb .), vagyis a n itrá t-  
és egyéb redukálókra felosztani. Ez a felosztás (Sistrom , 1962) feleslegessé teszi 
az asszimiláció és disszimiláció b izonytalan m egfogalm azását és elmossa a 
látszólag m erev különbséget az au to tró f és h e te ro tró f organizm usok kö zö tt. 
Fotoszintézist végzők (fototrófok) csak anny iban  különböznek a redukált 
á llapotú  vegyületeket oxidálóktól (kemotrófok), hogy az élőlény egy előzetes 
lépésben előbb redukálja  az energianyerő fo lyam atba H -donorként belépő 
m olekulát.

Az alapvető életfolyam atok képe így általános érvénnyel, leegyszerű­
sítve jelentkezik és a s tru k tú rák , valam int a funkcionális fo lyam atok jelenlegi 
képe alapján következtetéseket vonhatunk  le a m últra, vagyis az élet k e le t­
kezésére és evolúciójára vonatkozóan.

Ehhez k é t tényező t kell m ég figyelembe vennünk. Az egyik az élet lé­
nyegének m eghatározása, a m ásik a Bauer E rv in  által fe lá llíto tt energetikai 
elv (Bauer, 1967). A k e ttő  k itűnően  kiegészíti egym ást és összekapcsolásuk 
m indkettő  m élyebb m egértéséhez vezet.

Az élet lényegének a m eghatározásához a term észettudom ányok és a 
filozófia h atárterü le tére  kell figyelm ünket fo rd ítanunk . H a az életjelenségek 
a lap ján  (ingerlékenység, szaporodás stb.) k ívánnánk  az élet lényegét m egha­
tározni, úgy csupán an n y it m ondanánk más szavakkal, hogy az élőlény él.
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Az élet lényegét az anyag lényegében, an n ak  állandóan mozgó változó jelle­
gében kell keresnünk. I t t  k é t fogalm at elöljáróban m eg kell kü lönbözte t­
nünk: Az anyag  m ozgásform áit és anyagi rendszerek fejlődését. Az előbbiek 
az anyagi részek és energ iatarta lm uk függvényében jelennek  meg és a laku l­
nak á t egym ásba, az anyagi rendszerek fejlődése ezeknek a m ozgásform áknak 
változásai következtében jö n  létre. A m ozgásform ákat k é t fő csoportba oszt­
h a tjuk , az élettelen és az élő anyag mozgásform áira. Az előbbi csoportba ta r ­
toznak a fizikai és kém iai, az utóbbiba a biológiai és társadalm i m ozgásfor­
mák. Az ún . m echanikai mozgásforma tu lajdonképpen  nem  m ozgásforma, 
hanem  az anyagi rendszerek kölcsönhatásainak eredm énye, amelyek alap jáu l 
az anyagi rendszerekben az anyag m ozgásform a-állapota szolgál. M echanikai 
mozgást végezhetnek és végeznek is az állandóan ható kölcsönhatások követ­
kezm ényeképpen élettelen és élő rendszerek egyaránt.

Az élettelen anyag mozgásformái bennünket p illanatnyilag  csupán  az 
élő anyag-m ozgásform a első típusa, a biológiai m ozgásform a k ialakulása és 
jellege szem pontjából érdekelnek, ezért csupán a fe lté tlenü l szükséges m érté­
kig foglalkozunk vele. A mozgásforma az anyag önm ozgásának kifejeződése. 
Ez alól a biológiai m ozgásform a sem k ivétel. A biológiai mozgásforma felté­
telezi megfelelően kom plex, nagy szervezettségű s tru k tú ráv a l rendelkező 
anyag létezését, amely ezeknek a feltételeknek a teljesülése esetén élni fog, 
minden külső ok nélkül. Az anyag önm ozgása megfelelő szintű szerveződés 
esetén biológiai m ozgásform ába csap á t, élővé válik. I t t  szeretném  hangsú­
lyozni a s tru k tú ra  szerepét három  okból. A s tru k tú rák b a  szerveződés előfel­
tétele az élő anyag m unkavégzésének, p l. rövidrezárt galvánelem ekkel m un­
k á t nem  lehet végezni. A m unkavégzéshez mindig té rb en  elkülönített energia­
szintkülönbségre van szükség. Az élő szervezet m unkavégzését m ás részről 
a lebomló s tru k tú rák a t addig  fenntartó  energiákból fedezi. H arm adszor pe­
dig térbeli elkülönítésre van  szükség az élőlényben lezajló folyam atok térbeli 
és időbeli m eghatározására.

Fentiekből önként következik, hogy a funkciók, am elyeket a k ialaku lt 
s tru k tú rák  végeznek, nem  feltétlenül egyetlen struk tú rarendszerben  végez­
hetők el. A különböző s tru k tú rák  különbözhetnek egym ástól, azonban lehe­
tővé kell ten n iü k  ugyanazon funkciók gyakorlását, am elyek a fehérjealapú 
életet hordozó anyag m agas szervezettségi fokát b iz to sítják . Ez az oka annak, 
hogy míg u ltra s tru k tú ráb an  olyan könnyen  észlelhető különbségeket ta lálunk  
a bak térium ok és pl. az élesztők vagy az állati sejt k ö zö tt, funkcionális alap­
folyam ataikban  az előbb idéze tt közös nevezőre hozhatók . Az élet bolygón­
kon két u ltras tru k tu rá lis  szinten és tö b b  szerveződési form ában stabilizáló­
do tt, am elyről m ár vázla tos á ttek in tést ad tunk .

A s tru k tú ra  szerepének boncolgatásakor még egy dolgot kell figyelembe 
venni. Az élő rendszer s tru k tú rá i nincsenek egyensúlyi állapotban, fe n n ta rtá ­
sukhoz energia szükséges, állandó m unkavégzés (B auer, 1967). A nyagcserét, 
i t t  az energianyerő fo lyam atokra gondolunk elsősorban, azonban m ár élő, 
energiák árán  fen n ta rto tt s tru k tú rák  segítségével lehet végezni. E bbő l auto­
m atikusan következik egy prim er energiaforrás felté tlen  szükségessége.

M ielőtt továbbm ennénk, vegyük szemügyre a kérdést kozm ikus olda­
láról. A biológiai m ozgásform a definíciójából nem feltétlenül következik  a 
fehérjének, m int az élet hordozójának m onopólium a. Elvileg lehetséges más, 
a bolygónkon létrejö ttő l eltérő alapú éle t, ha az anyag  szervezettsége, struk­
tú rá ja , energ iatarta lm a k iv á ltja  a biológiai mozgásform ának megfelelő moz-



gást. Engels ism ert té telének , hogy az élet a fehérje létezési m ódja, ez nem 
m ond ellent. Bolygónk viszonyai k ö zö tt a fehérjékből álló kom plex rendsze­
rek v á ltak  az élet hordozóivá. Míg egyik oldalról m egengedjük nem  fehérje­
alapú életform ák létezését, másik oldalról le kell szögezni, hogy elvileg a fe­
hérjealapú  élet sem bolygónk privilégium a. Ezt a bolygó term észeti ad o ttsá­
gain k ívül m eghatározza a naprendszerben elfoglalt helyzete is. A fehérje­
alapú  élet szám ára csak olyan bolygó jöhet szám ításba, am elyik a biológiai 
zónán belül fekszik, vagyis ahol a n ap tó l való távo lság  a víz forrás és fagyás­
po n t közö tti hőm érsékletét lehetővé teszi.

T érjünk  vissza a földre és vegyük szemügyre az élet keletkezésének földi 
fe lté te le it. Az első eldöntendő kérdés az volt, hogy lehetséges-e egyáltalán 
am inosavaknak, ill. fehérjéknek lé tre jö tte  szervetlen anyagokból. Miller köz­
ism ert kísérlete form ailag is válaszolt erre a kérdésre. A második kérdés az, 
hogyan jö tte k  létre ezekből a szerves alapvegyületekből az első, valóban  élő 
lények. Opariné az érdem , hogy részletes h ipotézist dolgozott ki a szerves 
vegyületek  evolúciójáról, a koacervátum ok képződéséről és az ezekből k iala­
kuló első élőlények megjelenéséről. E lm életében fontos szerepet já tsz ik  a te r­
mészetes kiválogatódás (Oparin, 1960). Sajnos, elm életét s ta tik u sn ak  kell 
tek in ten ü n k , és nézetünk  szerint bizonyos m értékig visszavetítése az evolúció 
nap ja in k b an  széles körben  elterjedt felfogásának. Ez a felfogás nélkülözi az 
evolúció m ozgatórugóinak m agyaráza tát és elhanyagolja olyan tényezők sze­
repét, m in t az élő szervezetek létének energetikai feltételei. Oparin elm életé­
nek néhány  gyenge p o n tjá t az alábbiakban  lehetne összefoglalni. 1. Nincs 
szükség annak  feltételezésére, hogy az élet fontosságú szerves vegyületek a 
szerves kém iai tankönyvekben  álta lában  tárgyalt sorrendben alaku ljanak  ki. 
V alam ennyi vegyület lé tre jöhet egyidőben, egymás m ellett is. Ez csupán ki­
indulóanyagok, megfelelő kata lizá to rok  és energia kérdése. 2. A koacervátum  
O parin szerint dinam ikus egyensúlyban van a környezetével. Az élőlény nem 
lehet sem dinam ikus, sem  statikus, sem  egyéb egyensúlyban környezetével. 
A bban a p illanatban, am ikor egyensúlyba kerül, m egszűnik élni. Az élet ál­
landóan m unkát végez az egyensúly ellen. 3. Oparin szerin t az élet k ialakulása 
szervetlenből a szerves vegyületeken keresztül az élő anyagig a term észetes 
kiválogatódás segítségével megy végbe. Meg kell azonban á llap ítanunk, anél­
kül, hogy a kérdést i t t  m ost részletesebben elemezni tu d n án k , hogy a darw ini 
term észetes kiválogatódás elmélete m ég a m ár lé tre jö tt élet evolúcióját sem 
írja  le kielégítően, hanem  annak  törvényei csak az evolúció különböző lépcső­
fokain h a tn ak  és érvényesek. Ez érthetővé teszi, hogy a fejlődést fokozatos 
á tm eneteken  belüli m inőségi ugrásokkal ábrázolja. Mivel jelen dolgozatunkban 
csupán az élet keletkezési körülm ényeit elemezzük bizonyos szem pontból és 
az evolúcióra abból szükségszerűen fakadó  következtetésekre nem  té rh e tü n k  
ki, csupán arra  szorítkozunk, hogy felhívjuk a figyelm et a közvetlen minőségi 
ugrások lehetőségére és szükségességére.

Az élet keletkezését lehetővé tev ő  prim er energiaforrások szám a korlá­
to zo tt. A rad ioaktív  bom lás energiája az egyik lehetőség. A recens élőlények 
közül egyik sem tu d ja  a rad ioaktív  bom lás energiáját hasznosítani, ső t, h a tá ­
rozo ttan  károsítja  az élőlény s tru k tú rá it. Nincs okunk  feltételezni, hogy a 
m últban  m ásképp le tt  volna, ezért ezt a lehetőséget szám ításon k ívül hagy­
h a tju k . Másik lehetőség a bolygó geokémiai fejlődése során lé tre jö tt vegyüle- 
tekben  rejlő energia felszabadítása, ill. felszabadulása. Esetlegessége és meg­
győző példák hiánya m ia tt ez sem jö h e t szóba. A harm adik  lehetőség a Nap
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sugárzó energiája. A fotokém iai reakcióknak az egész bolygóra k iterjedő  egye­
tem es és állandó jellege, valam in t az a tény , hogy a bioszféra szám ára a n ap ­
energia b iztosítja  jelenleg is az energ iatarta lm ú, redukált á llapotú  vegyületek 
létrejö ttéhez az energetikai felté teleket, önként k ínálja a m egoldást.

M ielőtt továbbm ennénk , m eg kell állap ítanunk  néhány elvet az életről, 
m in t jelenségről, am elyek segítségünkre lehetnek a továbbiak során. 1. Az élet 
nem  véletlen jelenség. A bolygón, ha a feltételek adva vannak, annak  megha­
tá ro z o tt fejlődési szakaszában szükségszerűen megjelenik. 2. Az élet kelet­
kezése nem  véletlen  jelenség. Nem  elszigetelten, különlegesen kedvező körül­
m ények véletlen összetalálkozása esetén egy, vagy  két helyen jön  létre, ha­
nem  gyakorlatilag  p lanetáris m éretekben. 3. Az élet vizes fázisban (az ősóceán­
ban) jön  létre. A nnak a kérdésnek a boncolgatása, hogy az élet első megjele­
nési form ái au to tró f, vagy  h e te ro tró f jellegűek voltak , nem  já ru lh a t hozzá 
érdem ben problém ánk m egoldásához, m ert a) az élet létre jö ttéhez energia- 
forrásra vo lt szükség és az első form ák nem sorolhatók egyik kategóriába sem, 
b) a k e ttő  között elvi különbség nincs, a fotoredukció (fototrófok) a bioszfé­
rán  belüli specializáció eredm énye. 4. Az élet keletkezése során nem  élőlények, 
hanem  a bolygó bioszférája jön  létre . Term észetesen nem m isztikus értelem ­
ben , a világorganizm us értelm ében, hanem a kialakuló  térbeli és időbeli össz­
hangot jelezve a kifejezéssel. Az élet keletkezésének fő fizikai és kémiai fel­
té te le it az alábbiakban  foglalhatjuk  össze:

1. Megfelelő k lim atikus viszonyok.
2. Különböző nagym olekulájú  szerves vegyületek nagy koncentrációja.
3. Megfelelő energiaforrás (a nap sugárzó energiája).
Ezeknek a fe lté te leknek  együttes m egléte esetén az élő anyag  kialaku­

lása lehetséges és ezek a feltételek a fö ld tö rténet m eghatározott szakaszán 
létrejönnek. Az élet keletkezése, habár pillanatszerű  és ugrásszerű, összessé­
gében mégis hosszú folyam at, m ert az élet szám talanszor és szám talan helyen 
létre  jö t t  ugyan, de nyom ban , vagy  rövid idő a la tt  el is p u sz tu lt. Ezért ú jra  
a bioszféra fogalm ához kell nyú lnunk , am ely m ár stabil é letform ákat ta r ta l­
m az. Az első életjelenségtől a bioszféra kialakulásáig eltelt idő t négy szakaszra 
oszthatjuk .

1. szakasz. Az ősóceánban azok a nagym olekulájú szerves építőkövek, 
am elyekből olyan in stab il, kom plex s tru k tú rák  jöhetnek és jönnek  létre a 
napsugárzás energiája segítségével, amelyek energiák feláldozása árán  szerke­
ze tüket ideig-óráig megőrzik, bonyolult kom plexeket képeznek, és az elhasz­
n á lt energiát a napsugárzás közvetlenül pótolja . Ezek a s tru k tú rák  a napener­
g iá t egyú ttal akkum ulá lják  is, de azonnal m unkavégzésre használják  fel. Az 
élet, hason latta l é lve, fel-fellobban, hogy azon nyom ban, vagy rövid  idő u tán  
k ialudjon. Csak a napsugárzás idő tartam a a la tt  és annak közvetlen hatására  
zajlanak  le ezek a fo lyam atok.

2. szakasz. Azok a kom plexum ok, am elyeknek szerkezete ezt lehetővé 
teszi, összekapcsolódnak, energetikai rendszerük egyesül, és lehetővé válik, 
hogy a közvetlen napsugárzás m egszűnte u tán  is struktúrelem eik  lebomlása 
árán  nyert energ iájuk  segítségével egy ideig éljenek, fenn ta rtsanak  instabil 
stru k tú rá ju k b ó l a n n y it ,  am ennyi elég élő anyagként való létezésükhöz. Ez 
eg y ú tta l anny it je len t, hogy  élőlények végtelen változata  jön  létre , hogy el­
pusztuljon, és tö b b é  soha meg ne jelenjen. Nem csupán a s tru k tú ra , hanem  
a form a is in stab il.

3. szakasz. Az élő a n y a g  szervezettsége különböző struk tu rális  variá-
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d ó k b an  a megfelelőek összekapcsolódása során olyan nagyságrendet ér el, 
hogy az életfo lyam atokat a napsugárzási szünet (éjszaka) a la tt is fenn tu d ja  
ta rta n i. Egyrészük a napsugárzás m egindulása u tán  képes egyszer vagy  tö b b ­
ször regenerálódni, m ásrészük szétesik. Ezek közül egyes egyedileg stab ilizá­
lódott lények képesek a szétesett, de részeikben energiát tarta lm azó  kom plexu­
m okat bekebelezni és lebom lásuk során felszabaduló energ iá jukat felhasználni. 
K ialakul az energetikai rendszer optim ális nagysága a se jt nagyságrendjében, 
m agánosán, vagy aggregátum okban. A rendszerek növekedésre képesek, m ert 
a m ásodik napon nem a nullszintről indulnak . Megfelelő nagyság elérése ese­
tén  szétesnek két külön rendszerre, am ely egym ástól teljesen  eltérő felépítésű 
is lehet. Az egyes egyedek végtelen variáció ja jön lé tre , am elyek nem  tu d já k  
reprodukálni önm agukat, és egyéni életük pusztu lásával a szervezeti form a is 
elpusztul.

4. szakasz. Megjelennek a nukleinsavak, m in t az osztódás szim m etriá­
já t  b iztosító  tényezők. A nukleinsavak biztosítják  a k ia lak u lt forma, az azt 
felépítő struk tú rfo rm ák  stabilizálását és reprodukálásá t. K ialakul a szexuá­
lis reprodukció egyes form áknál, am ely járulékos b iztonsági fak to r a form a 
stabilizálásához. A stabil, egynemű form ák szaporodásával az instab il (nem 
reprodukálható) form ák eltűnnek, a szervesanyagtartalom  a vizes fázisból el­
tűn ik  (a stab il form ák m ár nem  esnek szét) ezért a közvetlen napsugárzás 
jelentősége, m int energiaforrásé m egszűnik. A stab il fo to tró f form ák veszik 
á t az energiagyűjtő és á ta lak ító  szerepét, a nem  fo to tró fok  a fototrófok ro v á­
sára ju tn a k  energiához. Megjegyzem, a s tab il forma elnevezés az élőlény szer­
veződési form ájára vonatkozik, nem  érin ti s truk túraelem eik  alapvetően in ­
stabil vo ltá t, melyek fenntartásához állandóan energiára van  szükség. A s ta ­
bil form ákkal létrejön a bioszféra, és m egindul az evolúció. A stab ilizálódott 
szervezeti form ák közül a P rokaryonta alacsonyabb sz in te t képvisel, evolú­
ciója biokém iai, szexuális szaporodása nincs, és nem is lehet. A forma a tö b b i­
hez képest kevésbé stabil, de ez a fennm aradását nem  befolyásolja. A k ia la ­
kult fo rm ákat a bevezetésben m ár tá rg y a ltu k . I t t  csak arra  szeretnénk rá ­
m utatn i, hogy ezek léte közvetlen összefüggésben van az élet keletkezésével. 
Szerveződési form ájuk különbözősége ellenére a bioszférán belül k ia lak u lt 
összhangban vannak  egym ással, funkcionális a lapfo lyam ataik  megegyeznek, 
és evolúciójuk azonos tö rvények  szerint za jlo tt le. Fejtegetéseinket ab b an  a 
meggyőződésben te ttü k , hogy a m odern biológia o lyan eredm ényeket tu d  
m ár fe lm utatn i, hogy lehetővé vált m egkísérelni bizonyos alapvető  problém ák 
elméleti m egközelítését.

Összefoglalás

Az u ltra s tru k tú rak u ta tá s  eddig elért eredm ényei lehetővé teszik az élő­
lények rokonsági kapcsolatainak m élyebb vizsgála tá t. A m egszerzett ism ere­
tek  arra  m u ta tn ak , hogy h ab á r funkcionálisan azonos fo lyam atokat ta lá lu n k  
a különböző csoportoknál, több  csoportot k ü lönbözte the tünk  meg az u l t ra ­
struk tu rális szerveződési szintek alapján. A bak térium ok és kék algák a lk o t­
ják  azt a csoportot, ahol az élő anyag alacsonyabb szerveződési szinten s ta b i­
lizálódott, egysejtűek, és evolúciójuk biokém iai. A valódi sejtm aggal rendel­
kezők közül az egysejtűek evolúciója m ár morfológiai is, de ez az evolúció 
intracelluláris morfológiai evolúció. A többsejtűek  evolúciója intercelluláris
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differenciáción alapul. A teljesség kedvéért m egem lített v írusok, am elyek 
szekunder lények, szerző vélem énye szerint sejten kívül élettelenek, sejten 
belül minőségileg új élő rendszert a lko tnak  a gazdaszervezettel. Rokonsági 
kapcsolatuk a bak térium okkal nincs, a nagyvírusok (Chlam ydiae csoport) 
bakteriális eredetű  energiaparaziták , m elyek nem  hozhatók összefüggésbe a 
m etabolikus- és s tru k tú rp a raz ita  vírusokkal. A szerző az egyes csoportok á t ­
tekintése u tá n  annak a vélem ényének ad kifejezést, hogy a különböző szer­
veződési szin teket az élő anyag  keletkezésének idejére kell visszavezetni, 
azok egym ásból nem  vezethetők  le. A B auer-elv alkalm azásával ezeknek a 
form áknak lé tre jö tte  elm életileg m egindokolható. Ez eg y ú tta l az élet k e le t­
kezésének m agyarázatához m egköveteli nem  csupán megfelelő körülm ények, 
elegendő szerves anyag je len lé té t, hanem megfelelő, egyetem esen ható energia- 
forrás lé té t is. A napsugárzás szerepét, m in t energiaforrásét figyelembevéve, 
a k ap o tt kép némileg eltér a statikus koacervátum -elm élettő l. Az élet m eg­
jelenése szükségszerűvé válik  p lanetáris m éretekben, és a bioszféra kialakulása 
több  fázisban megy végbe, ahol fontos szerep ju t  a külöböző s tru k tú rák  lé tre ­
jö t té t  lehetővé tevő sugárzó energiának. Azonos funkciót tö b b  s tru k tú ra  is 
e llá that, és ezek stabilizálódásuk után  fennm aradnak . Az élet keletkezésének 
a Bauer elv alkalm azásával k ia lak íto tt szemlélete az evolúció eddigi képének 
m ódosítását is meg fogja k ívánni.
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T H E  R O L E  OF T H E  STRU CTU RE AND FU NCTION  IN  T H E  O R IG IN  OF L IF E

by

S. Horváth

The results in  u ltra stru c tu re  research achieved up-to-now, m ake the exam ination of 
the relationship of living organism s possible on a higher level. Though functionally there  are 
the same processes in the d ifferen t groups, the knowledge, we have got, indicates, th a t  we can 
differentiate several groups on th e  basis of u ltra s tru c tu ra l organizatory levels. B acteria and 
blue algae form  the group, w here living materia) was stabilized on a lower organizatory level. 
These are unicellulars and th e ir  evolution is a biochem ical one. The evolution of the p ro tists 
having a real nucleus seems to  be already morphological, hu t this is an intracellular, m orpho­
logical developm ent. The developm ent of m ulticellulars is based on an intercellular d ifferentia­
tion. In  au th o r’s opinion: th e  viruses which are secundar beings, are inanim ate out of the cell; 
inside the cell th ey  form a qualita tive ly  new living system  w ith the host organism. They are 
n o t in relationship w ith bacteria .' Large viruses (group of Chlam ydiae) are energy parasites 
of bacterial origin, which are n o t correlated to  m etabolic and structure-parasite  viruses. A fter
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surveying all the groups au thor states the following: the different organizatory levels m ust be 
originated from th e  period of the form ation of living m ateria l; they cannot be originated from  
each other. The coming into being of these form ations can be m otivated  theoretically by  
applying the Bauer-principle. For the explanation of the origin of life i t  requires at the sam e 
tim e not only th e  presence of adequate circumstances, and enough organic m aterial, b u t the 
existence of an adequate and generally effecting energy-source, too. Considering the role of 
solar radiation as an energy-source, the picture som ewhat differs from th e  sta tic  coacervate- 
theory . The appearance of life becomes necessary in  p lanetarie  measures. The form ation of 
biosphere takes p a r t  in several phases, where the rad iating  energy, which m akes the coming 
in to  being of d ifferent structures possible, plays a great role. The same functions can he per­
form ed by several structures, and they will survive after th e ir stabilization. The view of th e  
origin of life, applying the B auer-theory, will demand the m odification of th e  present com pre­
hension of evolution.

ЗНАЧЕНИЕ СТРУКТУРЫ И ФУНКЦИИ ПРИ ВОЗНИКНОВЕНИИ ЖИЗНИ

Ш. Хорват

Достигнутые до сих пор достижения в исследовании ультраструктуры позволяют 
более глубокое изучение родственности живых существ. Полученные знания указывают 
несмотря на то, что находятся тождественные процессы у разных групп, все-таки мы 
можем дифференцировать больше групп на основе ультраструктурных организующихся 
уровней.

Бактерии и синие водоросли Формируют ту группу, в которой стабилизирован 
живой материал на более низком организующемся уровне; они являются одноклеточ­
ными и имеют биохимическую эволюцию. Среди клеток, владеющих действительными 
ядрами, развитие одноклеточных морфологическое. Но это развитие является внутро- 
клеточным, морфологическим. Эволюция многоклеточных основывается на межклеточ­
ной дифференциации.

Вирусы, как вторичные существа, по-мнению автора, вне клеток оказались нежи­
выми, а внутри клеток они формируют по качеству новую живую систему с организмом 
хозяина. У них нет родства с бактериями, крупные вирусы (группа Chlamidial) являются 
энергическими паразытами бактерийного происхождения, не имеющие корреляцию с 
метаболическими и структурнопаразытными вирусами.

Рассматривая все группы автор судит, что различные организующийся уровни 
необходимо сводить к времени возникновения живых веществ, они не выводины друг 
из друга. Возникновение этих форм теоретически объясняется применением принципа- 
Бауэра.

Это требует совместно к объяснению возникновения жизни не только наличия 
адекватных условий, достаточного органического материала, но и существования соот­
ветствующего универсально действующего источника энергии.

Учитывая роль инсоляции, как источник энергии полученный образ немного раз­
личается от теории статичного коацервата. Появление жизни необходимо в планетарных 
масштабах, и возникновение биосферы происходит в больших фазах, в чем важную роль 
играет радиационная энергия, позволяющая развитие разных структур.

Одну и ту же функцию могут выполнить разновидные структуры, и они останутся 
по их стабилизации.

Оформленный взгляд с применением принципа-Бауера, возникновение жизни 
требует модификации образа эволюции.
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B E S Z Á M O L Ó

A  M A G Y A R  B I O L Ó G I A I  T Á R S A S Á G  1 9 6 9 .  É V I  
K Ö Z G Y Ű L É S É R Ő L

A M agyar Biológiai T ársaság 1969. m ájus 28-án ta r to tta  meg évi közgyűlését. A köz­
gyűlésnek az ad o tt különös jelentőséget, hogy m ivel a tisztségviselők négy évre szóló m egbíza­
tása  le járt, ú j választásokat ke lle tt kiírni.

A közgyűlés Dr. Törő Im re  akadém ikusnak, а МВТ elnökének alábbi elnöki m egnyitó­
jáv a l kezdődött.

Tisztelt K özgyű lés!

A m ai közgyűléssel T ársaságunk életében négy éves ciklus zárul, indokolt, hogy vissza­
tekintsünk erre a négy évre, és részletesen elemezzük m unkánkat.

G ondolatainkat egy kérdés köré csoportosíthatnánk: betölti-e Társaságunk az t a  fu n k ­
ciót a m agyar biológiában, am elyet az A lapszabályok értelmében elvárhatunk  és e lvárha tnak  
tőle?

T ekintsük á t  m űködő egységeinket:
Á ltalános Biológiai Szakosztály 
Á lla ttan i Szakosztály 
B otan ikai Szakosztály 
E m b ertan i Szakosztály 
Gerontológiai Szakosztály 
B iom etriai Szekció 
D idak tikai Szekció 
H um ánbiológiai Szekció 
Protozoológiai Szekció 
Szövettenyésztési Szekció 
D ebreceni Osztály 
Szegedi Osztály

valam int a folyóiratok:
A nthropologiai K özlem ények 
Á lla ttan i Közlemények 
Biológiai Közlemények 
B o tan ikai Közlemények

Az elm últ négyéves ciklus a la t t  Társaságuk szervezeti egységeinek életében em lítésre  
méltó változások á lltak  be. Bizonyos integrálódás figyelhető meg az Á ltalános Biológiai Szak­
osztálynál, míg a B otanikai Szakosztályban éppen ellenkezőleg, két szekcióra való differenciáló­
dás alakult ki, ill. v á lt véglegessé. Az elm últ 4 éves ciklus időszakában alaku lt meg hivatalosan 
is a Biom etriai Szekció. E rre az időszakra esik a H um ángenetikai Szekció kibontakozása és a 
D idaktikai Szekció komoly fellendülése. Az elm últ évben szü n te ttü k  meg H isztokémiai Szek­
ciónk m űködését, és ind íto ttuk  el helyette a Szövettenyésztési Szekciót. U gyancsak az elm últ 
ciklus során sikerü lt rendeznünk a  Debreceni O sztály problém áit, am ely Osztály az elm últ 
évben m ár ak tív an  dolgozott.
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A T ársaság szakosztályainak, szekcióinak, v idéki osztályainak rendezésében m eg ta rto tt 
szaküléseken számos előadás hangzott el. Az utolsó 10 évről áll rendelkezésünkre összehasonlító 
adat:

1959 70 ülésen 250 előadás
1960 66 99 277 99

1961 70 99 302 99

1962 64 99 280 99

1963 45 99 185 99

1964 69 99 277 99

1965 67 99 245 99

1966 65 99 257 99

1967 65 99 212 99

1968 70 99 230 99

A felsorolt 10 év a la tt teh á t 651 szakülésen összesen 2515 előadás hangzott el, évenként 
átlagosan 65 ülésen 251 előadás. Az előadások mennyisége a most lezárult négy éves ciklusban 
nem változo tt jelentősen, úgy tűn ik , hogy a szervezeti egységek m unkája  kialakult, m egállapo­
do tt, az előadások száma évenként mintegy 210—250 között stabilizálódott.

Az utolsó négy éves időszakban két V ándorgyűlést rendeztünk: 1966-ban Pécsett, dr. 
Lássák K álm án akadém ikus elnökletével, sejtbiológia főtém ával, és 1968-ban Gödöllőn dr. 
Fáb ián  G yula professzor elnökletével, produkcióbiológiai fő tém ával. M indkét V ándorgyűlést 
sikeresnek könyveltük el a m integy 100—100 előadással. A vándorgyűlések anyaga angol 
nyelvű kivonatok form ájában m egjelent az Acta Biologica-ban. Vándorgyűléseink, ha sikerül­
tek  is, akad még sok jav ítan i valónk.

Az i t t  értékelt négy éves időszakra esik a D idaktikai Szekció évenként m egrendezett 
k é t napos konferenciájának, az ún. Tantárgypedagógiai Napok országos jellegű konferenciává 
való kifejlesztése. 1966-ban B udapesten az E ötvös Loránd Tudom ányegyetem en, 1967-ben a 
Pécsi Tanárképző Főiskolán, 1968-ban az Egri Tanárképző Főiskolán rendeztük meg e konfe­
renciát, 1969-ben pedig B udapesten, az MTA Pszichológiai Intézetével közösen. Az elm últ k é t 
alkalom m al előre kiadtuk m ár az előadáskivonatokat is.

A Társaság tagságának létszám a 1968. decem ber 31-én 651 fő vo lt. Érdemes vissza­
tekinteni a taglétszám  alakulására, amelyre vonatkozóan hét évre visszamenőleg van pontos 
adatunk  (m indig a december 31-i állapot):

1962 693 fő 1966 711 fő
1963 719 fő 1967 581 fő
1964 729 fő 1968 651 fő
1965 751 fő

A tagsági létszám ilyen alakulása összefügg azzal a ténnyel, hogy a többéves tagságidíj- 
elm aradásban levő tag ja inka t többször felkértük, m ajd felszólítottuk tagdíjelm aradásuk 
rendezésére, m ajd amikor erre sem reagáltak, m egkérdeztük őket, hogy kívánnak-e kilépni a 
Társaságból, és ha erre sem jö t t  válasz, töröltük  őket a tagnyilvántartásból. Néhány esetben 
ebből sértődés keletkezett, ami sajnálatos a T ársaság élete szem pontjából. U gyanakkor tu d o ­
m ásul kell vennünk, hogy a Társaság zavartalan  működése csak úgy lehetséges, ha az évi tag ­
d íja inkat rendszeresen befizetjük. E z t szorgalmazza minden alkalom m al a felügyeleti szer­
veinktől érkező revízió is. -— Ügy tűnik , a m ostani 650 körüli taglétszám  reális.

Az elm últ négy év folyam án k é t kiváló tag tá rsu n k a t tü n te tte  k i a Társaság közgyűlése 
„ tisz te le ti tagsággal” : Dr. Dudich E ndre professzort, az MTA rendes tag já t, az Á lla ttan i 
Szakosztályban, ill. néhai Dr. B artucz Lajos professzort az E m bertan i Szakosztályban végzett 
kiem elkedő m unkássága elismeréséül.

Örömm el em elhetjük k i azt a tény t, hogy az idősebb és a középkorú, szakm ájukban 
vezető szakem bernek szám ító tag társak  m ellett igen sok fia ta l kolléga vesz részt ak tív an  a 
Társaság szaküléseinek program jában. A legtöbbjüknek a Társaság szakosztályai, szekciói 
je len tik  az első nyilvános szereplést. A szaküléseken megnyilvánuló k ritika i szellem a szóbeli 
kritikai fórum  funkcióját tö lti be, és nagyban hozzájárul a fiatal kollégák szakmai fejlődéséhez, 
kibontakozásához. Örömmel nyug tázha ttuk  a két íegutóbbi V ándorgyűlésen a fia ta l kollégák 
nagy létszám ú és eredményes szereplését. Az elhangzott előadások nagyobb részét fo lyóirataink 
közíik, te h á t az írásos publikációt is elősegítjük.

Folyóirataink küzdenek m indazokkal a nehézségekkel, am elyekkel m anapság vala­
m ennyi hazai folyóiratunk küzd: a terjedelem  kicsi volta, a hosszú nyom dai á tfu tási idő stb. 
Az évi 12 ívnyi terjedelem  valóban kevés, és ez különösen az A nthropologiai K özlem ények-et 
sú jtja , hiszen a többi szakm ának van A ctája és tovább i publikációs lehetősége. P illanatnyilag 
azonban aligha várható  terjedelem-növelés. — A folyóiratokban megjelenő tanulm ányok szak­
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m ai színvonala, a tanulm ányokban közölt eredmények dokum entálása az esetek túlnyom ó 
többségében megfelelő, ill. kifejezetten jó .

Külön kell szólnunk külföldi kapcsolatainkról. A fennálló akadém iai rendelkezések 
értelm ében önálló külföldi kapcsolatok terem tésére nincs lehetőségünk. I ly e n t csak az MTA 
K ülügyi Osztályán keresztül kezdem ényezhetünk. Erre esetenként volt ill. v a n  is példa, a pécsi 
Vándorgyűlésen az MTA vendégeként v e t t  részt és ta r to t t  előadást egy szovjet és egy angol 
professzor, legutóbb Gödöllőn pedig B aer professzort, a N em zetközi Biológiai Program  elnökét 
üdvözölhettük. — Külföldi, elsősorban nép i dem okratikus országok Biológiai Társaságai részé­
ről azonban sokkal nagyobb igény m uta tkozik  a szorosabb együttm űködésre, teh á t ezt a kér­
dést ism ételten napirendre kell tűznünk .

Ez u tóbb  em líte tt problémák ellenére úgy érezzük, a  Társaság az elm últ négy éves 
időszakban jól dolgozott, és a bevezetőben felvetett kérdésre igennel válaszolhatunk. T ársasá­
gunk valóban betölti azt a funkciót, am elyet a hazai biológiában Társaságunktól elvárhatunk. 
Ez a töm ören m egfogalm azott kijelentés egyben pozitív értékelése is az e lm ú lt négy évben 
végzett m unkának, am elyért köszönet ille ti a szakosztályok, szekciók, osztályok elnökeit, t i tk á ­
ra it, in tézőbizottságait, tagságait, v a lam in t a folyóiratok szerkesztőit és szerkesztőbizottsági 
tag ja it, — Társaságunk valam ennyi ta g já t.

Az elnöki megnyitó u tán  dr. E iben  O ttó  а МВТ t i tk á ra  beszámolt a Társaság 1968. évi 
m unkájáról, m ajd ism ertette  az 1968. évre vonatkozó pénzügyi jelentést, és az 1969. évi költség- 
vetést.

E zu tán  dr. K on tra  György, а МВТ ellenőre te tte  m eg jelentését.
Indítványok nem érkeztek a Közgyűlésre, csupán néhány  szervezési term észetű  bejelen­

tés hangzott el a T itkárság részéről.
D r. Törő Im re а  МВТ elnöke az egész Elnökség nevében beje len tette  a lem ondást. 

A Közgyűlés elnöki tisz té t a választás idejére dr. Dudich E ndre  akadém ikus, а МВТ tiszteleti 
tag ja  ve tte  át. A Jelölő Bizottság ja v a s la tá t dr. Szalai Is tv á n  professzor, а МВТ Szegedi 
O sztályának elnöke ism ertette . A titkos szavazás u tán  dr. Frenyó Vilmos professzor, а МВТ 
B otanikai Szakosztályának elnöke, a szavazatszedő bizottság vezetője h irdette  k i az eredm ényt. 
E  szerint a Közgyűlés ú jabb  négy éves időszakra dr. T örő Im re akadém ikust választo tta  a 
МВТ elnökévé, dr. E iben O ttó t а МВТ titk á ráv á  és dr. K o n tra  Györgyöt а МВТ ellenőrévé.

Az elnökség több i tag já t, a szakosztályok, a szekciók és a vidéki osztályok elnökeit 
későbbi időpontban választjuk  meg.

Dr. Törő Im re akadém ikus az ú jonnan  m egválasztottak nevében megköszönte a K öz­
gyűlés bizalm át, és m eg tarto tta  elnöki székfoglalóját.

A Közgyűlés u tán  dr. Nemeskéri Ján o s kandidátus ta r to t t  előadást ,,A  humánbiológiai 
ku ta tások  irányai, fe ladata i” címmel, az 1970. évi Biológiai Vándorgyűlés előkészítésének 
jegyében.

(E. O.)
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KÖNYVISMERTETÉSEK

N ász Is tv á n —B élád i I lo n a —L engyel A n n a : A z adenovírusok és kórokozó szerepük. 
A kadém iai K iadó , B udapest 1967

A könyv 159 oldal terjedelm ű, mely 7 nagy fejezetre tagolódik.
Az 1. fejezet az adenovírusok felfedezésével és rövid definíciójával foglalkozik. 1953-ban 

Kowe és m tsai az adenoidokból és tonsillákból előállított szövettenyészet spontán degeneráció­
j á t  észlelték, aztán H e-La-sejttenyészeten citopatogén e lváltozást vettek észre, mely vírus 
jelen létét igazolta. Innét k a p ta  a vírus az adenovirus elnevezést. M egállapították, hogy akkor 
sorolható az adenovírusok közé, ha: (a) D N S-t tartalm az; (b) a nukleokapszid szimmetria 
típus kubikulás (ikozaéder); (c) külső burokkal nem  rendelkezik; (d) a virion ún. háromszögelési 
szám a 25, és a kapszid 252 kapszom eronból áll.

A 2. fejezet foglalkozik a vírusok elnevezésével, a v írusok  osztályozásával, a virion 
szerkezetével. M egállapítja, hogy a vírusok osztályozása még nagyon bizonytalan.

A 3. fejezetben az adenovírusok fizikai és biológiai tu la jdonságait taglalják. Részletesen 
leírják az adenovírusok morfológiai tu la jdonságait és antigén szerkezetét. R em ényt keltő, hogy 
m ár tisz títo tt szolubilis antigén-kom ponensek alkalm azására is gondolnak im m unizálás céljából. 
I t t  tá rgyalják  a szaporodás biokémiai vonatkozásait, a citopatogén hatást, to v áb b á  a fizikai és 
kém iai tényezőknek az adenovírusokra gyakoro lt hatását, a z tá n  az á lla tpatogenitást és az 
onkogén tulajdonságot. I t t  taglalják a haemagglutinációs jellegeket (majom, p a tk án y  vörös- 
vérsejteket agglutináló típusokat). Részleteket adnak a szerológiai típusokról.

A 4. fejezet az adenovírusok okozta em beri fertőzésekről szól. Ide ta r to z n a k  a légúti 
betegségek, mely lehet a k u t, felső légúti és alsó légúti egyaránt. A légutak betegsége azonban 
tüneteiben nemcsak a légú taka t érintik, pl. szembetegségek lehetnek  (conjunctivitis follicularis, 
keratoconjunktiv itis epidem ica). R itkán egyéb kórform ákban is mutatkozik megbetegedés. 
Végül lehetségesek látens fertőzések.

Az 5. fejezetben az adenovírusok okozta  fertőzések néhány  járványtan i jellegzetességét 
ism ertetik ; így a fertőzések elterjedése, a szezonális ingadozások, életkor szerinti különbségek, 
végül különböző típusok előfordulása.

A 6. fejezet egészen röviden adja az adenovirus fertőzések laboratórium i diagnózisát. 
Ennek keretében szó van  a vírus izolálásáról és identifikálásáról, továbbá a szerológiai diagnosz­
tikáról.

A 7. fejezet az adenovirus okozta betegségek elleni vakcinálásról szól. M egállapítják a 
szerzők, hogy vannak sikerre vezető kísérletek, azonban „az egyes adenovirus típusok  . . . felis­
merése kérdésessé teszi, hogy helyes-e adenovirus vakcinát addig alkalmazni, am íg több  ismeret­
tel nem rendelkezünk ezen a téren .”

A könyv nagyon jó l m u ta tja  be egy vírusféleség fe ltárásának  ú tja it, ami anná l is inkább 
érdekes, mivel ez a vírus még nem rég ó ta  ism ert.

D r. H orváth János
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Fraser, F , A.: Reproductive Behaviour in Ungulates. 202 oldal, 77 ábra,illetve fénykép, 
13 táblázat. Academic Press IUC (London) LTD. 1968.

A szerző •— az Edinburgi (Skócia) Királyi Á llatorvostudom ányi Egyetem  sebészeti és 
szülészeti osztályának vezetője — könyvének té m á já t a patás á lla tok  m agata rtásá t a 
szaporodási, illetve az ezzel kapcsolatos folyam atokban 167 oldalon, 9 fejezetben tá rgya lja .

A könyv bevezetőjében megismerkedünk a tém akör alapproblém ájával, teh á t azzal, 
hogy az állatok reprodukciós fiziológiájának milyen fontos része a szaporodási folyam atokban 
tan ú s íto tt m agatartás. E  tém akörben az utóbbi időben számos publikáció jelent meg, s ezért 
Fraser, F. A. könyvének külön értéke, hogy az addigi adatokat összefoglalja, m ódot n y ú jt 
összehasonlításokra, és számos k u ta tó  számára hozzáférhetetlen megfigyeléséről szám ol be, 
különösen vadállatok vonatkozásában (66 vadon élő patásról közöl ad a to k a t reprodukciós 
m agatartásukról.)

A könyv első fejezetében a tém a  tanulm ányozásának alapelveivel ismerkedik m eg az 
olvasó, továbbá a reproduktív  m agata rtás  általános folyam ataival. A m ásodik fejezet a szapo­
rodási folyam atokban való m agata rtásra  ható egyes tényezőket tá rgya lja , így pl. a környezet- 
változás okozta hatásokat, a stim uláló faktorokat. Részletesen kitér a szaporodási m ag a ta rtá st 
jelentős m értékben determ ináló endokrin rendszerre és külön az egyes horm onokra. E  fejezet 
tá rgyalja  a reproduktív  fo lyam atokban tanúsíto tt m aga ta rtás  öröklött, fajhoz kötött, egyedi, 
ta n u lt stb. form áit is.

A harm adik fejezet tém akörét a szaporodási fo lyam atok szezonális jellege, a k lim atikus 
tényezők befolyásoló hatása, illetve az ezekkel kapcsolatos m agatartásváltozások képezik. 
E  fejezeten belül a szerző m élyrehatóan elemzi a szezonális jelleget k iváltó  egyes tényezők h a tá ­
sá t (megvilágítás hossza, éghajlatváltozás, hőm érsékleti tényezők, takarm ányellá to ttság  a 
szaporodás, illetve a párzás időszakában stb.).

A negyedik fejezet az oestrus m agatartásiam  problém áit tá rg y a lja  általánosságban, s 
részletesen a háziasíto tt és vad patás fajoknál. A szerző könyvének ez a része tarta lm azza a 
legérdekesebb példákat, és e fejezetben ta lá ljuk  a legtöbb, a gyakorlat szám ára is hasznosítható 
megfigyelést. ( I t t  tá rgyalja  a párválasztás kérdéseit az egyes fajoknál, a párzási hajlam k iv á ltá ­
sával kapcsolatos stim uláló hatásokat: a látási, a hallási és a szagingereket.) Számos k ísérle te t 
ism ertet, melyek a gyakorlati hasznosításra irányultak  és több esetben pozitív  eredm ényeket 
szolgáltattak.

Az ötödik fejezet a hímek reprodukciós potenciáljával foglalkozik. E  fejezeten belül, 
k ísérleti példákon keresztül ism erteti a szerző a sexerő m érését, a hímek párzás előtti jellegzetes 
m agatartásá t, a  csordaállatok vezérhím jeinek k iválasztását, az öreg b ikák  távozását stb . 
K ülön részt szentel a szarvasok, illetve szarvasbikák jellegzetes bőgéskori m agatartásának.

A hatodik fejezet m agával a párzással foglalkozik, ugyancsak fa jonkén t, s i t t  is össze­
hasonlításokat tesz a vadon élő és a háziasíto tt patás fa joknál megfigyelt m agatartások közö tt. 
Érdekes és a gyakorlat szám ára hasznos ú tm utatással szolgál a fejezetnek az impotencia kérd é­
seivel foglalkozó része.

U gyanezt m ondhatjuk  el a heted ik  fejezetről, mely az elléssel és magával az ellés 
u tán i periódussal — az anyának az ú jszülöttel való ismerkedésével — foglalkozik. A szerző 
számos faj és fa jta  vonatkozásában í r ja  le az ellésre való  felkészülés, az ú jszü lö tt védése s tb . 
jellegzetes m agatartásbeli aspektusait. M agyarázatot k ap u n k  a vemhességi időkben m utatkozó 
toleranciákra és a p a tás  állatok éjjeli ellésére vonatkozóan. A gyakorlat számára hasznos 
segítséget n y ú jt azon jellegzetes anyai m agatartások leírása , melyek rendellenes ellésre u ta ln ak . 
Ezen kívül k itér a szerző az abnorm ális anyai m agatartásokra is, így p l. a m agzatfalásra, a 
kannibalizm usra — ennek okára vonatkozóan azonban ő sem talál megfelelő m agyarázatot.

A nyolcadik fejezet az utódfelnevelés kérdéseivel foglalkozik, m ellyel kapcsolatosan a 
szerző m egállapítja, hogy elsősorban egyéni és nem fajhoz k ö tö tt az e té ren  tapasztalható  speci­
fikusság. Számos példát talá lunk  az ú jszülöttek  védelm ével kapcsolatosan, a szoptatási hely­
zetekre vonatkozóan stb . Különösen érdekesek a más ivadék  elfogadására u ta ló  megfigyelések. 
A gyakorlat szám ára is hasznosíthatók a kritikus periódusokkal és szagokkal kapcsolatos 
m egállapítások.

M int az utódnevelés egyik lényeges kérdését, a te jleadás t és az ezzel kapcsolatos stressz­
ha tá so k a t is ism erteti a szerző. K itér ezenkívül a kondíció és utódnevelés kapcsolatára is.

A könyv utolsó fejezete az u tódok  növendékkori m agatartásával foglalkozik. E bben az 
életszakaszban alakulnak k i a nemiséggel kapcsolatos m agatartásbeli különbségek. E fejezeten 
belül kerülnek ism ertetésre az ivarérettséggel, a párzási próbálkozásokkal, az elválasztással, 
a vadonélő fajoknál a következő ú jszü lö tt, illetve a ko rább i ellésből szárm azó utód elválasztá­
sával kapcsolatos m agatartásbeli megfigyelések.

Összefoglalóan m egállapíthatjuk , hogy a mű hézagpótló és összefoglaló jellegű. A tá b lá ­
zatok  kitűnő összehasonlítási alapot n yú jtanak . Nagy értéke Fraser, F . A. könyvének, hogy
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nem csupán megfigyeléseket és k ísérleteket ism ertet, hanem  a gyakorlat szám ára hasznosítható 
részletekre is rám u ta t.

A könyv mellékleteként rendszerbefoglalva ta lá lju k  az ism erte te tt vad  patás fa jo k a t és 
a nagyon gazdag bibliográfiai részt, melyben a szerző több, mint 500 dolgozatot és könyvet 
sorol fel.

A könyv  azok számára készült, akik patások tenyésztésével foglalkoznak és szükségük 
van összehasonlítási alapra a tenyésztés egyes fázisaiban tapasztalt m agatartások v o n a tk o ­
zásában.

A kiadásért felel az Akadémiai Kiadó igazgatója Műszaki szerkesztő: Merkly László
A kézirat nyomdába érkezett: 1969. XII. 28. — Terjedelem: 4,55 (A/5) ív) +  0,7 (A/5) ív műmelléklet 
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V i l á g v i s z o n y l a t b a n  i s  e g y e d ü l á l l ó  v á l l a l k o z á s !

ORVOSI LEXIKON

4 kötetben
Főszerkesztő: Dr. HOLLÁN ZSUZSA
1. A—D kötet 2. E—J kötet
1967. 925 I. Kve 200,— Ft 1969. 1200 I. Kve 240,— F

„ . . .  páratlanul kiemelkedő újszerű v á l la lk o z á s .........ta r ­
talomgazdagságával messze felülmúlja az eddig közkézen 
forgó külföldi orvosi értelmező szótárakat.”

O r v o s i  H e t i l a p

„A lexikon szerkesztői kitűnően oldották meg a nehéz fela­
datot.”

T e r m é s z e t t u d o m á n y i  K ö z l ö n y

„ . . .  nemzetközileg is úttörő jellegű m u n k a .........a szakem­
bereknek íródott, emellett a művelt laikusok széles tábora is 
haszonnal forgathatja majd köteteit.”

M a g y a r  H í r l a p

„ . . .n em ze tk ö z i  viszonylatban is nagy jelentősége van a ki­
adványnak.”

N é p s z a v a

„ . . .  60 000 címszavával gyakorlatilag felöleli a mind nagyobb 
mélységekig specializálódó orvosi szakágak minden aprólé­
kos részletét.........a kiadó rendkívüli munkát tett a magyar
orvostudomány asztalára, és az sem kétséges, hogy ez a lexi­
kon rövidesen nélkülözhetetlen mindennapos segédeszközként 
az orvosok könyvespolcain is szolgálni fogja a jobb betegel­
látást.”

N é p s z a b a d s á g

A k a d é m i a i  Ki a d ó



O R V O S O K

MÉ R N Ö K Ö K

U T A Z Ó K

MŰVÉS ZEK

Í r ó k

ú j s á g í r ó k

BE T YÁROK 

K A L A N D O R O K  

KI RÁLYOK 

HADVE Z  ÉREK 

P OL I T I KUS OK 

FOR R A D A L MÁ R O K  

T U D Ó S O K  

P A P O K

ÜZ L E T E MBE RE K

mindenki, aki a honfoglalástól napjaink 
ig szerepet játszott hazánk életében

M E G T A L Á L H A T Ó  a

MAGYAR ÉLETRAJZI 
LEXIKON-ban

1. kötet (A -K )  190,-Ét
2. kötet (L—Z) 205,-Ft

A Magyar Életrajzi Lexikonban csak azok 
a híres személyek szerepelnek, akik a 
lexikon anyagának lezárásakor, 1967. jú­
nius 15-én már nem éltek !

nft11 ,
A AKADÉMIAI KIADÓ, BUDAPEST
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