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AZ ANGIOTENZIN KONVETAZ GATL(') LISINOPRIL
HATASA A PATKANY THROMBOCYTAK ARACHIDONSAV
KASZKADJARA

Gispar Tamas AOK. IV. évfnf)?am; Lénirt Szilvia AOK. V. évfolyam
Szent-Gyorgyi Albert Orvostudomanyi Egyetem, Korélettani Intézet

A thrombocytak és az erek arachidonsav metabolitjai fontos szerepet jatszanak az
¢relmeszesedés €és a nagas vérnyomas pathomechanizmusaban. A szulfhidril
csoportot tartalimazo angiotenzin konvertaz (ACE) gatlo captopril az angiotenzin
Il szintézisének gatlasan kivil az arachidonsav (AA) kaszkad ciklooxigenaz
ntvonalanak modositasan keresztill is képes a vérnyomdst csokkenteni. Jelen
kisérleteinkben arra kerestitk a valaszt, hogy az SH-csoporttal nem rendelkezd
ACE-gatlo  lisinopril befolyasolja-e a patkdny thrombocytik —eikozanoid
szintézisét. Normalis vémyomasiu Wistar patkanyok (him, 185+135g stlyu)
thrombocytait 37°C-on lobcrcig inkubaltuk 1-""C-arachidonsavval és lisinoprillel
(10"%-10® mol/L.) Parker-oldatban (pH 7.4, TC medium 199). A keletkezett
metabolitokat  az  eftil-acetatos  extrakciot kovetéen  tilnyvomadsos
vekonyrétegkromatografiival (OPTLC) kilonitettik el, majd mennyiségi
meghatarozasukat folyadékszceintillacioval végeztiik. A lisinopril a vérlemezkek
arachidonsav metabolizmusaban egy U-alaki dozishatasgorbét eredményezett.
Az ACE-gatlé hatasoptimuma 107" mol/L koncentracional volt. A Tisinopril (107
mol/l.) hatasara a 12-hidroxiheptadekatriénsav  képzodése 44%-kal, a
prosztaglandin D, 28%-kal és a prosztaglandin E; 35%-kal csokkent a
kontrollhoz képest. Eredményeink alapjan gy latszik, hogy a lisinopril csokkenti
0 patkdny vérlemezkék arachidonsav metabolizmusat, ezaltal a vérlemezkék
nkiivitasat, aminek szerepe lehet a vémyomas szabalyozasaban. Az arachidonsav-
wirmazekok aranya lisinopril hatdsara nem tolodik el az értagité metabolitok
ihnyaba, tehat a  lizinopril az  eikozanoidokon  keresztil  direkt
vimyomascsokkento hatdssal nem rendelkezik.

| cimavezetdk: Dr Gecse Arpad  egyetemi docens
Dr Mezei Zsofia egyetemi adjunktus
Dr Kis Béla egyetemi gyakomok




Havasi Anctt AOK, IV. &vf.
Szent-Gybrgyi Albert Orvostudominyi Egyetem, Szegod

EGY, A DROSOPHILA KORAI EMBRIOGENE ZISE BEN
SZEREPET JATSZO GEN, TOMAJ MUTANSAINAK ANALIZISE

A korai embriogenezis szamos, részleteiben még nem ismert, bioldgiai folyamat
egyiittese. Mivel e folyamatok tébbsége az evollcid killénbozd szintjén azonos, vizsgalatukra
szamos modell kisérleti rendszer alkalmas lehet, ilyen pl. a Drosophila melanogaster is. A
SZOTE Orvosi éiulégia Intézet munkatérsai anyai hatasu, a korai embriogenezis legelsé fazisat
&érintd gének miikédését tanulmanyozzak. Ezek egyike, Tomaj, a 16bb jellegzetes fenotipus
mellett, kromoszéma non-diszjunkcidt okoz a zigotaban. Eddigi adalok alapjan e gén terméke
eqy, csak az egyedfejlddés korai fazisaban jelenlevd tubulin (lubad). Az izolalt mutansok
dominéns fenotipust mutatnak, igy kiilondsen érdekes annak meghatarozasa, milyen szerkezeti
véltozas jott létre e fehériében, ami az embri6 letalitasat okozza.

A Tomaj gén, korébbi szekvenciavizsgalatok alapjan az alfa-4 tubulin fehériét kédolo
gén mutdns véltozata, Az 67Cadtub gén harom mutansaval dolgozunk

Célom egyrészt az, hogy megerdsitsem a korabbi szekvencia analizisek eredmeényét,
mely szerint az élalunk vizsgélt gén valdban a tubulin gén mutansanak felel meg; masrészt
bakiériumban expresszéllassam a gént, hogy a képzodatt fehérje, tulajdonsagéra és funkcidjara
vonatkoz6 lovabbi kutatasokban felhasznalhato legyen.

Ehhez a DNS-t PCR-ral amplifikaltam. A gén baktériumban torénd expressziojahoz T7
promoterrel mikédd PET-11a expresszids vektort hasznaltam. A fehérje termeltetésére iranyuld
eddigi probalkozésok azt jelzik, hogy a tubulin toxikus lehet a bakiérium szamdra, s ez
megakaddlyozza a fehérje &I sejtben valé expresszidjal. Ezt az akadalyt kikiisz6bblendd az

elobbivel parhuzamosan in vitro transzkripcios-transzlaciés rendszert is alkalmaziam a cél

elérése érdekében.

Témavezels: Boros Imre, Szabad Janos

Hajszan Tibor, AOK, VL. évf.
Anatomial, Szovet- és Fejlodestani Intézet
Szent-Gydrgyi Albert Orvostudomanyi Egyetem

GALANIN-TARTALMU IDEGSEJTEK ADRENERG BEIDEGZESE A PATKANY
HYPOTHALAMUS PARAVENTRIKULARIS IDEGMAGJABAN

A Galanin (GAL) egy évtizede felfedezett hormon, melyet Tatemoto és mtsai.
izolaltak sertés belboél, majd immunhisziokémiai modszerekkel kimutattak széleskord
eltéfordulasat a kozponti idegrendszerben (KIR) is. Az elmult években ismertté valt a
GAL molekularis biologiajanak és neurokemiajanak tobb eleme. A GAL funkcidja a
KIR-ben szerteagazo: emlitendd szerepe a szinaptikus ingeruletétvitel
regulaciojdban, tovabba neuroendokrin  folyamatok és a  zsirffogyaszias
szabalyozasaban. A patkany diecephalon hypophysiotroph tertletei gazdagok GAL-
immunreaktiv (IR) idegelemekben. A hypothalamikus paraventrikuldris idegmag
(PVN) teruletén szintén nagy szamban talalhatok GAL-erg neuronok. A PVN a KIR
igen fontos vegetativ kzpontja. mely reszt vesz az adeno- es neurohypophysis
hormon szekréciojanak, valamint az agytorzsi autonom centrumok mukodésének
szabalyozgsaban. Ismert, hogy az agytorzsben elhelyezkeddé C1-C2 adrenerg
sejlcsoportokbdl jelentds ,feniletanolamin-N-metiltranszferaz. (PNMT)-IR, adrenerg
afferentacio jut a PVN idegsejtjeihez

A GAL-erg es adrenerg rendszerek PVN-beli feltételezett anatomiai
kapesolatanak igazolasara immuncitokémiai vizsgalatot vegeztink kolhicinnel kezelt
him patkanyokon. Fénymikroszkopos szinten vizsgalva. a hatulsé magnocellularis
(pm) almagban az idegsejtek nagy tobbsége GAL immunreaktivitast mutatott, mig a
pariventrikularis (p) €s medialis parvicellularis (mp) almagokban elhelyezkedd GAL-
org perikaryonok szama alacsonyabb volt. A PNMT-IR varikézus axonok eloszlasa

N surinek bizonyult a parvicellularis almagokban. kulondsen az mp almagban;
mig a pm almag teruleten csak elszort adrenerg rostozat volt lathato.
Immuncitokémiai kettos jelolés modszerevel vizsgalva GAL- és PNMT-IR idegelemek
lorulotl atfedését mutattuk ki a PVN-ben. A p és mp almagokban GAL-tartalmu
Idogsejtek egy gazdag adrenerg rosthaldzatba agyazodtak. Axo-szomatikus és axo-
dendritikus szoros kontaktusokat figyeltink meg vibratom (30um) és félvékony (1um)

inutszetekben egyarant. Ezzel szemben.a pm almag teruletén talélhato GAL-erg
neuronoknak csak kismervd adrenerg innervacigjat sikertlt  kimutatnunk.
I lnktronmikroszképpal tanuimanyozva anyagainkat, axo-szomatikus szinapszisokat
aronositottunk PNMT-IR axonok és GAL-IR perikaryonok kozott, mely jelenség a két
indnzor kozott talalhaté neuronalis kommunikacio morfologiai bizonyitékaul szolgal.

Fredmeényeink arra engednek kovetkeztetni, hogy az . agytérzsi C1-C3
sujlesoportokbdl felszalld adrenerg idegrostok sirin beidegzik a PVN p és mp
ilmngan teriletén elhelyezkedd GAL-IR neuronokat, mig a magnocellularis GAL-erg
iegnojlek PNMT-IR innervacioja gyérebb. A leirt anatémiai kapcsolaton keresztil az
iienerg rendszer reszt vehet GAL-modulalt idegi mukddesekben, igy a testsuly és
1 hypophysis hormon szekreciojanak szabalyozasaban

lamavezetd: Dr. Liposits Zsolt, egyetemi tanar




Korméanyos Zsolt, Altaldnos Orvosi Kar, V. évfolyam
Szent-Gyérgyi  Albert Orvostudomanyi Egyetem,
Intézet, Szeged

Pharmacoldgiai

CROMAKALIM HATASA A SZIVIZOM INFARCTUS AKUT
FAZISABAN KIALAKULO ARRHYTHMIAKRA METOPROLOLLAL
KEZELT EBER PATKANYBAN

Az ischaemias szivizomzatban létrejové metabolikus véitozésok, az
ATP-szint csokkenése, az ATP-fuggd K*-csatorndk (Katp) meg-
nyilasat eredményezik. Ez a hatés elésegiti a repolarizdlé K *-a&ramot,
réviditi az akciés potencidl id6tartamét, csokkenti a Ca* ¥ bedram-
l4sat a sejtbe és igy egyfajta természetes védSmechanizmusként -
csokkenti az ischaemids szivizomzat energia igényét. Jelen kisér-
leteinkben azt vizsgéltuk, hogy a cromakalim, egy ismert Katp
csatorna nyité szer, éber &llatban megnyilvanulé er8teljes tachy-
cardizalé hatdsa miként befolydsolja a szivizom infarktus korai sza-
kaszdban az arrhythmidk megjelenését. ElSzetes mitét sordn laza
fonal ligatdrat helyeztiink a bal coronaria arteria leszalld dga koré. Az
dllatok felépiilése utan EKG kontroll mellet a laza fonal meghizaséval
éber patkdnyban akut szfvizom infarktust hoztunk létre. Cromakalim
el6kezelés 6nmagaban (0,056 mg/kg iv. 10 perccel a lekdtés eldtt)
jelents mértékben fokozta a szlvfrekvenciat és javitotta az infarktus
els6 15 percében a tulélés esélyeit (39%-rél 100%-ra). A metoprolol,
egy kardioszelektiv B-adrenerg receptor blokkold, olyan dézisaval (2,0

mg/kg ip. 30 perccel a lekdtés el&tt) kiegészitve a cromakalim |

elékezelést, melynek 6nmagéban nem volt hatdsa az arrhythmidk el8-
fordulasi gyakorisdgara, azt taldltuk, hogy a szer szignifikdnsan
mérsékelte a cromakalim tachycardizédlé hatdsét, csdkkentette a
cromakalim antiarrhythmias hatdsat valamint az infarktus tulélésének
esélyét (100%-rél 17%-ra). Eredményeink szerint a Katp csatorna
nyité cromakalim véd&hatdsdban - a bevezetSben emlitett ter-
mészetes védBmechanizmus felerdsitése mellett - valdszinlleg sze-
repet jatszik az &ltala létrehozott reflexes tachycardia is, amelyet a
metoprolol elékezeléssel mérsékelve, a védS hatds jelent8s mértékben
csokken.

Témavezetd: Dr. Lepran Istvan, egyetemi docens
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REM-ALVASSAL KAPCSOLATOS VERNYOMASVALTOZASOK PATKANY
HYPERTONIA-MODELLBEN

SZOTE Elettani Intézet

A REM-alvds (Rapid Eye Movement-alvds, paradox-alvds) alatt emberben [1] és
patkdnyban [2] a vérnyomds ténusosan emelkedik, mikdzben nagy amplitiddji vémyomds-
ingadozdsok figyethetk meg. A REM-alvds utdn a vémyomds mdsodpercekre-percekre a
normdlérték  ald csdkken [2]. A REM-alvds alatti vémnyomds-vdltozdsokkal hozzdk
kapcsolatba, hogy a kardiovaszkuldris mortalitdsi rdta emberben a hajnali drdkban a
legmagasabb [1], ilyenkor a legnagyobb a REM-alvdsban toltott id ardnya. Emberben a
RIEEM-alvds alatt az artérids vérnyomds emelkedését a rezisztencia-erekhez futé szimpatikus
¢fferensek aktivitdsdnak fokozdéddsa kiséri [1]. Az 1995. évi TDK-Konferencidn beszdmoltunk
arrol, hogy patkdnyban a krénikus guanethidin-kezeléssel végzett szimpatektémia utdn eltnik
4 REM-alvds alatti ténusos vérnyomds-vdltozds [3]. Vizsgdltuk a REM-alvds alatti vérnyomds-
viltozdsokat a nitrogén monoxid (NO)-szintdz akur blokkoldsdt kévet hiperténidban (6 érdval
20 mg/kg Ne-Nitro-L-Arginin [NNLA], injekcidjdt kdveten). Az NO-szintdz-blokkoldsdval
Iétrehozott hiperténigban (141. 3 + 4.4 Hgmm szemben a normdlis 101.9 + 1.3 Hgmm-es
artérids vémyomdssal) szintén elmarad a REM-alvdssal kapcsolatos tonusos vémyomads-
emelkedés [3]. Jelen vizsgdlatainkban a kordbbi kisérleteker ujabb hiperténia-modellel
epészitettik ki tanulmdnyoztuk a REM-alvds alatti vémyomds-viltozdsokat krdnikus NO-
szintdz blokkolds utdni hiperténidban. Az irodalom szerint ebben a modeliben a hiperténia oka
a vaszkuldris hipertréfia és az emelkedett plazma renin-aktivitds [4].

Vizsgdlatainkhoz him Sprague-Dawley patkdnyokat haszndltunk. Az dllatokat I
hdnapig 100-300 mg/l NNLA-t tartalmazé vizzel itattuk. Ezutdn a koponydba az EEG
repisztrdlisdra alkalmas elektrgddkat, a parietdlis kéreg folé a hmérséklet mérésére szolgdld
({ermisztort, és az aortdba a jobb oldali a. carotis communison keresztiil bevezetett katétert
(iltetttink. A katéterhez kotott érzékelvel mértiik a vérnyomdst. Az EEG és az agyhmérséklet
altal keltett fesziiltségvéltozdsokat a fejen kiépitett csatlakozdhoz haladd kabellel vezettiik el.
A motoros aktivitdst a kdbelmozgds segitségével regisztrdltuk. Az dllatok a ketrecben szzbadon
mozoptak. A felvételeket a 12 ords vildgos periddus mdsodik felében készitettiik, mert
patkdnyban ilyenkor a legnagyobb REM-alvds ardnya. Az alvds-ébrenléti stidiumokat és a
vérmmyomdst 8 mdsodpercenként értékeltiik. A regisztrdlds és az NNLA-kezelés befejezése
kidzditt 1 hét - 10 nap telt el.

A krénikus NNLA-itatds nagy mortalitdsa kovetkeztében jelenleg 5 patkdnybol
rendelkeziink sikeres felvétellel. Az dtlagos vérnyomds 165.6 + 5.6 Hgmm voit, de idnként
opyes dllatokban megfigyeltink 200 Hgmm feletti vémyomadst is. A REM-alvds alatt 2 ténusos
virnyomds-emelkedés elmaradt. Mig egészséges patkinyokban (n=14) 3 perces REM-alvdsra
wdimolva az dtlagos vérnyomds-véltozds +5.5 £ 0.7 Hgmm volt, krénikus NNLA-kezelés
uidn 1.8 + 1.1 Hgmm-es vdltozdst kaptunk, a kilonbség az egészséges és a kezelt dllatok
Lottt statisztikailag szignifikdns volt (ANOVA). A REM-alvdst kdvet vérmyomdsesés a
kidnikus NNLA-kezelés utdn (-8.5 4+ 1.6 Hgmm) nem kulonbozott az egészséges dllatokban
(71 + 2.2 Hgmm) mért vdltozdstol.

A szimpatikus aktivitds csokkenése szerepelhet a REM-alvds alatti vérnyomds-
sinelkedés elmaraddsdban a szimpatektomia utdn és a NO akut blokkoldsa esetén (vérnyomds-
vinelkedés okozta reflexes szimpatikus-gdtlds). Ezzel szemben a krénikus NNLA-kezelés utdn
4 1M alvdssal kapesolatos vérnyomds-emelkedés kiesésének magyardzatit nem tudjuk, mert
¢libien #z esetben a szimpatikus aktivitds nem csokken, -hanem inkdbb emelkedik [5].
|, Sommers et al, N.Eng.J.Med. 25:487-492, 1986.

bl et al. Neurosci. Letr. 179:83-86, 1994.
| Virkonyi K, Sziligyi A. TDK Konferecia, dsszefoglald, 37.0., 1995.
| Muorton et al. J. Hypertension, 11:1083-1088, 1993,

Nandler et al. Hypertension, 26:691-695, 1995.
{¢innveset: Obdl Ferenc Jr. és Bodosi Baldzs
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HOSSZU HATASU SOMATOSTATIN-ANALOG (SANDOSTATIN) HATASA AZ

Szildgy

ALVASRA PATKANYOKBAN
i Annamsdria (AOK 5.6vf.) és Virkonyl Katalin (AOK 5.¢vi)

SZOTE Elettan Intézet és Endokrinolégiai Ondllé Osztily és Kutatd Laboratorium™

Szdmos vizsgdlat igazolia, hogy a novekedési hormon (GH) hypothalamikus

felszabadité hormonja, a GHRH, emberben és dllatban cgiar{mt serkenti az alvdst, és
fiziolégids alvdsfaktornak tekinthet [1]. Hypophysectomids patkinyokon végzett vizsgdlatok
kimutattdk, hogy a GHRH alvdsfokozo hatdsat - legaldbbis részben - nem a GH-n keresztil

fejti ki

[2]. Mindemellett egyes klinikai megfigyelések arra utalnak, hogy a GH is serkentheti

az alvdst [3]. Ezt tdmasztjak ald azok a kordbbi eredményeink, melyek szerint GH-antiszérum
hatdsdra patkdnyokban a REM-alvids (Rapid Eye Movement-alvis, paradox alvds) és a lassu
hulldmd alvds (non-REM-alvds, NREM-alvds) egyardnt csokken [4]. Jelen kisérleteinkben a

hosszi

hatdsi somatostatin analég, a Sandostatin alvdsi hatdsait vizsgdltuk. A somatostatin a *

GHRH-GH rendszerre haté gitlé neurohormon. A Sandostatint a kiinikumban a
somatotropinomak GH-termelésének csokkentésére, az adenoma novekedésének gdtldsdra

haszndljdk.

Him Sprague-Dawley patkinyok (300-350 g) koponydjdba EEG elektréddkat és a

hmérséklet regisztrdlisdra termisztort iltettink. Az éllatokat 26 °C-os h- és hangszigetelt

kamrdkban, egyedi ketrecekben helyeztik el, ahol 12-12 6rds fény-sotét periédust
biztositottunk. Fiziolégids séoldattal, Sandostatinnal, és ennek az olddszerével kezeltitk a
patkdnyokat sc. injectio form4jdban, 15 perccel a vildgos periédus eltt, majd 23 érdn dt
regisztrdltuk az dllatok alvdsdt. Négy dllatcsoportot alakitottunk ki, melyek 0.001, 0.01, 0.20

mg/kg

Sandostatint (n=9 minden csoportban), illetve oldészert (n=7) kaptak. Az dllatokat 2

napon 4t regisztriltunk, az egyik nap fiziolgids soldatot, a madsik nap Sandostatint vagy
oldészert adtunk. Egy csoportban (n=6) meghatdroztuk a 0.20 mg/kg Sandostatin hatdsdt a
plazma GH-koncentriciéra. Az dllatoknak a v. jugularis externdn keresztil krénikus
szivkatétert iiltettiink be. A ketrecben szabadon mozgd patkdnyokbdl, a katéterhez illesztett
szilikoncsdvon 4t, fizioldgids séoldat, ill. Sandostatin injekcidjat kdveten 5 érdn keresztiil 30
percenként vettiink vérmintdt (150-200 pl). A vért centrifugdltuk, a vérsejteket fizioldgids
séoldatban szuszpendlva visszadtuk. A GH-koncentrdcié meghatdrozdsa a plazmamintdkbol a
University of Tennessee-n (Memphis, USA) tortént.

NREM
szignifi

Az oldészer nem befolydsolta az alvdst. A Sandostatin injekcidja utdni els drdban a
-alvds a regisztraldsi id szdzalékdban kifejezve a 0.001 mg/kg-0s dézis esetén nem
kdns (-8.59 + 6.1), a 0.01 és 0.20 mg/kg-os ddzis esetén szignifikdns (-18.31 + 5.5,

ill. -17.7 + 4.8, t-teszt) mértékben csdkkent. A 0.2 mg/kg Sandostatin utdn 3-6 drdval a
NREM-alvdsban toltott id novekedését figyeltik meg. Ugyanekkor fokozddott az EEG-ben a

NREM

-alvds alatti lassi hulldmui aktivitds (Fourier-analizis), ami az alvdsintenzitds

novekedésére utal. A regisztrilds 8-11. 6rdjdban a REM-alvdsban toltott id szignifikdns
novekedését tapasztaltuk. A 0.2 mg/kg Sandostatin a plazma GH-koncentrdciét 2.5 6rdn
keresztiil a detektdldsi kiiszobre csokkentette. Ezt koveten azonban a GH-szekrécid

fokozoddsét figyeltitk meg.

A somatostatin a GH-t és a GHRH-t egyardnt gdtolja. A Sandostatin utdn tapasztalt

NREM-alvds-csokkenés ezekkel a hatdsokkal osszhangban van. Mindamellett a Sandostatin

szdmos

m4s hormon szekréci6jit gdtolja, amely szintén hozzdjdrulhat az aivdsi hatdshoz.

Végiil a nagy ddzis utdn a NREM-alvdsban tapasztalt kezdeti csokkenést kovet fokozddds,

valamint a REM-alvds kési novekedése magyardzatot ad arra, hogy a kordbbi vizsgdlatokban, |

- amelyekben az alvdsvaltozdsokat 10-12 6rds periédusokban értékelték, - miért szdmoltak be
szelektiv REM-alvds-fokoz6ddsrél [S5].

1. Krueger JM, Obdl F Ir. FASEB J, 7:645-652, 1993.

2. Obdl et al. Am. J. Physiol. 270: in press, 1996.

3. Astrom C, Lindholm J. Neuroendocrinology, 51:82-84, 1990.

4. Szildgyi A, Vérkonyi K. TDK-Kenferencia, dsszefoglald, 38. o., 1995.
5. Danguir 1. Neurobiol. Aging, 10:367-369, 1989,

Témavezet: Ob4l Ferenc Jr., Bodosi Baldzs, és Beranek Ldszld *
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AZ ENDOTOXIN ERZEKENYSEG, RES-AKTIVITAS ES A TNF TERMELES
KAPCSOLATA NATRIUM POLIANETOLSZULFONATTAL KIVALTOTT
RES BLOKADBAN

J’G‘)/)H Eflfk{;
Szent-Gyorgyi Albert Orvostudoméinyi Egyetem Korélettani Intézet és MTA
Szcgedi Biologiai Kozpont Biokémiai Intézete, Szeged

A reticuloendothelialis rendszer (RES) Kupffer sejtjei a szervezet védekezo
rendszerének fontos részét képezik. Sajat és masok korabbi vizsgalatai arra
utalnak, hogy sokk allapotokban a Kupffer sejick tilzoft aktivacioja és a
makrofagokbol felszabdulo citokinek, elsésorban a tumor nekrosis faktor (TNF),
interleukin-1  (IL-1) és IL-6, tilzont felszabaduldsa, illetve czen anyagok
sejikérosito hatdsa fontos patogenctikai tényez6 a sokk allapotok silyossa, ill.
irreverzibilissé  valasiban. Korabbi vizsgéalataink szerint, a véralvadasgatlo
heparinoid, Liquoid (natrium polianctolszulfonat), az endotoxinnal kivéalthato
Sanarelli-Shwartzman reakcioval szemben nagymértékben rezisztens patkanyban
generalizalt Sanarelli-Shwartzman-reakcio  valt ki, ezért érdemesnek lattuk
megvizsgilni a Liquoid hatsat az endotoxin érzékenységre, a Kupffer sejiek
endotoxin felvételére és a TNF termelésre. Vizsgalataink szerint a Liquoid (3 és 2
mg/100 g testsialy dozisban, iv) nagymértékben gatolja a Kupffer scjtek endotoxin
(I°. coli 026:B6, Difco) felyételét és silyosbbitja az endotoxin sokk lefolyasat. A
Liquoid , 6nmagaban az dllatok szérumaban nem okozza a TNF megjelenését,
uzonban a Liquoid cldkezelés megnynjtja az endotoxin (10 pg/100 g tetsaly, iv)
INF indukalo hatasat. A reticuloendothelidlis szevekben, igy a majban és Iépben,
A Ligquoid cldékezelés fokozza az endotoxin TNF szintézist indukalo effektusat. A
Liguoid 6nmagaban a vizsgilt szervekben, a tiidé kivételével nem okoz TNF
seintézist. Bér a tiidében, a Liquoid csak mérsékelt foka TNF szintézist valt ki, de
lwmerve a tiidé  funkcio  karosodasanak (sokk-tiidé) jelentéségét a sokk
kivetkezményeinek kialakulasaban, eclképzelheté, hogy cz a kisfoki TNF
lormelddés szerepet jatszik a Liquoid endotoxin sokk stlyosbbito hatasaban.

I ¢émavezeto: Dr, Lazar Gyorgy ¢s Dr, Duda Ema




VIRALIS ES CELLULARIS ONKOGENEK HATASA EGER
FIBROBLASZT SEJTEK TNF-a ERZEKENYSEGERE

Sandy Péter, Tarédi Béla*, Duda Emé ™
:SZOTE Mikrobiologiai Intézet, Szeged
MTA SZBK Biokémiai Intézct, Szeged

A sejt normalis muikodésének feltétele a sejtciklus allandé kontrollja. Ha a
szabdlyozds valamelyik ponton megséril, akkor a sejt vagy megreked az
egyik fizisban, vagy fokozott méncki osztédasba kezd. A sejtburjanzas
kivalto: oka Ichet bizonyos tumorszuppresszor fehérjék (pl.  pS3)
inaktivalodasa, vagy cellularis onkogénck aktivalodasa ¢s fokozotl
expresszioja. A tumoros sejicket a szervezet megprobalja eliminalni, amely
gyakran a programozoit scjthalal indukcidjaval torténik (pl. TNF-a).
Léteznck azonban olyan viralis onkogénck ¢s cellularis protoonkogénck,
amelyck képesck az apoptozis megakadalyozasiara. Mivel ezek a fehérjek
¢let és halal kérdésében dontenck miikodési mechanizmusuk tanulmanyo-
zasa alapveld fontossagli a daganat-keletkezés molekularis szintli okainak
feltarasaban.

Kisérleteimben azt vizsgaltam, hogy az Adenovirus EIA génjével, majd az
E1A ¢és EIB génekkel egylittesen transzformalt L929 scjiekben hogyan
valtozik a TNF-a altal clidézett sejtpusziulas. Arra is kivanesi voltam, hogy
a bcl-2 protoonkogén fehérjeterméke .at tudja-e¢ venni az EIB 19kDa-os
géntermék szerepét a transzformalt sejickben. A transzformalast a megfeleld
plazmidokkal Ca-foszfatos precipiticioval végeziem, a szelckciohoz
geneticint (G418) hasznaltam, a TNF-érzékenység mérése a citoloxicilas
alapjan (standard MTT-protokollal) tortént. Az credményck azt sugalljak,
hogy az E1A-expresszio noveli a TNF-érzékenységet, mig az E1B és a bel-2
az apoptozis megakadalyozasidban vesz részt.

HHO-SOKK PROTEIN (HSP-70) SZEREPE A SEITEK REZISZTENCIAJARA
CYTOTOXIKUS REAKCIOKBAN

Németh Csaba V. AOK.

SZOTE Mikrobiologiai Intézet

Az 616 sejtek  barmilyen  kedvezdtlen  kornyezeti  hatdsra-pl.  hirtelen
homérsékletviltozds, szabadgyokok felszabaduldsa, virusfertGzések-igen gyorsan az un.
hi-sokk fehérjék,(HSP) mds néven stressz fehérjék szintézisével vilaszolnak. Koziliik
a 70 kDa koriili hdsokk-fehérjék fontos szerepet jatszanak a frissen szintetizdlt fehérjék
helyes  konformiciéjdnak — stabilizdldsdban és a  sejten belili  transzportjukban;
miikodésiik a sejiek alapvetd, protektiv funkciihoz kapcsolédik.

Célkitiizések: Megvizsgaltuk, hogy a hokezeléssel indukélt Hsp 70 megvdltoziatja-e a
sejlek érzékenységét tumor necrosis factor (TNF) cytotoxicitdsdval szemben, illetve a
természetes killer (NK) sejtek aktivitdsival szemben. Ezzel arra kerestiink vdlaszt, hogy
milyen szerepe van a hdsokk proteineknek a sejtek természetes “immunvalasszal
szemben megnyilvdnulé rezisztencidjaban

Médszerek: A humédn fehérvérsejek TNF medidlt cytotoxicitdsit 51 Cr izotép
felszabadulds alapj“én un. microcytotoxicidtdsi teszitel hatdroztukmeg, WEHI 164
sejickkel szemben. Az NK reakcitt hasonlé modszerrel, K-562 sejtekkel szemben
mértitk. A target sejtek Hsp termelését Western blot médszerrel mutatik ki. A Hsp 70
jelenlétét  indirekt  immunfluoreszcencids vizsgdlaual is nyomon kovettik: a
fluoreszeencia intenzitdsar dramldsi cytometridval, FACS analyzissel mértiik.
Fredmények: A WEHI sejtek hékezelése (43 CO 1 6ra) csokkentette érzékenységiiket
mind a fehérvérsejtek TNF medidlt cytotoxicitdsdval, (8.9 j:.5.'2 % vs 324+9.8 %,
pe 0.01) mind a TNF kézvetlen toxikus hatdsival szemben. Hasonldképpen, a K-562
s lek rezisztencija is novekedett az NK sejtek cytotoxicitisdval szemben (15.5 +£7.2%
Vi 45 +6.5%, p<0.01). Western blot analyzis szerint mind a WEHI 164 mind a K-
02 sejlekben a hokezelés hatdséra kimutathaté volt a Hsp70 indukélhaté formdja. A
cylofluorometrias vizsgalatok alapjdn a Hsp 70 csak a hovel el6kezelt sejiek felszinén
jelent meg.

IKivetkeztetések: A Hsp 70 indukcidjéval pirhuzamosan fokozni lehetett egyes sejtek
ieslnstencidjat a  természetes immunvilasz effektor sejijeivel, illetve a TNF
(yloloxicitasaval szemben, A kidolgozott kisérleti rendszer alkalmas lehet kiilonbozd

credend ¢s malignitdsi daganatsejtek rezisztencidjanak vizsgdlatdra,

” 4 . ¥ =
I mavezetd: Dr Mandi Yvette, egyetemi docens
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A Raf protein kinaz és a GAP-43 fehérje (Growth Associated Protein )

. lokalizaci6janak viltozasa patkiny érzd ganglionjaban periférids ideg

atmetszését kivetden

|Gyéirfy Tamara és Kéri Szaboles, AOK., V. évfolyam
Szent-Gyorgyi Albert Orvostudomanyi Egyeten: Anatémia, Szévet-és Fejlédeéstani
Intézet

A neurondlis plaszticitis fontos lépése a stimulus-transzkripcio kapesolds.
amely sordn egyes second messenger rendszerek aktivicioja (Pl. MAPK kaszkad
= mitogen activated protein kinase-kaszkdd) az adaptiv valaszban résztvevo
fehérjék (pl.GAP-43) génjeinek fokozott dtirisihoz vezet. Vizsgdlatainkban a
Raf szerintreonin kindz (a MAPK-kaszkad egy tagja) és az idegnévekedésben
fontos szerepet betdltd GAP-43 fehérje lokalizicidjat kovettiik nyomon patkiny
érz6 dicaban periférias ideg 1ézi6jat kovetden.

Felndtt Wistar patkdnyok bal n.ischiadicusit altatasban steril koriilmények
kozott a foramen ischiadicum alatt 1 cm-rel dtmetszettitk. Az allatokat a miitétet
kévetd 1. 2. és 8 napon altatisban paraformaldehiddel transzkardiahisan
perfundaltuk, a jobb és bal oldali L4-L5 ganglionokbol metszeteket készitettiink.
A mintdkat indirekt immunfluoreszcencidval (FITC-TRITC) és peroxidiz-
antiperoxidiz modszerrel vizsgiltuk, az értékelest kvantitativ és morfometriai
szempontok szerint végeztiik. Vizsgalataink sorin a kovetkezdket taldltuk:

I. A kontrol (intakt) dic kis. kozepes és nagy érzé neuronjai diffiiz
citoplazmatikus Raf. valamint szorvinyos GAP-43 immunpozitivitist mutattak,
fiiggetleniil az altaluk expresszilt tirozin kindz receptor tipusatol.

2. Az idegdtmetszeés utini |. és 2. napon a nyugalmi GAP-43 fest6déshez
képest a kis sejtek fokozott reaktivitist mutattak: a festédés intenzitisa és a
festédd  sejtek szama 1s novekedett. Immunreaktivitdst észleltink  az
axonterminalisokban is. ez a GAP-43 novekedési kiipban betélt6tt szerepére utal.

3. Az axotomia utdni 7. napon a Raf kiniz a kdzepes és nagy sejtekben a
sejtmembran alatti gyiiriszeni svba rendezéd@it, ami annak aktiviciojira utal.

4. A 7. napon Raf-GAP-43 koaktivitast mutatd kozepes és nagy sejtek voltak
megfigyelhetdk. Ezen eredményeink felvetik az eltéré méreti  (eltérd
receptormintazati) elsddleges érzé neuronokhoz rendelhetd kiilonbdzé szigndl
transzdukcios utak lehetdseget.

Témavezetd: Dr.Mihily Andras

I‘ICIIFIRJP;!MI?OR'I‘ A SEJTMAGBA: A MUSLICA KETEL
GENJENEK MOLEKULARIS BIOLOGIAJA

'Belecz Istvan
AOK. V. éviolyvam

A Drosophila melanogaster Ketel génjét 4 dominans ndstény
steril €s 27 recessziv letalis mutacioval azonositottuk. A dominans
allélt  hordozé  ndstények  petéiben nem kezddédik el az
cmbriogenezis a sejtmaghartya hianya miatt. A mutans fenotipus
azt jelzi. hogy az ép Ketel géntermék a sejtmaghartya szerkezeti
¢s/vaey funkcieonalis alkotoja.

\ recessziv mutansok felhasznalasaval meghataroztuk a Ketrel gén
helyét és rovid genomikus séta utan megklonoztuk a Kerel ggnt.
Diakkori munkam keretében Kerel cDNS-eket izolaltam. KGZ-'['E[HI\'
i leghosszabbat  (2858bp) megszekvenaltuk. A szamitogépes
wzekvencia analizis er@s homologiat (61%-0s aminosav idenutite’ts)
jelzett az im. Importin 90 emberi fehérjével.

Az Importin 90 fehérje része a karyopherin fehérjekomplexnek,
mmely a citoplazmabol a sejtmagba torténd ftehérje transzportot
vipzi Az Importin 90 aminosavsorrendje alapjan vilagos, hogy a
ketel fehérjeben két membran lipoprotein kapcsolodasi  hely,
hiarom mirisztilacios hely ¢s legalabb tiz transzmembran domén
v llldadasomban  attekintem a nuklearis  fehérje  import
molckularis mechanizmusat.

Fémavezeto:
[ ippar Monika, Mihaly Jozsef és Szabad Janos protesszor
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PALYARO NEVE: PREYGOCZKI MARIA SZOTE-AOK IV.EVF.1.CS.
TEMAVEZETO : DR, SZABAD JANOS TANSZEKVEZETO EGYETEMI TANAR
S40TE ORVOSI B1OLOGIAT INTEZET

A SZOMATIKUS ES OSIVARSEJTEK SZEREPE A KROMATIN SZERVEZODESEBEN

Egy U) egyed élete dltalaban egy petesejt és egy himivarsejt
egyesulésével kezd6dik.A ket ivarsejt haploid magjanak
egyesiilésével létrejon a diploid zigodta,melyb6l kifejlédik a sok
kilénféle sejtbdl 4116 organizmus.A feln6tt szervezet killonhdzo
funkciéju és morfologidju sejtjei ugyanazt a genetikai
informaciot tartalmazzdk.Mégis mi okozza hogy szervezetink egyik
sejtje izomsejtként,mdsik sejtje ideg sejtként funkciondl? A
vdlasz:ugyanaz a genetikai informdcio kilonféleképpen fejezbdik
ki az egyes sejtekben.A génkifejez66dés kulénbdéz6 mechanizmusok
atjdn szabdlyozddik.Egyik mechanizmus , melynek éppen a
sejtdifferencidléddasban van déntd szerepe, a genetikai allomany
strukturajanak szabdlyozdasa.

Muslicdban sok olyan gént ismerink, mely a kromatin
szervezbdésének szabalyozdsdban vesz részt. Ismert egy E(var)3-
93D nevd mutdciéd, amely hatdsdra a Kromatin toémérebbé valik.
Ennek a mutdcidnak  a vizsgdlata érdekes eredményt hozott. Azt
talaltak, hogy a mutdcio okozta fenotipus azokban a him, és csak
a him utodokban' is megjelenik,melyek a mutdcidért felelds gént
mdr nem hordozzdk, de him szil6éjuk hordozta a mutacidét.A muténs
fenetipus a mutdcidét okozd gén kikeresztezése utdn 70
generdcisdval is megmaradt a himekben. Kimutathatdé,hogy a mutdns
fenotipus tovabbérokitésében az Y kromoszéma Kromatinstruktura
megvaltozdsanak van szerepe. A mutdns fenotipust kisérleti
rendszeriinkben a szemen vesszilk észre. A szemet testi sejtek
épitik fel. A tulajdonsdgok tovdbbérokitéséért az Osivarsejtek
a felelbsek. Ismert tovdbbd az is, hogy az O6sivarsejtek az
ivarsejtképzésben a testi sejtekkel egylttmikédnek, atesti sejtek
genetikai dllomdnya befolydsolhatja az ivarsejtek kromatinjdanak
szervezbdését. Munkdnk sordn azt a kérdést vdlaszoltuk meg, hogy
a szomatikus ,vagy pedig az 6sivarsejteknek van-e meghatdrozo
szerepik az ivarsejtek kromatinszerkezetének szabalyozdsaban.
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Egy centroszéma gén genetikai azonositdsa

Sztriha Laszlo
SZOTE, AOK, III. évfolyamos hallgaté

A centroszéma a sejtviz, a scjten beliili mozgdsok szervezé kozpontja. Molekuldris funkci6ja
joszerivel ismeretlen. A muslica (Drosophila melanogaster) Himea génjének muticidja a centroszéma
funkciojat befolydsolva eredményezi a ndstények sterilitasat. Vagyis az ép Himca gén terméke az ép
centroszoma funkeidjihoz szilkséges. Ha megismerhetnénk az ép Himca gén szerepét, kozelebb
juthatndnk a centroszoma rejtély megolddsihoz.

A Himca mutcio funkcionyeréses tipusi: a mutins fenotipus mutdns géntermék
kitvetkezménye. Reverzioja sordn az eredeti dllapot helyreillithato és funkcigvesziéses allélok is
clbillithaték példdul transzpozon mutagenezissel vagy rontgensugdrzassal. A Himca génbe ékel6dot
(ranszpozon (1) jelzi a Himea gén helyét és (2) lehetdvé teszi a gén molekuldris klonozasat.

Diikkori feladatom a Himca mutdci6janak revertilisa volt P-elemmel, egyfajta muslica
iranszpozonnal, és r(&nlgepsuge’lrz:&ssal. A P-elemmel t6riénd rcverziéhc’yz az un. hihrid— dis.zgenczis
imodszerér hasznaltuk: olyan himeket llitottunk elé, amelyekben az ugralé P-elemek beékelddhetnek
4 Himca mutins allélba, annak reverziéjat okozva. A himek utddait vizsgiluk. A kb. 30000
epvizsedll kromoszoma koziil kettoben 16rtént meg a Himca gén reverzidja. A rontgensugdrzassal
Lezelt kb, 11000 kromoszoma koziil egyben. A Himea revertansok segitségével meghatdroztuk a Himea
pin helyét, és lehetéség nyilt a Himea gén molekuldris klonozdsara is.

Témavezetd: Dr. Szabad Janos tanszékvezetd egyetemi tanar
SZOTE Orvosi Biolégiai Intézet
1995/96.




Matyus Katalin és Olah Erika 11 1RAHIDROIZOKINOLINVAZAS AMINOALKOHOLOK SZINTEZISE ES NEHANY
g1 k] ‘ ATALAKITASA
AQK, U1 évt

SZOTE, Orvosi Biologar Intézete

Esztergomi Erika

SZOTE Gyogyszerkémial Intézet

A MUSLICA DAMASA GENJENEK FEJLODESGENETIKAL JELLEMZESE. Az izokinolinszarmazékok megtalalhatok a természetes anyagok kozott, néhdny ilyen
tipusti alkaloidot kedvezd farmakologiai hatdsa miatt a gydgydszatban is alkalmaznak (pl.

papaverin. emetin, tubokurarin). A szintetikus izokinolinvazas vegyiletek (pl. drotaverin,

A muslica Damasa génjét dominans és recessziv mutans allélokkal azonositottuk} debrizoquin) is értékes tagjai gyogyszerkinesiinknek.

A Damasa 1okuszt a 3-ik kromoszoma 67 C. citologiai régiojaba térképeztiik deléciok I'ldadasomban a drotaverin és a papaverin két tetrahidroizokinolinvdzas aminoalkohol-
i - " " v . ) ) wrmazekanak (1) szintéziséral és gyuriizarasi reakcioik vizsgalatarél szamolok be.
felhasznalasaval. A Damasa dominans mutans allélok ndsténysteril, a recessziv mutan Armnzekanak (1) suez = =

allélok pedig larvaletalis vagy ndsténysteril fenotipusokat mutatnak. /o

A Damasa dominans mutans allélokat hordozo ndéstények sterilek: a rendellenes o
kromatin szervez6dés miatt nem megy végbe a meidzis. A Damasa recessziv ndsteny- ol
steril mutans allélok fenotipusa is meiotikus deftektuskeént értelmezhetd. A Damase
recessziv larvaletdlis mutans allélok fenotipusa a neuroblasztok alacsony osztodasi

képességével hozhato osszefiiggesbe, amely a rendellenes kromatin szervezddé
iSO CaHs: R, RYI=H, H; H. CHyNOs(p); O: NCeHs: X=H,0H.Cl; Y=0.8

kovetkezménye. A Damasa gén szerepét a kromatin szervezddesben az is mutatja

hogy a Damasa mutans allélok befolyasoljak a pozicio effektus variegaciot. \ dihidropapaverin és a drotaverin hidroxi-metilezésével és redukcidjaval az 1 amino-
A Damasa mutans fenotipusok azt jelzik, hogy az ép Damasa géntermek a kromati
vy wlakitdsukkal hataroztuk meg.
szervezddés fontos eleme.

Az | vepyiiletekbol egyszénatomos fragmens beépitésével az 1-arilszubsztitudlt 1,3-
uisdnos (3 Y=0) és 1.3-tiazino[4.3-alizokinolinokat (3, Y=S) nyertik. A formaldehides
Sy soran a reakeiokoriilményektol fiigaden oxazinoizokinolin- (3), ill. protoberberin-
Témavezetd: Prof. Szabad Jinos Vi (2, XCO1D termék képzddését tapasztaltuk.

Mathé Endre \ s claallitott vegyiiletek szerkezetét IR. MS és NMR spektoszkopias titon igazoltuk.

| Cmavezetok: Dr. Fiildp Ferene egy. tandr és Dr. Lazar Ldszlo egy. adjunktus
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2-ARILSZUBSZTITUALT 1.3-N.N-HETEROCIKLUSOK SZINTEZISE ES GYURU-LANC
TAUTOMERIAJUK TANULMANYOZASA
Giblyis Anikd

SZOTE Gyogyszerkémiai Intézet

A gytiri-lanc tautoméria jelenségével mind a biokémiai. mind a preparativ szerves
kémiai folyvamatokban taldlkozhatunk. A telitert 1.3-heterociklusos vegyiiletek koziil az oxa-
zolidinek és tetrahidro-1.3-oxazinok esetén ez a tautomériatipus igen gyakori, 4m a dinitro-
gén-analdg imidazolidin- és perhidropirimidin-szarmazékok vizsgalata soran csak specidlis

esetekben tapasztaltak.

.--. _ACHy),NHCH, ou, SEHL -~ _ACH3),NHCH,
AI[ it i AJ[ NCH; - ,\[
TUNH, o N oo N:CH—@—.\'
X
1 2 3

n=0,1; X=NOj Br,Cl,H, CHz, OCH:, N(Cilzh

Diakkdéri munkam soran .\’-mctilszubsy..liméh alifas, aliciklusos €és aromas 1.2- és |,3-
diaminokbol (1) aromas aldehidekkel telitett, ill. részlegesen telitett 2-aril-1.3-N N-heterocik-
lusokat készitettem. NMR spektroszkopias modszerrel tanulmanyoztuk az elédllitott vegyiile-
tek gyurd-lanc tautomeériajat (2= 3).

Az N, N-heterociklusok egy részénél sikeriilt tautomériat kimutatnunk. Azt tapasztal-
tuk. hogy az 1.3-diaminokbdl képzodo termékekre a gylrls forma tulsilya jellemzo. Mérése-
ink szerint a 2-aril-imidazolidinek esetén a gytris és nyitott formak ardnyat a 2-arilszubszti-

tuens elektronikus hatdsa lényegesen befolyasolja.

Témavezetok: Dr. Fiilop Ferenc egy. tandr ¢és Dr. Lazar Laszlo egy. adjunktus
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Ricz Péter AOK, V. évf.
Szent-Gvorgyi Albert Orvostudomanyi Egyetem
Orvosi Biologia Intézet, Szeged

Ml."l".-iCl(')K’KI_n\-lUTAT!\S.—\ A P53 TUMOR SZUPRESSZOR
GENBEN AZ SSCP TECHNIKAVAL

A p53 gén, a human tumor szupresszor gének egyike, a 17. kromoszoma rovid
karjahoz lokalizalt. A p33 gén- egy 393 aminosavbol allo, 53 kD tomegi
foszfoproteint kodol. A ‘P53 fehérjének tobbek kozott fontos szerepe van a
sejtciklus szabalyozasdban: a sejtek megtartasanak G, fazisaban és az S-G,
atmenetben. Bizowyos, hogy a p53 gén mutacidinak szerepe van sokfcle daganat
kialakulasaban. A kiilonbozd tipusu daganatok kb. 50%-aban kimutathato mutacio
a pS3 génben. Vagyis, a p53 mutacionak, prognosztikai jelentosége van.

Diakkori munkam célja az, hogy a kilonbozé eredetii daganatokban a p33 génben
hekovetkezett mutaciokat mutassak ki, 2 molekuldris médszert Egyetemiinkén
meghonositsam. A vizsgalatokhoz killonbozo tipusi  daganatokbol  szarmazo
sz0vetmintakat hasznalok. A mintakbol DNS-t izoldlok. A DNS-nek a p33. gént
Crinto részét PCR-ral tobb részletben amplifikdlom. A PCR fragmentumokat eldbb
denaturalom, majd az SSCP (Single Strand Conformation Polimorphism) technika
sepitségével poliakrilamid gélen elvalasztom. A fragmentumokat ezistfestéssel
leszem lathatova, A mutaciot hordozo fragmentumok az SSCP mintazat alapjan
azonosithatok: a mutaciot hordozo DNS fragmentumok a normalistol eltérd helyen
jelennek meg.

| Ibadasomban bemutatom az eljaras elvi alapjait, valamint gyakorlati alkalmazasat
i gyomortumorbdl szarmazé mintaban a.p33 génben bekovetkezett mutaciot
mutattuk Ki.

Témavezetd: Prof. Szabad Janos
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Maondlor Luen V. éves hallgatd, AOK
Hlémaveretd: di. Zador Ernd tudomdnyos fémunkatirs
SZ0TE Blokémiai Intézet

MITOSIS ES MOTOROS VEGLEMEZ KEPZODES
HARANTCSIKOLT IZOM REGENERACIOJA SORAN

A hardntesikolt izom regenerdcidjdnak vizsgdlata tobb szempontbdl is nagy
jelentGségii. Egyrészt kitinG kisérleti modellt nydjt szdmos differencidladdsi
probléma kutatisihoz, masrészt a kutatdsok sordn felhalmozodott ismeretanyag
lehetdvé teszi bizonyos 6roklddé izombetegségek 1j terdpids megkozelitését. Mi
allatkisérletes modellen kévettiik nyomon a regenericio elsé hetének eseményeit.
Patkiny m. soleusiba egy foszfolipiz Aj-tartalmi kigyomérget: motexint
fecskendeztiink, amely az izomban teljes nekrézist okozott. Ugyanakkor a
szarkolemmahoz szorosan hozzifekvd, sértetleniil maradt in. szatellita sejtek
aktivilodtak, s mint osztéddé mioblasztok meginditottak a regenerdcist.

A kovetkezé kérdésekre kerestiik a valaszt:

i Milyen osztédasi dinamikat mutatnak a mioblasztta aktivalodott szatellita
sejtek?

2. Hogyan befolyisolja a regenerdcio sordn (jra kialakulé beidegzés a mitosis
intenzitasat?

Az 0sz16d6 sejteket brémdezoxiuridinnel (BrdU), egy timidin-analég nukleotiddal
jeloltik és tettik szamlalhatévd; a sejtek miogenikus irdnyba torténd
differencialédasit MyoD (micgenikus transzkripcids faktor) RT-PCR-rel valo
detektdldasiaval ill. desminm  (izomspecifikus intermedier filamentum)-
immunfestéssel vizsgiltuk, a motoros véglemez képzddést pedig acetilkolin-
észteriz (AChE) festéssel kovettiik nyomon.,

A MyoD mRNS-szint mir az 1. nap folyaman megemelkedett, amely jelzi, hogy
valéban miogenikus sejtaktivdcié indult meg. A BrdU-beépiilés alapjan az 1.
naptél osztédé mononukledris sejtek szama két maximumot mutatott. Az |[.
osztoddsi csiics a 3. nap utdn jelentkezett, melynek kovetkeztében megjelend
posztmitotikus mioblasztok és miotubulusok a 4. napon desmin pozitivvd viltak.
Véglemez képzdadést az 5. naptdl figyeltiink meg, amelyet a 7. napon az oszt6do
sejtek szamanak tdjabb emelkedése kovetett. Ez arra enged kdvetkeztetni, hogy a
sejtek korai osztéddsa a beidegzéstGl fiiggetlen modon zajlik le, mig a késdi
osztéddsi hullim valdszintileg idegi hatdsokra kovetkezik be, és szerepe
elsGsorban a mdr kialakult izomrostok tovibbi névekedésében lehet.
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Sallui Liszlo AOK 1L évf.
Szent-Gyoreyvi Albert Orvostudomidnyi Egyetem Biokémia Intézet

SZARKOPLAZMATIKUS RETIKULUM Ca’*-ATP-iz ENZIM
SZERKEZETENEK ATOMIC FORCE MIKROSZKOPOS VIZSGALATA

Az izombsszehizodas szabilyozisaban a sza |~‘.1(_=pluzmuukm retikulum / SR /
membrin rendszer dintd szerepet jaszik. A Cu"-yk transzportjat a membrinbin
legnagyobb mennyiségben eléfordulé fehérje, a Ca™'- ATP-dz végzi. Az SR Ca -
AlP-iz a P-tipusi, régebbi nevén E-E, tipusi ATP-dzok csalddjiba tartozik.
Szerkezcte a nagy Ca™" affinitdsd E, és az alacsony Ca™ affinitdsii E, konformiciés
formik  kozott viltozik. Az enzim molekuldris szerkezetének tanulminyozdsit a
részleges tripszines emésziés és Ca™ mentes kézegben EGTA + Na,VO, jelenlétében
hialakult két dimenziés kristdly szerkezet tette lehetévé / E, forma / , mely
kristilyszerkezet megjelenése  elektronmikroszkopos  technika  alkalmazdisival
kivethetd.

lelentdsen eldsegitheti a biologial anyagok nativ dllapotban valé megismerését az
atomic force mikroszkopos / Al:!\‘[ / technika megjelenése.

Célul iziiik ki, hogy az SR Ca™ -ATP-iz molekula szerkezetét az AFM-el vizsgiljuk,
miutdn igy mod és lehetdség nyilik a membrin rendszer domborzatinak és térbeli
viszonyainak megismerésére, melyekre a transzmisszids  elektronmikroszképos
vizsgalatok nem nydjtanak lehetdséget.

Az atomic force / AFM / mikroszkép a minta és a mikroszkop vizsgdld tdje kbzott
[ellépd vonzo / pl van der Waals / €s tuszité eroket mén , és ezen erdk alapjan alkotja
meg a mintardl a képet. Ezek az erok a minta anyagi mindségétol. a td és u minta
ktizoti tdvolsdgiol, a i geometridgjatol és a minta feliiletének szennyezddésérdl
liggenck. . X

Kisérleteink sordn a Ca™-ATP-iz enzimet kristilyositottuk Ca™" mentes kdzegben
vinadit jelenlétében 4 “C-on 24 6ra idétartamig. Ezutdn a mintdk egy részét
manilacetattal festettitk, majd a negativ festést kovetSen elektronmikroszképpal
kontrolldltuk az AFM-es kisérleteket. Az atomic force-hoz haszndlt mintikat nem
kontrasztositottuk uranilacetdttal, a méréseket mind szobahémérsékleten, mind -4°C-
un , zirt térben , nitrogénnel dasitott levegoben elvégeztiik.

lredmények: Az osszes kisérleti elrendezésben az SR vezikulumok domborzata és az
cpymisra rétegzett partikulumok vastagsiga kovetheté volt 16bb szdz nm-es
felbontisban. Néhanyszor tiz nm felbontasi felvételek készitésénél azonban gondot
jelentett a minta vizszintes elmozduldsa és a minta relativ puhasiga. Tiz nm-nél
nupyobb felbontias elérése gy tlnik, hogy egy vizfelszin alatt ’dolgnré scanner
wpitségével megvaldsithaté, és igy mod nyilik a nativ SR Ca™"-ATP-dz enzim
serhezetének megfigyelésére.

lemavezetok: Dr Dux Liszlé tanszékvezetd egyetemi tandr
Dr Jakab Gyorgyt tudominyos fomunkatirs
Dr Révész Karoly tudomdnyos munkatirs , Optikai és
Kvantumelektronikai Tanszék, JATE




Dand Gy0zd, dlulinos orvosi kar 1L évfolyam

Szent-Gyrgyi Albert Orvostudominyi Egyetem Biokémia Intézet, Szeped

SZOJA LEKTIN: AZ AGYI PERIVASCULARIS HIZOSEITEK SZELEKTIV
MARKERE

A szervezet kiilonbbzé széveteiben talilhaté  hizdsejtek eltéré  moifolégiai,

hisztokémiai és  funkciondlis tulajdonsigokkal rendelkeznek, melyek még kevéssé

tisztizottak. Kordbbi munkdnk soridn felfigyeltiink arra, hogy a perivascularis kézponti

idegrendszeri hizdsejtek szelektiven jelolheték szdja lektinnel. Jelen vizsgilatok célja,

hogy egyes eltérd lokalizicioji hizosejtek lektinkoto képessépét meghatirozzuk, és ennek

segitségével kovetkeztessiink az eliéré szoveti kornyczet okozta viltozdsokra. mint

példiul az eltéré glikoziliciora. Szévettani vizspilatok céljira o mintdkat
transzkardidlisan perfunddlt patkdnyok agyibdl és nyelvébdl vettiik, illetve hasiiregiikbal
izoldliuk. A lektinkétd helyeket biotinildlt paradicsom lektinnel (PL), széja lektinnel
(SBA), bilizacsira (WGA) ¢és Dolichos biflorus agglutininnel (DBA) vizsgaltuk, és
streptavidin-peroxidaz technikidval mutattuk ki. A TL a hasiiregi és nyelvi hizosejtekkel
erds reakcidt mutatott, de nem reagdlt az agyi hizdsejtekkel. A DBA és a WGA sem
mutatott reakcidt az agyban, pyenge jelolodést taldltunk azonban a nyelvben és
hasiiregben. Az egyetlen lcktin, mely jeldlte a perivascularisan elhelyezkedd agyi
hizésejteket, az SBA volt. Ezt a szelektiv reakciot fokozta a neuraminidizzal végzett
eléemésziés. Viszont az SBA nem jeldlte a hasiiri sejteket, és csak gyengén reagdlt
nyelvben. Elektronmikroszképban az agyi hizosejtekben a lektink6td glikoproteineket a
szekrécidés granulumok membrinjiban ill. az endoplazmatikus retikulum ciszterndiban
tudtuk kimutatni. Ez utébbi megteremti a lehetdséget, hogy a degranuldlodott vagy csak
Kisszdmu szemcsét tartalmazo hizésejteket a korabbi festési eljarasokndl érzékenyebben
mutassuk ki . Médszeriinkkel sikeriilt megerdsiteniink azt a Kordbbi megfigyelést,
miszerint normdl kériilmények kozott a thalamus teriiletén nagyobb szimban taldalhatk
hizésejtek, bdar mds agyi teriilletken is észleltiik elforduldsukat. Kiilonleges
jelentéséglinek tinik a hizésejtek megoszldsinak, aktivdcidjinak, a degranulicid
mértékének elemzése a sclerosis multiplex Lewis patkiny modelljében, melyben a
demyelinizdcid hizésejt degranuliciot okozd szteroid kezeléssel kivalthaté. Az SBA
jeldlés, mint uz agyi hizésejtek specifikus és szelektiv markere, lehetdséget kindl a kérdés

behatdbb vizsgdlatira. Ezirdnyt kisérleteink folyamatban vannak.

Témavezets: Dr. Fischer Jdnos, ezyctemi docens
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[Hiokémiai Intézet, Szent-Gyorgyi Albert OTE; Biolégiai Kutaté Kozpont, Szeged

A NITROGLICERIN (NTG) KARDIOPROTEKTIV HATASA NTG TOLERANCIABAN:
A NTG-NO ATALAKULAS SZEREPE ;

Kordbban bizonyitottuk, hogy a NTG direkt miokardialis antiszkémids hatassal
randelkezik (Br. J. Pharmacol, 115:1129-1131, 1995). Jelen kisérleteinkben azt a
fultevést vizsgaltuk, hogy a NTG direkt szivhatdsaban szerepet tulajdonithatunk-e a
nitrogen-oxid [NO] felszabadulasanak kontroli és NTG tolerancids patkanyokban. Az
allatokat a vaszkularis NTG tolerancia kifejlédése érdekében 3 napig, naponta
hiaromszor 100 mg/kg szubkutan NTG-nel, illetve annak vivGanyagaval kezeltik. A
lolerans és nemtolerans allatokbél szarmazo izolalt sziveket dolgozo perfuzién 10 perc
koronaria lekotésnek tettiik ki 107 M NTG és annak oldészere jelenlétében. A 107 M
NTG nem befolyasolta az iszkémia el6tti szivfunkciokat és a koronaria rezisztenciat,
nzonban a koronaria leszoritas alatt a kontroll csoportban mért 23.4+1.3 ml/percrél
16,5£1.3 ml/percre novelte az iszkémias aorta ataramlast [AF] (p<0.05) és 1.86x0.07
kPa-rol 1.40+0.06 kPa-ra csokkentette a bal kamrai végdiasztolés nyomast [LVEDP]
(p<0.01). A 107 M NTG hasonld antiiszkémias hatast fejtett ki a NTG tolerancias
patkidnyokbol szarmazo sziveken is. A dietil-ditio-karbamat-Fe®"-NO komplex elektron
npin rezonancia analizisével meghatarozott NO tartalom a szivben NTG adasat
kovetden jelentésen emelkedett a tolerans csoportban éppigy, mint a nemtolerans
tsoportban. Megaliapithato, hogy a NTG direkt miokardialis antiiszkémias hatasaban
nrarepet jatszhat a NTG kardidlis metabolizmusa NO-va, amely folyamat még

vauzkularis NTG toleranciaban is aktiv marad.

[amavezetd: Dr. Ferdinandy Péter és Dr. Horvath Laszlo
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Sebestyén Judit, AOK., Il évf.
Biokémiai Intézet, Szent-Gyoragyi Albert OTE, Szeged

A CSOKKENT NITROGEN-OXID TARTALOM A SZIVBEN A
PREKONDICIONALHATOSAG ELVESZTESEHEZ VEZET: A
HIPERKOLESZTERINEMIA SZEREPE

Az szivizom iszkémia elleni endogén adaptacids mechanizmusa, az u.n. iszkémias
prékondicionalas hiperkoleszterinémias nyllban elvész (J. Mol. Cell. Cardiol., 27:2559-
2569, 1995). Jelen munkank ceélkitizése az volt, hogy megallapitsuk, vajon a
koleszterindUs diéta a patkanyban is a prékondicionalas elvesztéséhez vezet-e,
valamint, hogy ez a jelenség a sziv nitrogén-oxid tartalmanak esetleges csokkenésével
osszefligg-e. A patkanyokat 2%-os koleszterinnel dusitott tappal etettiik 16 hetig, a
kontroll csoport normal tapot kapott. A 16 hét elteltével az allatokat elaitattuk, sziveiket
kimetszettik és izolalt dolgozd szivpreparatumot készitettiink. A sziveket 3x5 percig
10 Hz frekvencidju elektromos ingerléssel prékondicionaltuk, majd ezt kévetéen 10
perces koronaria okklluziot alkalmaztunk. A prékondicionalas jelentésen javitotta az
iszkémias aorta ataramlast a nem prékéndicionélt 13.9+1.7-r6] a prékondicionalt
25.3+2.0 mlL/perc-re (p<0.001). A prékondicionalas hatasa azonban nem volt
megfigyelhetd a koleszerin diétas allatokban, (prékondicionélt AF:15.7+1.2 mL/min).
A bal kamrai szévetmintakban a koleszterin diéta eltiintette a nitrogén-oxid specifikus
elektron spin rezonancias spektrumat, melyet vas-dietil-dithio-karbamat segitségével
kaptunk a kontroll csoportban. Eredmeényeink szerint a hiperkoleszterinémia a sziv
nitrogén-oxid tartalmanak csokkenése kovetkeztében vezet a prékondicionalas

elvesztéséhez.

Témavezetd: Ferdinandy Péter M.D., Ph.D.

( sonka Csaba és Csont Tamas, AOK., V. évf
Hiokémiai Intézet, Szent-Gyorgyi Albert OTE, Biolégiai Kutato Kézpont, Szeged

A KARDIOPROTEKTIV BRLP-42 ‘A 70kD-os HO-SOKK PROTEIN (HSP70)
POTENCIALIS INDUKTORA IZOLALT DOLGOZO PATKANYSZIVBEN

lolon kisérletink célia a BRLP-42 akut kardioprotektiv és antiarritmias hatasanak
vizsgalata, valamint esetleges HSP70 akkumulacidt elGidézé hatdsanak kideritése volt
lzolalt dolgozd patkanyszivben. A sziveket (n=10 minden csoportban) 10 perces
koronaria okkiuziot kbvetden 3 perc reperfuzionak tettiuk ki. A perfuzios folyadék 0.05,
).5,5.0, 20.0 &s 50:0 mg/l-es koncentracioban tartalmazta a vizsgalt szert. A BRLP-42
nnyhitette az iszkemia-indukalt szivfunkcidcsokkenest, doézistél fliggéen a hatas
haranggorbehez hasonlitott. Legerésebb antiiszkémias hatasa a 20 mg/l-es BRLP-42-
nek velt, amely koncentracio az iszkémias aorta-ataramiast (AF) 20.3+1.2-r61 30.1+2.1
ml /percre (p<0.01) enfelte. Egy masik kisérletben a hd-sokk, a BRLP-42, az iszkémia
an ezek kombinaciojanak a szivizom HSP70 tartalmara kifejtett hatasat vizsgaltuk . Az
iwoldlt sziveket 15 perc hé-sokk (42°C), normoterm global-iszkémia ill. BRLP-42
porfuzio utan 1201l 180 perc reperfuzidonak tettik ki kulon-kilon. A vizsgalt szer nem,
n ho-sokk jelentdsen, mig az iszkémia csak enyhén emelte a szivizom HSP70
tartalmat. Mindamellett, amikor az iszkémia soran 20 mg/l BRLP-42-t alkalmaztunk,
A HSP70 tartalom jelentSsen emelkedett. Kovetkezésképpen megallapithatjuk, hogy
0 BRLP-42 akut kardioprotektiv hatassal rendelkezik és eldsegiti az iszkémia-indukait

[5P70 akkumuléciot, amely a hosszitava védelemre ad magyarazatot.

[émavezetd: Dr. Ferdinandy Péter és Dr. Vigh Laszlé
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Ambrus lldiké, AOK , IIl. évf

Biokémiai Intézet, Szent-Gyorgyi Albert OTE, Szeged
NITROGEN-MONOXID SZINTEZIS KULONBOZOSEGEI
SZERVEIBEN

A NYUL EGYE

Az utobbi évek kutatasai felfedték, hogy az erek endotheljében egy relaxaciot kivalt
faktor (EDRF) termelédik, melyet késébb azonosnak talaltak a nitrogén-monoxidd
(NO). Kiderult, hogy az erekben a bazalis NO felszabadulds fontos tényezé
vérnyomas szabalyozasaban. Késdbb széles korl vizsgdlatok indultak az N
fiziologiai es patofiziologiai szerepének tisztazasara. Bebizonyosodott, hogy gatolja
trombocitak aggregacidjat, azidegrendszerben mediatorként, a citotoxikus reakciokbaf
pedig pusztité szabadgyokkeént viselkedik. Az NO szerepének tisztdzasa érdekébe
alapvetd fontossagu a megbizhaté kimutatas, a megfeleld mérési modszer hasznalat
Az elektron spin rezonancia (ESR) spektroszkopia a legalkalmasabb az NO direk
meghatarozasara, mivel a molekula N atomjahoz tartozé parositatian elektron eg
jellemzd triplet formajaban felismerhetd az ESR spektrumon. Jelen kisérleteinkbe
egyes szervek NO tartalmanak egymashoz viszonyitott aranyat térképeztuk f
nydlban. Az igen reaktiv nitrogén-monoxid Fe®'-sal és dietil-ditio-karbamattal (DET
ESR mérésre alkalmas, megiehetésen stabil komplexet képez. Az allatokbdl 2
mg/kg DETC, valamint 50 mg/kg FeSO, és 200 mg/kg Na-citrat intravénas beadas
kévetden killonbozd szerveket izolaltunk, amelyekbd! mintakat fagyasztottunk le ES
vizsgdlatra. A méréseket egy az X savban miikéds Bruker ECS106 spekirométerre
végeztik 160 K hémérsékleten. A kapott ESR-spektrumok amplitidd magassag
aranyos a mintdak NO tartalmaval, igy az egyes szervek NO tartalmanal
szemikvantitativ 6sszehasonlitasara nyilik lehetéség. Magas NO szintet regisztraltun
Iépben, szivben, agyban, vesében és tidében, mig a harantesikolt izom, duodenu
es az aorta alacsonyabb NO tartalmunak bizonyult. Megallapithatjuk, hogy a ny
legtobb szerveében a NO tartalom ESR-rel jol mérhetd, tovabba, hogy a legnagyobl

NO tartalmat a vesében, a legalacscnyabbat pedig az aortaban talaltuk.

Témavezetd: Ferdinandy Péter M.D., Ph.D.
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l'arcsa Sandor AOK , I1. évfolyam
Szent Gyorgyi Albert Orvostudominyi Egyetem , Biokémiai Intézet

Idegitmetszést kivetd gliareakeid jellemzése lektinek segitségével
patkiny nucleus facialisiban

Az axotomidl kovetd gliasejt aktiviciéban mind az astro-, mind pedig a mikroglia
popukicié érintett. EIKilontlt szerepiik megitélése az irodalomban, a korai (neurotroph
(ukiorok, citokinek szintézise, szinaptikus termindlok megsziintetése “stripping”) ill.
Lisoi viltozdsokat illetéen (motoneuron degenerici6, fagocitézis, glia heg képzése), az
alkalmazott modszerek szerint rendkiviil viltozatos, A kérdés vizsgdlatira a n. facialis
Mmetszése j6 modellil szogdl. mert a Korai ill. késoi 1rténések 1doben jol elkilloniilnek
s 0 vér-agy-gdt sértetlensége miatt jelemschb hematogén sejibedramlis nem torénik.
| ectinek alkalmazisdra azért esett a vdlaszudsunk. mert az utdbbi években mind a
peuronokat iil. a Runvier-befiizodéseket korilolels astroglidra (VVA, | SBA, TL), mind
pedig @ nyugvé ¢és aktivilt mikroghidra (TL. és BSI-B4) inuk le jellemzG lectin
markercket, Munkdnkban gz ideig a korai 16rénések sordn kialakuld perineuronilis glia
mepjelenését kovetiik nvomon illetve bekovetkezd glycoprotein szekrécid viltozdsait
clemeztiik az emlitent lektinek segitséeével. FG célunk annak a megvilaszolisa volt, hogy
mely aliatipus és miként vesz részt a perineurondlis gliahtively létrehozdsdiban. Kontrol
Mlatokban a nuel. facialis teriiletében jelentds szdmu eligazd nydlvinyokkal rendelkezd
plia jeléladett TL és BSI-B4 lektinekkel. Elektronmikroszkdpban a lektin jeldlt gliasejtek
rendkiviil fejlett Golgi-apparitusukkal tinek ki, mely intenziv szekréciés aktivitdsra utal.
A 4. postoperativ napon az ipsilaterdlis oldalon a gliasejtek jelent6s hypertrofiit mutattak
nyilvinyaik kiszélesedtek ¢és a leklinkdtés intenzitdsa jelentésen fokozddott. A 7.
postoperativ eliasejtek ill. nyilvinyainak jeldlddése erbsen  lecsokkent,
ngyanakkor a motoneuronokat koriioleld ghiahtively, tovibbd a neuronok perinuclearis
jegiGia intenziv BSI-B4, TL. SBA, VVA lektinkotésével tint ki. A negyedik hét végére a

perineurondlis glia lektinkétése gyengilt, ugyanakkor viszont az egyes gliasejtek

napra - a

festodése a kontrolhoz vilt hasonléva, Ebben a periodusban a motoneuronokon mdr a
depenerdcidra utalo jelek (exeentrikus nucleus).is megjelentek. Eddigi eredményeink arra
ilnak, hogy az észlelt jelenség nem specifikus az axon reakciora, hiszen hasonld
Ichtinkotést a normdl kézp. idegrendszer kiilonbozd teriiletein kordbban is kimutattak. A

jeakeidhan résztvev glia tipusa tovibbi markerek alkalmazdsdval donthetd csak el.

Témavezeld: Dr. Fischer Janos , egyetemi docens



Csont Tamas, AOK, VI. évf
Biokémiai Intézet, Szent-Gyérgyi Albert OTE, Szeged; Laboratory for Physiology,

Institute for Cardiovascular Research {ICaR-VU), Vrije Universiteit, Amsterdam

MEGFELELO KISERLETI PROTOKOLL KIVALASZTASA SZAMITOGEPES
SZIMULACIOK SEGITSEGEVEL

Egy adott szévetminta oxigénfogyasztasa ol korreldl a citratkor metabolikus
aktivitasaval. Amennyiben a sejtekbe '"C-jelolt acetatot juttatunk, a jelslt C atomok
belépnek a Szent-Gyorgyi-Krebs ciklusba, majd pedig a glutaminsav molekulakban
detektalhatok nuklearis mégneses rezonancia (NMR) spektroszkdpiaval. A citratkor
aktivitasatol fuggGen, a glutamat kulenbozo C atomjai jelolddhetnek. Kisérleteink soran
a fenti metodikat szimulalo szamitogépes programot hasznaltunk. Vizsgalataink célja
olyan kisérleti protokoll megtalalasa volt, amely a citrat-kort jellemzé egyes
paraméterek pontosabb szamitdgépes becsiését teszi lehetévé meghatarozott hibat
magukban foglald mérési eredményekbdl. Elsd iépésben az 5 perc [2-'’Cl-acetat
kezelést (egyszeresen jelolt) illetve az 5 perc egyszeresen jelolt acetat utan 2 perc
[1.2-"°Cl-acetat kezelést hasonlitottuk ossze A duplan jelolt acetat hasznalata
pontosabb paraméter becslest tett lehetéve, ezért a kovetkezé lépésben 3 kulonbozd
jelolt acetat alkalmazasi protokelit hascenlitottunk ossze (5+2,'4'+1 Silletve 4.5+0.5 perc
egyszeresen, majd duplan jelolt acetat kezelés). Ebben az esetben valds kisérletek
alapjan becsult mérési hibak hatasat vizsgaltuk a citratkort jellemzd paraméterekre,
s mindharom csoportban meglehetésen kivald paraméter becslést kaptunk
eredményill. Megadllapithatd, heogy a szamitdgépes szimulacidk soran nyert
tapasztalatok segitenek a kisérleti protokollok helyes megvalasztasaban, tovabba
felvilagositast adhatnak a mérési hibak hatasarél a citratkor aktivitasat jellemzé

paraméterek szamitogépes becslésere.

Témavezetd: Dr. Ferdinandy Péter, Dr. Hans van Beek és Dr. Joli Bussemaker

26

Scherer Katalin AOK, IV.évf.

Szent-Gyorgyi Albert Orvostudoményi Egyetem Elettani Intézet és Ideg-
és Elmegyogyaszau Klinika

AZ IDEGNOVEKEDESI FAKTOR SZEREPE A N_EUI_QO’NALIS
CAPSAICIN-ERZEKENYSEG IN VIVO REGULACIOJABAN

Az emlds érzé ganglionsejtek morfoldgiailag és funkcionalisan jol
jellemezhetd  populaciojanak tulajdonsdga a capsaicinnel szembeni
weelektiv - vulnerdbilitds.  Kordbbi vizsgilatokban kimutattdk, hogy
axotomiat kovetden az érzd neuronok elvesztik a capsaicin neurotoxikus
hntdsaval szembeni érzékenységiiket. A jelen vizsgilatok a neurondlis

capsaicin-érzékenység  reguldciéjaban  szerepet  jatszd  celluldris
folyamatok megismerésére iranyultak.

Kisérleteinkben  felndtt  Wistar  patkdnyok  lumbaélis  spindlis
panglionjaibol Lesuteu sejttenyészetekben  vizsgaltuk az  érzo

ganglionsejtek Ldpsmcm -érzékenységét. A capsaicin-szenzitiv (LAI’+)
witeket az intracelluldris szabad kalcium szint emelkedését kisérd
[ellegzetes  hisztokémiai  viltozdsok — detekrdldsdval identifikaltuk.
K imutattuk, hogy in vitro, idegnovekedési Hktor (NGF) jelenlétében az
ér20 panglionsejtek mintegy 35-40%-a CAP'. NGF Mmegvonas utin a

v’\Pl' sejtek szama szignifikdnsan, a kontroll 15-20%-édra csokkent. A
l[enyésztés eloit 4 nappal - m vivo - axotomizalt ganglionsejtekbdl
készitett kultdrdkban a CAP™ neuronok ardnyit 7 napos, NGF
jelenlétében torténd tenyésztés utan 32-38%-nak taldltuk. Kisérleti
adataink megerdsitik azokat az irodalmi adatokat, amelyek szerint in
vitro az NGF jelentdsen befolydsolja az érz6 neuronok capsaicin-
drzékenységét. Vizsgdlataink szerint az NGF in vivo korilmények
lozoit is fontos szerepet jatszhat a neurondlis capsaicin-érzékenyseg
(epuliciojaban. Eredményeink arra utalnak, hogy az in vive axotomizalt
panglionsejtek capsaicin-érzékenységének elvesztése az NGF retrograd
nxonalis transzportjanak gdtlasaval lehet kapcsolatos.

['cmavezetdk: Dr. Juhasz Anna
Dr. Jancsd Gabor
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Torik Eszter, Boros Krisztina és Pardutz Arp:id AOK V.évf.
Szent-Gyorgyi Albert Orvostudomanyi Egyetem Elettani Intézete

AZ ERZO NEURONOK C‘APSAICIN-ERZEKENYSEGENEK
PERIFERIAS MODULACIOJA

Morfolégiai €és funkciondlis szempontbdl az elsddleges érzd neuronok
fezémos szubpopuldcidja kiilénithetdé el. Az emlds érzé ganglionsejtek
jelentds populdcidjanak jellemzd tulajdonsiga a capsaicinnel szembeni
szelektiv  vulnerabilitds. A capsaicin-érzékeny neuronok szdmos
sz2enzoros, valamint dltaldnos és lokalis regulatorikus mikddésben
Jatszanak alapvetd szerepet. A kiterjedt kutatiasok ellenére a neuronilis
Fapsaicin—érzékenység szabalyozasanak cellularis folyamatai kevéssé
ismertek. [n vitro vizsgdlatok alapjan feltéiélezhetd, hogy egyes
periférias eredetd trofikus faktor(ok) fontos szerepet jatszhatnak a
neurcnalis capsaicin-érzékenység szabdlyozdsiban. Vizsgalatainkban
feln6tt Wistar patkdnyokban fénymikroszkopos kvantitativ hisztologiai
n'_nédszerekkel tanulmanyoztuk a capsaicin elsédleges érzd neuronokra
kifejtett neurotoxikus hatdsat periféridas idegatmetszést kovetoen. A
!mmroll oldalon a n. ischiadicusban futé afferens rostok eredd
:degsejtjeinek tobbségét tartalmazé lumbdlis 5-6s (Lg) ganglionban a
perikaryonok 16-20%-a mutatott jellegzetes degenerativ valtozdsokat
capsaicin s.c. befecskendezését kovetGen. Morfologiai sajitossagaik
alapjan a neuronok a kis méretd, un. 6]t
tartoztak. Négy nappal a n. ischiadicus atmetszését kovetden az érintett
Ls-6s ganglionokban a degeneralédo sejtek ardnya dramaian csokkent;
ezek a teljes neuronpopulicidé mindossze 2-5%-at tették  ki.
Morfometriai adataink szerint az ideg dtmetszését nem kovette az érzd
neuronok pusztuldsa. Eredményeink arra utalnak, hogy a neuronilis
capsaicin-érzékenység  regulacidjdban (az un.  capsaicin ili.
resiniferatoxin receptor expresszidjaban) a periférian termelodd és a
perikaryont retrograd transzport titjan eléré tréfikus faktor(ok) alapvetd
szerepet jatszhatnak.

Témavezetdk: Dr. Jancsé Gabor
Dr. Dux Miria

Eszlari Péter, Molnar Ferenc és Lakos Gabor, AOK, IV. évf.
Szent-Gyorgyi Albert Orvostudomanyi Egyetem Elettani Intézete

PERINEURALIS CAP‘SA]CIN-KEZELES ANTII\]OCICEPTIV
HATASA KISERLETES NEUROPATHIABAN

A capsaicin-szenzitiv afferens idegek alapvetd szerepet jatszanak a
fajdalomérzés kozvetitésében. Allatkisérletes vizsgalatokban kimutattdk,
hogy periférias idegtorzsek lokdlis capsaicin kezelése antinociceptiv
hatassal rendelkezik. A perineuralisan alkalmazott capsaicin hatdsat a
polymodalis nociceptor afferensek funkci6janak szelektiv karositdsa
révén fejti ki."A jelen vizsgalatok a capsaicin lehetséges antinociceptiv
hatisanak kimutatisara iranyultak kisérletesen elGidézett neuropathiat
Livetden. Kisérleteinket felndtt, him Wistar patkdnyokon végeztik. A
kisérletes neuropathiat Xie és Bennett modszere szerint, a n.
ischiadicusra felhelyezett 4 laza ligatiraval idéztik eld. A fdjdalmas
neuropathia kialakuldsdt a talpon kimutathatd thermdlis hyperaesthesia
kvantitativ mérésével és az llatok viselkedésének megitélésére alkalmas
szubjektiv pontozasi modszerrel jellemeztiik. A perineuralis capsaicin
kezelést a neuropathias tiinetek megjelenése utan, a 11. napon végeztik
| %-0s capsaicinnel. Kisérleti adataink szerint a neuropathia néhdny
nappal a ligatirak felhelyezése utdn alakult ki és legalabb 4 hétig
kimutathatd volt. A perineurdlis capsaicin kezelés a hyperaesthesiat és a
szubjektive megitélhetd magatartasi valaszokat egyarant megsziintette
il jelentds mértékben csokkentette. Eredményeink arra utalnak, hogy a
capsaicin-szenzitiv afferens rostok szerepet jatszanak a neuropathias
{ajdalom kozvetitésében. Kisérleteink felvetik a perineurilis capsaicin
kezelés therdpids hasznosithatésagénak lehetoséget.

'¢mavezetdék: Dr. Jancsd Gabor
Dr. Karai Laszld
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A MUSLICA KETEL GENJENEK SZEREPE A KROMATIN SZERVEZODESEBEN.

Juhdsz L&szld

IV. éves AOK hallgaté
SZOTE, 1996.

A muslica (Drosophila melanogaster) Ketel génjét négy dominins
&s 27 recessziv mutdciéval azonositottuk. Tudjuk, hogy a Ketel
gén a sejtmagba tdrténé fehérje import egy fontos komponensét,
az un. importin 90 fehérjét kédolja. A Ketel muténs allélok
médositjak a pozicié-effektus-variegdcidt (PEV), jelezve, hogy
az ép Ketel gén terméke szerepet jatszik a kromatin szervezddé-
sében. A tudomdnyos diakkér keretében a Ketel allélok szerepét
vizsgadltam a PEV-ra, annak reményében, hogy megértjik a nukleé-
ris fehérje import és a kromatin szervezddése kézdeti kapesola-
tet.

Kisérleteimben azt vizsgadltam, hogy milyen hatdssal vannak a
domindns &€s a recessziv Ketel allélok a szemszin variegdcio-
jara. A kromatin témdrédése a pottyds muslica szemek fehére-
3ését, lazuldsa a szemek pirosoddsédt okozza. Megdllapitottam,
nogy a funkciényeréses Ketel allélcok toéméritik, a funkcidvesz-
tésesek lazitjék a kromatint. Eredményeim alapjén bizonyos,
hogy az ép Ketel fehérje témdériti a kromatint.

Minthogy a sejtmagban nincs fehérje szintézis, a magi fehérjék,
kdztiik a kromatint szervezdk is, importalédnak a sejtmagba. Azt
gondoljuk, hogy a Ketel fehérje részt vesz a kromatint tomoricd
fehérje nukledris importjaban. Az importdlt fehérje valbszint-
leg az Gn. RCCl (regulator of chromatin coridensation 1), ami
2gy guanin nukleotid exchange faktor. Az RCCl a Ran (a Ras csa-

13dba tartozd proto-onkogén) termékével kapcsolddva szerepel a
kromatin toméritésében.

Témavezetd: Szabad Janos prof.
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FEHERIE EXPRESSZALAS A THIOFUSION
RENDSZERBEN

Timinszky Gyula
AOK. IL. éviolyam

A Drosophila melanogaster Ketel génjének terméke fontos
szerepet jatszik a sejtmagba iranyulo fehérje importban. A Kerel
funkcigjanak részletesebb, in vivo vizsgalata érdekében szitkség
van nagy mennyiségli nativ Kefrel fehérjére. Az Invitrogc;
Thiofusion expresszios  rendszerével baktériumokban  lehet
tetszoleges mennyiségben Kerel fehérjét elGallitani.

Diakkori munkam soran egy Ketel c¢DNS-t a Thiofusion
expresszios vektoraba klonoztam. A rekombinans vektorrdl a
megfeleld £, ooli  baktériumtenyészetben thioredoxin-ketel
fuzios fehérpét termeltettiink: optimalizaltuk az expressziot.
majd tisztitott Ketel fehérjét allitottunk eld.

Eldadasomban a felhasznalt expresszios rendszert ismertetem ¢s
bemutatom munkank eredményeit.

Témavezetd: Lippai Monika és Szabad Janos professzor
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Szabé J. Attila, Varré Andrds*
Szent-Gyorgyi Albert Orvostudomdnyi Egyetem Pharmacoldégiai
Intézet, Szeged

A SOTALOL ANTIARITMIAS HATASANAK VIZSGALATA
KUTYASZIVBOL IZOLALT KAMRAI TRABEKULAN

Az antiaritmifs szerek tobbsége vagy az ingeriiletvezetés
gdtldsdval (I. oszt.) vagy a repolarizicié és igy kovetkezményesen
az effektiv refrakter periédus (ERP) megnyujtdsdval (III. oszt.)
képes befolydsolni a reentry tipusd aritmidkat. Mindkét hatdsméd
azonban proaritmids mellékhatdsok forrdsa is lehet. Elméleti
megfontoldsok alapjdn el6nydsnek tinik a kérosan lelassult
ingeriiletvezetés felgyorsitisa ezt azonban a jelenleg haszn4lt
antiaritmids szerek esetében még nem sikeriilt meggydzd modon
igazolni. Jelen munkédnk sordn éppen ezért a beta adrenerg receptor
gatlé és III. osztdlyd hatdssal rendelkezd sotalol hatdsst olyan
prepardtumokon is vizsgdltuk, amelyeken az ingeriiletvezetést a
tdpoldat Ca koncentriciGjdnak emelésével lassftottuk le.
Kisérleteinket kutydk szivének jobb kamrdjdbdl izoldlt trabekuldin
végeztiik extracelluldris szivelektrofiziolégiai technika
alkalmazdsdval. A szervfiirdébe helyezett kutya jobb kamrai
trabekuldkat 37 °C-on Krebs oldattal dramoltattuk 4t és a feliileti
potencidlokat bipoldris platina elektrédokkal erdsitd rendszeren
keresztill regisztrdltuk. Az ingeriiletvezetési iddt az ingerld és az
elvezetd elektr6dok kozott mértiikk. Az ingerlési frekvencia a
kisérletek sordn 1 Hz volt. Méréseink eredménye szerint az
Gsszehasonlitdsként haszndlt kinidin (10 pM) szignifikdnsan novelte
az ingeriiletvezetési idot (+20.8+6.1 %, p<0.05, n=6) és az
ERP-t (+17.5+2.6 %, p<0.05, n=6), amely eredmény
Osszhangban van a kinidin kordbban md4r megdllapitott I/A tipusi
antiaritmids hatdsdval. A sotalol (10 uM) az ingeriiletvezetési idd
szignifikdns befolydsoldsa nélkiil (+0.8+1.8 %, p<0.05, n=8)
nyijtotta meg az ERP-t (+12.3+1.8 %, p<0.05, n=8), amely a
szer ismert III. osztdlyd antiaritmids hatdsdra utal. A sotalol ezen
kivill szignifikdns mértékben 18.14+1.4 ms-rél 14.6+0.7 ms-ra
(p<0.05, n=8) csokkentette a megemelt extracelluldris Ca
koncentrdci6é (4 mM) 4ltal megnydjtott ingeriiletvezetési id6t. Ezek
az eredmények arra utalnak, hogy a sotalol az ismert repolarizaciét
megnydjté €s beta receptor g4tl6 hatdsain kivil a lassilt
ingeriiletvezetés gyorsitdsa révén egy uj eddig fel nem ismert
hatdsmechanizmussal is rendelkezik.

SZOTE Tudomdnyos Didkkéri Konferencia 1996,

CONGENITALIS MELANOCYTAS NAEVUSOK
KLINIKOPATHOLOGIAI ELEMZESE

Fiilip Rita V.oh.

(Témavezetd: Dr.Haraszti Gdbor SZOTE Bdrgyégzdszati Klinika)

A congenitalis melanocytds naevusok fokozottabb rizikdja a szerzettekkel szemben a
melanoma malignum kialakuldsa szempontjdbdl ismert.

1995-ben SZOTE Bdrgyodgzdszati Klinikdn 1274 benignus  melanocytds naevus
ker(ilt excisiora és szdvettani feldolgozdsra. Kiiziliik 62 congenitalisnak bizonyult.”
Ez utébbiak nem, kor és localisatio szerinti megoszldsdt és szivetiani sajitossdgat

vizsgdltuk,
-
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Nyilas lidiké, Altakinos Orvosi Szak, V. évfolyam

Szent-Gyoreyi Albert Orvostudomanyi Egyctem,
Sziilészeti és Nogyogyaszati Klinika, Szeged

A POSZTPARTUM ATONIAS MEHVERZES NEHANY HAJLAMOSITO
TENYEZOJENEK VIZSGALATA

Az aténias méhvérzés az egyik legveszélyesebb, leggyakoribb és ]egsul)_'osabb SZﬁ\'f)dlhEﬂ)' a
szillészethen, A vérzést gyorsasiga miatt csak szakszerli és prompt OIvOsi beavatkozassal lehet

megallitani. . . _
A XX, sz. elején az infekcio utin az elvérzés volt a masodik leggyakoribb anyai halalok

Europaba
haemorrhagia incidencidja 4
izomtonusa csokkent, a méh relaxalt allapotban van.

9%, melynek egyik oka az atonia uteri. Ebben a korképben az uterus

Munkam soran a predisponald tényezdk kozal a korabbi csaszarmetszes ¢s a szulésindukcio,

valamint egy, a cervix tagitasahoz hasznalt gyogyszer, a Prepidil gél szulést befolyésolo hatasilt

vizsedliam, Ehhez a SZOTE Szilészeti és Nogyogyaszati Klinika adatbazisat hasznaltam fel az 1993.
T 5 . w oty

januartol 1995, apnlisig terjedd idoszakban.

feldolgozva megallapithatd, hogy a szilésindukcio és a Prepidil géles elokezelés

Eredményeimet aP ‘ Skez
} 16 eldzetes csaszarmetszés esetén joval

nem hajlamosit atonidra, mig az anamnézisben szerep
ayakrabban fenyeget ez a sllyos korkép.

*Témavezetd: Prof. Dr. Herczeg Janos, egyetemi tanar
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n. Ma a 3 helyet foglalja el a pulmonalis embolia és a hipertenzio utan. A posztpartum’

Kéri Szabolcs (V.AOK)
SZOTE Elettani Intézet
Témavezetdk: *Dr.Kovacs Gyula, *Prof.Dr.Benedek Gyérgy

ALAKDISZKRIMINACIOS FUNKCIOK VIZSGALATA ELTERO
REPREZENTACIOJU FORMAK ESETEBEN

Latorendszeriink képes a benniinket kérlilvevé targyakat azok két dimenziés
reprezentacioja (pl. szines és fekete-fehér fénykép, kérvonal-rajz) alapjan felismerni
annak ellenére, hogy ezek informaciotartalma (és kézponti idegrendszeri
feldolgozasa?) kllénboza. Jelen munkankban egészséges emberek
alakdiszkriminaciés képességét vizsgaltuk ugyanazon targyak fekete-fehér fénykép
(FF), korvenal-rajz (KR) és sziluett (SZIL) valtozatainak esetében.

Az els6 csoportba tartozé alanyoknak (n=10) szamitégép segitségével 1000
msec expozicios idével (El) hisz egyszerl targy FF valtozatat mutattuk be. Ezeket két
mesterséges kategoria elemeikeént definialtuk. Az ezt kdvetd tanulasi periédus a két
kategdria egyes elemeinek megkilonboztetéset foglalta magaba a szamitogép
megfelelé kategoriakhoz rendelt billentylinek lenyomasaval (EI=14,28,56,70 msec).

A masodik csoportba tarlozo résztvevoknek (n=10) a fenti alakdiszkriminacios
feladatot kellett elvégegnilik ugyanazon targyak KR reprezentacidjaval. Ezek utan
lemértiik mindkét csoport diszkriminacios teliesitményét a FF, KR és SZIL valtozatokra
is, tehat ebben a fazisban az eddig nem latott verziok is szerepeltek.

Eredményeink szerint a FF valtozatra adott teljesitmény mindkét csoportban
szignifikansan magasabbnak bizonyult (ANOVA, p<0.0001) a KR-hoz és a SZIL-hez
képest. Ez nagyfoku gyakorlas (800-1000 ismétlés) utan is megmaradt a FF valtozattal
kezdbk esetében, a KR-csoport esetében azonban csdkkent.

A fenti adatok azt mutatjak, hogy az egyes reprezentacick a prekonceptudlis
feldolgozas szintjen relative fliggetlenek, kézottikk a transzfer csupan részleges. Ezen
pszichofizikai eredményeket tamasztjak ala azon megfigyelések, melyek rhesus majom
inferotemporalis neuronjainak eltéré valasz-profiliara vonatkoznak luminancia definialt,
valamint kérvonal-stimulusok esetében.
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A CITOKINEK SZEREPE KiSERLETES AKUT PANCREATITISBEN

Varga Janos V.évf.
Sebészeti klinika, SZOTE

Az utdbbi években szdamos kisérleti eredmény igazolta a citokinek jelentdségét a

kiilonbozé Eyu]ladds{}s folyamatok pamonenezmeben és szerepet tulajdonitanak a pancreatitis
hogy igazoljuk a citokinek pathogenctikai
200 pl, 4%

korlefolydsiban is. Kisérleteink célja az volt,
jelentdségér a silyos lefolydsd akut pancreatitisben. Taurocholsav (150 ul vagy

vagy 6%) intradukudlis adasdval akut nekrotizdlé pancreatitist hoztunk l1étre him Wistar

patkdnyban (n=>58, kontroll n=18). A raurocholsavat 1 perc alatt egyenletes nyomdssal

fecskendeztiik be a pancreas vezetékbe, mikoézben a kézis epevezetéket fémklippel idGlegesen

leszoritotiuk. Meghatdroztuk a szérum amildzt, a TNF és IL-6 szintet, valamint a pancreas

nedves stily/testsily aranyat. Az IL-6 értékét IL-6 dependens B-9 egér hybridoma sejtvonalra

kifejtett proliferdlé hatdsin kereszuiil hatéroztuk meg. A TNF ¢riékét WEHI-164 sejtvonalon

kifejtett citotoxicitds alapjan mértitk. A zovettani vizsgilatok silyos nekrotizdld pancreatitist

ivazoltak mikroabscessus képzédéssel, mig a tiidGszovetben korai respiratorikus distress

syndroma hisztolégiai jeleit lehetett felismerni. Tartosan magas TNF szint (36,6 U/ml vs 0

U/ml) és IL-6 (8014 pg/ml vs 287.5 pg/ml) szint az akut nekrotizdld pancreatitis silyossagdra

és a folyamat elhizédé jellegére utal. A kisérleti eredmények mutatjik a citokinek

jelentdségét az akut nekrotizlo pancreatitis keletkezéscben és a pulmondlis szovédmények

Kialakuldsaban. Kisérleti modelliink alkalmas slyos akut nekrotizild pancreatitis kivaltdsdra,

amit a szovettani kép mellett a magas mortalitds is bizonyit.

Témavezets: *Dr. Farkas Gyula egyetemi docens ¢s *Dr. Marton Jdnos egyetemi

tandrsegéd
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Nagy lona, dhaldnos orvost szak, VI. évfolyam
Szent-Gyorgyi Albert Orvostudomdnyi Egyetem, Gyermekklinika
Szeged

AZ  AMINO-FOSZFOVALERIANSAV ~ MERSEKLI A HYPOXIAS-ISCHAEMIAS
AGYOEDEMAT UJISZULOTT SERTESEKBEN.

Bevezetés: Az ajsziloitkori hypoxia-ischaemia miatt kialakuld neuroldgiai kdrosodasok silyos
problémat jelentenck a klinikai gyakoriatban és sziikségessé teszik olvan djfajta gyogyszerek
felkutatdsat, amelyek csokkentik az acut és a késGi szovodmények szamat.

Célkitdzés: Kisérleteink sordn megvizsgaltuk egy specifikus NMDA-tipust glutamét-receptor
antagonista, a DL-2-amino-5-foszfovaleridnsav (APV), hawdsdt az ajsziiloukori asphyxia
okozta vér-agy gdat permabilitis-novekedésre.

Vizsgadlati csoportok és modszerek: Az Gjsziildukori asphyxiat Temesvari és misai modszere
(Biol Neonate 46: 198-208; 1984) szerint kétoldali iégmelibetegség (PTX) kivélidsaval hoztuk
létre, vizsgalalainkat a SZOTE Allavéds Tudomdnyetikai Bizottsiga 53/92 szam alait
engedélyezre. Osszesen 24, a kisérlet kezdetén 4-8 6rés életkort, 1.12-1.56 kg sdlyi sertést
Nembutallal (30 mg/tskg, i.m.) altattunk, az a. és v. umbilicalist kaniilaltuk és mértiik az
arterids vérnyomast, a szivfrekvenciat. valamint a sav-bazis és vérgaz értékeket. A PTX
kezdete utdn mintegy | oraval keringési és légzési eclégrelenség alakult ki, ekkor
kardiopulmondlis reszuszcitdciot végeztink, majd 3 oras reperfizids iddszak kovetkezern.
Harom kisérleti csoportot alakitotunk ki: (1) &lmiréte. melldri levegét nem kapotr, 4 éran
keresztiil altatort kontrdll allatok, (2) PTX-n dtesett, djraélesztett, 1 ml fizioldgids sdoldatot
kapoit malacok, 3 drés reperfuzids idGszakkal. (3) PTX utan reszuszeitalt és 1 ml/iskg APV
adaggal kezelt sertések. A vér-agy gdt permeabilitdsanak meghatdrozasa kis (ndtrium
fluoreszeein, 376 Da) és nagy (Evans-kékkel jelolt albumin, 67 kDa) molekulatomegi
intravascularis markerrel (2 v%, 5 ml/iskg) toriént. A kisérlet végén az allatokar tdlaltattuk,
perfundaliuk és 6 agyteriiletrdl (frontdlis és parietalis kéreg, hippocampus, striatum, kisagy.
hid/nyuliveld) mintdt vettiink. Ezeket 3 ml 15 %-os triklérecetsavban homogenizaltuk, 10000
g-n 10 percig centrifugdliuk. A feliildszobol spekirofotométerrel (620 nm hullimhossz)
meghatdroztuk az Evans-kék/albumin, majd a mintdkhoz 0,5 ml 5 N NaOH-t adva
fluoriméterrel (exciticio: 440 nm, emisszio: 525 nm) a ndtrium fluoreszcein koncentriciot.
A permeabilitdst az agyszdovet és a szérum koncentrdcié hanyadosaként adtuk meg.
Statisztikai analizis: A kilonbozd csoportokban a klinikai adatokat a Friedman-téle. ismételt
mérésekre felhaszndlhato, rangsor variancia analizissel (ANOVA) és Dunnett-teszttel, az
agyoedema képzddését pedig a Kruskal-Wallis-féle rangsor ANOVA-val és Student-Newman-
Keuls teszttel hasonlitottiuk dssze.

Eredmények: Az APV az dlalunk vizsgdlt minden agyteriileten szignifikdnsan {(p < 0.05)
csokkentette az Evans-kék festékhez kown albumin transzportjat. A hippocampusban, a
striagtumban és a hid/nydltveldben a natrium fluoreszcein permeabilitisa is mérséklodont (p
< 0.05), mig a frontdlis és a parietalis kéregben, valamint a kisagyban nem volt szignifikans
killonbség a legmellbetegségen dtesett dllatok extravasatidjdhoz képest.

Kivetkeztetés: Az APV mérsékelte a kisérletes vazogén agyoedemét Ujszilott sertésekben.
Mas NMDA -receptor antagonistikhoz, igy a modellen mar vizsgdlt magnézium szul:a[hoz
hasonldéan, szerepe lehet az jsziilottkori agyi kdrosoddsok megelGzésében.

Témavezeté: Dr. Abraham Csongor
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Hegyi Péter AOK. VI. évf.
1. sz. Belgyogyaszati Klinika, SZOTE

A CHOLECYSTOKININ-OKTAPEPTID REGENERACIOS HATASANAK VIZ'SG"ALAT::Y :_.[:
:ARGI-\'[NNEL INDUKALT  AKUT PANCREATITISBEN, STREPTOZO TOCINNAL

ELOKEZELT PATKANYBAN.

Az elmult évben szamoltunk be arrol. hogy az alacsony dozist CllDlEC)'SIOkiﬂ?ﬂ-(ﬁklapeptid (CC"KA
i6idt L-Argininnel (ARG) indukdlt akut pancreatitisben. Megfigyeltik,

8) eldsegiti a pancreas regeneracioj L kAlE ghut pa : figyeltd
hogy a periinzuldris acinusok a pancreatitis ideje alatt mindvégig épen maradiak. Célkituzés.

Kisérleteinkben célul tdziik ki a pancreas spontan ill. CCK'-B—dcl ki\'fil[otf regepcréciéjéta.\k wisgilfzgf
olyan patkdnyckon. melyeken streptozotacinnal indukalt diabetest l‘cm"cteern \’dlt.Oilu.l'Lk L;{:az,Oka[ 'hét
indukalta experimentilis pancreatitist. Médszerek. 250-300 g sulyu lTun Wistar k?a {Ln\ 9
csoportra osztotunk. Az A csoportban az allatok 2 x 200 mg/lOO g testsuly—' .L-Arg-l‘; apta 1pu 1o
alatt, az S csoportban egyszeri dozisban 15 mg Slreptozotocml‘(S'TZ) kaptak 1.p.. e'lzéiccs?p: Qi)—:l:m ]
mg STZ i.p. addsa utin egy héttel a fenti dozisd L-Arg-t kaptaif i.p., az AC, 5C és ’ r.s,Lkp 1'14 =3 ‘
fenti dozist L-Arg, STZ és STZ + L-Arg adasa utan naponta kétszer lf.agr’kg CCF-S‘CF kapmﬂ Sk, 2
roll) az Arg-nel azonos ozmolaritdst glycint kaptak i.p.. Az allatokat 1, ; 7k 14‘ és :
bol amilazt, glikdzt, inzulint. az eltdvolitott pancreasbdl proteint,
dmények. Az A €s SA csoportban mind a pancreas sul}'uestsﬁly
(ps/ts) hidnyados (5.89 + 0.57 mg/g és 6.27 £ 0.43 mg/g) mind az amiliz aktivitds (9490 3c‘ l(lajz;ﬁl
és 3404 + 1278 U/ szignifikansan emelkedett volt a kOﬂ[l‘Oi}hOZ ('2.94 mgtrfg‘i”(}.lf&_ mg..’p: .ES _ ' lit
100 U/1) képest az elsd napon. Fzutin az amilaz aktivitds visszatert a ﬁZlO]OgI’HS szintre c..s atr;v:cr en
folvamdn mér nem valtozott. Az A. AC. SA és SAC csoportban a ps/ts hanyados s’z;%m, 1:715;2
csi;kkent a kontrelthoz (C) képest a 7. naptdl a kisérlet végéig. Az AC csoportban ez a h:;}ad'os (_.d |
+ 0.57 mg/g) szignifikinsan emelkedett az A csoporthoz képest Sl.}S_i 0.13 mg/g) a _7 12.1[3:311{.} ; I.
Eem volt szignifikdns eltérés az SA csoport (1.84 + 0.82 mg/g) t’ZS— az SAC csoport (_.\C = S;\
me/g) kdzdtt. A pancreas DNS tartalma szignifikdnsan csokkent a kisérlet alatt az A, SA, : l;;, 3
cs:)ponban a kontrotthaz (C) képest. Ez a paraméter az AC csoportban (2.54 + 0.4 -y.’;;) s’zxgsr‘x; 1(2310 5 i
emelkedett az A csoporthoz képest (1.3 + 0.13 +/p), azonban az SAC (202 + U3 7 p)cs.]’ ’ .“
0.2 4/p) csoport Kozot nem volt szignifikdns kilonbség a 7. napoP. A pancreas prolem,kamtl a; }:OI ]En
fartalma szignitikdnsan csokkent a kisérlet alatt az A, SA, AC és SAC csoporttn)anUa, czn ;(;1 + .{
képest. Az AC csopartban ezek a paraméterek (44.93 t 133_2 mg/p, 966 + 423.;2 . ;};g . c_s 25.
U/p) szignifikansan emelkedtek az A csoporthoz képest (15.95 + 3.13 mg/p, 1 ] H197.8 ;?28 3
4+ 118 U/p), azonban az SAC csoportban ( 38.4 + 12,7 mg/p, 236.9 + 93 U/p és i i’. e
szignifikdnsa csokkentek az SA csoporthoz képest (82.0 & 31.‘5 mglp. |’54.1‘S i 25 : p és s
92{ U/p) a 28. napon. A szérum glitkoz szint a kisérlet folyamén m‘md‘vegg szigni blkanfan em -
az S, SA. SC, SAC csoporiban a kontrollhoz (C) képest. Az SC és SAC f:sopart an €z a} p;r 3
(15.5 £ 1.6 mM ¢&s 23.2 + 5.2 mM) szignifikdnsan emelkedett voil’a.z S és SA (10:4 i ; ;Em
7.0 + 0.4 mM) csoporthoz képest. Kévetkeztetés. 1, Az alacsony dazisi CC_K-S eldsegiti a p = o
. _Aro-indukdlta akut pancreatitishen, azonban diabeteses patkdnyban ez a regencracig

regeneracidjat L ' ot HRSES | |
effektusa elmarad. 2. Az alacsony dézisi CCK-8 sulyosbitja a STZ-indukalta diabetest.

C csopurtban (kont
28 nap milva elvéreziettitk. A plazma
DNS-t, amilazt és lipazt mértink Ere

Témavezetd: Dr. Takdcs Tamis, egyetemi adjunktus
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A CAUDO-LATERALIS LATOKEREG VIZSGALATA PATKANYBAN

Palotas Miklds V.oh. '
Szent-Gyorgyi Albert Orvostudomdnyi Egyetem, Elettani Intézet

A komplex latasi folyamatok Osszehasonlito  elemzése  kiilonbozé
allatcsoportokban  betekintést  nyujthat a humén alak- és targyfelismerés
mechanizmusaiba is.

Majomban és macskaban egyes (funkciondlisan homolog) kortikalis teriiletek
roncsoldasa a vizudlis informacio mindségi és mennyiségi elvesztésével jar, a
tertilet kérgi hierarchidban elfoglalt helyének megfeleléen.

Lashley mar 1939-ben megallapitotta, hogy bédr patkdnyok a latokéreg teljes
roncsoldsa utdn nem képesek finom részleteket latni, bizonyos binokularis
kortikalis projekciok megkimélése mellett egyszerli geometriai alakzatok
felismerése lchetséges marad. Tehat ezen allatoknak is rendelkezniiik kell olyan
kortikalis (vagy egyéb) strukturdkkal, melyek a vizualis diszkriminacio, a rovid
tava vizualis memoria, vagyis a fentebb emlitett kérgi komplexitds szolgalataban
allnak. Bizonyitja ezt az is, hogy viselkedési tesztek szerint a parietdlis kéreg
hatsé része, illetve a szomszédos teriiletek irtdsa utan a patkdnyok egyszerd
formakat nem ismernek fel.

Kisérleteink célja az volt, hogy megvizsgiljuk e kortikdlis régio sejtjeit az
alakfelismerésben betdltott esetleges szerepiik szempontjabol. -

Munkédnkban mindkét nembeli, 200-250 gr-os, urethannal altatott, stereotaxisba
fogott Long-Evans patkdnyokat hasznaltunk. A kéreg feltdrdsa utan
meghatiroztuk a vizudlisan ingerelheté sejtek receptiv mezdjét. A vizudlis
stimulusokat ~ PC  szolgaltatta. Az ingerek  azonos nagysagu,
luminanciakiilonbségen alapulo egyszerli geometrikus formdk voltak, az
extracellularis egysejt aktivitdst standard elektrofiziologiai modszerekkel
regisztraltuk. A stimulusokat random sorrendben mutattuk be, mindegyiket
legaldbb 10 alkalommal. A sejtek valaszkészségét és az alakszelektivitast
variancia analizisel (ANOVA) vizsgéltuk. -

Eléaddsunkban eddigi eredményeinket szeretnénk ismertetni.

Témavezetok:

Kovées Gyula*
Séary Gyula*
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Zavogyi Zsuzsanna, altaldnos orvosi szak, V. évfolyam
Szent-Gyorgyi Albert Orvostudomanyi Egyetem,
Sziilészeti és Négyégyaszati Klinika, Szeged

MAGZATI IDEGRENDSZERI FEJLODESI RENDELLENESSEGEK
ULTRAHANG DIAGNOSZTIKAJA

Egyetemiink Sziilészeti Klinikdjan az elmult masfél év soran 23
idegrendszeri fejlodési rendellenességet diagnosztizaltak intrauterin,
ultrahang vizsgalattal. 15 sulyos, az élettel 6sszeegyeztethetet1efl
esetet( anencephalia, spina bifida, holoprosencephalia, nagymértékg,
az agykérget teljesen ronecsolé hydrocephalus) talaltak. Ilyenkor a di-
agnézis felallitdsa utdn egy-két nappal terhességmegszakitds tb‘rbé’nt.
A 8 enyhébb, silyos kovetkezményekkel nem jaré rendellen?sseg,-
példdul plexus chorioideus cysta, és mérsékelt agykamratagulat-
esetén rendszeresen ellendrizték a magzat dllapotat és fokozott figye-
lemmel késziiltek a sziilésre. Minden esetben genetikai és gyerekse-
bész konziliumot is igénybe véve déntsttek a magzat sorsarol.

Mindezek bizonyitjdk, hogy az ultrahang vizsgélat, mint egy
non-invasiv médszer, nagyon értékes a magzati allapot diagnosztillié-
ban. Segitségével egyre kordbbi idopontban lehet felismerni a fe.]lé-.
dési rendellenességeket. Ezek ismeretében lehet donteni a korai
terhességmegszakitdsrél, ami a késdbb vallalandé te'rh.essége}{
szempontjabél nagyon fontos. Amennyiben a terhesség kl.\niselhteto,
idében lehetéség nyilik a magzat folyamatos monitorlzalésaraz
megfeleld sziiléstechnika alkalmazédsara és a sziilés utani alzonnah
szakellatdsra, amikkel az 1ijsziilott életkilatdsait lehet javitani.

Témavezetd: Dr. P4l Attila, egyetemi docens
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A MEGADOSIS STEROID TERAPIA ALKALMAZASA SCLERCSIS MULTIPLEXES
BETEGEK ACUT SHUBJAEAN :

Barra Lilianne Vl.ch , Rajda Cecilia,Vl.oh
SZOTE Neuroiogia Kiinika
Konzulens Dr.Bencsik Krisztina

A retrobulbaris neuritis esetében Kupersmith és munkatarsai (1994) piacebo kontrollalt
kettos vak vizsgalattal igazoltak, hogy a 3 napig adott parenteralis 1g /nap
Methylprednisolon, majd 1mg tskg/nap oralis Methylprednisclon 10 napig hatasos, teljes
remissiot eredmenyezve. :

A fenti etedmények alepjan a Poser(1985) kritériumrendszer szerint bizonyitott sclerosis
multiplexes betegéket kezeltlink acut shubban 1g /nap 1.v. Methylprednisclon, majd 1Tmg
tskg /nap oralis Methyiprednisolon terapiaval a SZOTE Meurologiai Klinikajan.

1994 és 1996 kdzott 43 bizonyitottan sclerosis multiplexes beteget vettlink be a
vizsgalatba A betegek nemek szerinti megosziasa 29 no és 14 férfi .

A klinikéra érkezéskor a betegeket megvizsgaltuk és régzitettik az
EDSS(Kurtzke,1983) statusukat és pontszamukat.

A kezelt 43 betegbél*3g iv Methylprednisclont kapott 27 beteg - atlages remissiojuk 1,74
. 4g iv. Methylprednisolont kapott 9 beteg - atlagos remissiojuk 1,63 , valamint 5g iv.
Methylprednisolont kapott 7 beteg - atlagos remissiojuk 1,78.

Az atlagos EDSS pontszam javulas 1,64. Ennek alapjan a retrobulbaris neuritis
kezelésében alkaimazott modositott terapia a relapsus-remissio formaban zajio sclerosis
multiplexben is hatékonynak bizonyult.

Tapasztalataink alapjan azon betegek eseteben, akiknek bejovetelkor a karosodottsagi
statusuk 16bb volt mint 4, 0, nem volt elegendeé az iv. 3g Methylprednisolon, 4 iiletoleg 5g-
ra is szukseg volt.

Az a tény, hogy minden beteg esetében remissiot ertlink el, egyertelmuen btizonyitja a
terapia hatasossagat.
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A FOLYAMATOS ENTERALIS TAPLALAS HATASA AZ EXOCRIN
PANCREASRA PATKANYBAN

Paldgyi Péter, R6ka Richird, AOK, V.évfolyam
SZOTE, I. sz. Belgy6gydszati Klinika
Témavezetd: Dr. Wittmann Tibor, egyetemi docens

Klinikai megfigyelések alapjén a folyamatos enterdlis tdpldlds (FET) 2
pancreas gyulladdsos betegségei €s a pancreas pseudocysta kezelésében kedvezd
hatdstinak l4tszik, ugyanakkor hignyoznak a pontos adatok a FET pancreas exocrin
funkcidjdra gyakorolt hatdsdrol.

CELUNK: a folyamatos enterdlis tdpldlds hatdsdnak vizsgdlata a pancreas
exocrin funkeidjdra patkdnyban.

MODSZEREK: A vizsgdlatokat 250-350 g silyi him Wistar patkdnyokban
végeztik. Az egyik csoportban (n=8) intrajejundlis kaniil beiiltetését kdvetd 6.
postoperativ naptél inditottunk el a FET-t (Osmolite, Abbott, 24 kcal/nap). Az
enterdlis tépldst 5 napon keresztiil folyamatosan fenntartottuk. A kontroll csoportban
(n=10) 4lmGtét utdn a 6.postoperativ naptdl a tdpoldat azonos mennyiségét 5 napon
4t frakciondltan intragastrikusan (GT) adagoltuk. 5 napos kezelést kovetden
mindkét 4llatcsoportban vizsgédltuk a pancreas nedves silydt, protein , DNA ,
tripsin, lipase tartalmdt, az acinusok szovettani struktirdjat.

EREDMENYEINK: A testsiilyvéltozds mértéke a két vizsgdlt dllatcsoportban
azonos volt (FET: -7.7+4.0 %, GT: -8.442.9 %), mig a pancreas sily / testsiily
hédnyados értéke az enterdlisan tépldlt dllatokban szignifikdnsan alacsonyabb volt
(FET: 3.140.5 mg/g, GT: 3.940.3 mg/g, p<0.01). A pancreas homogenizatum
protein (FET: 95.4428.3 mg/panceas, GT: 128.7+31.1 mg/pancreas, p<0.01),
DNA (FET: 18.1412.5 y/pancreas, GT: 25.7+6.6 y/pancreas, p<0.01 ), tripsin
(FET: 327.7+£63.2 nkat/p, GT: 627.34128.7 nkat/pancreas, p<0.01) és lipase
(FET: 860.74236.3 IU/pancreas, GT: 1300.9+438.7 IU/pancreas, p<0.05)
tartalma szignifikdnsan csokkent az enterdlisan tdpldlt dllatokban. A szovettani
vizsgdlat megerdsitette eredményeinket, a FET hatdsdra a pancreas acinusok mérete
és a zymogén granulumok szdma jelentGsen csokkent.

KOVETKEZTETESEINK: A folyamatos enterdlis tépldlds megvdltoziatja a
pancreas exocrin funkci6jét, annak enzimképzését csokkenti. Ez a megfigyelés a
Klinikai vonatkozdsokon til aléhizza a vékonybélrendszer szerepét a pancreas
exocrin funkcié szabdlyozdsdban.
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Chadaide Zoltan (lI.LAOK) és Kéri Szabolcs (V.AOK)
SZOTE Elettani Intézet
TémavezetSk: *Dr.Kovacs Gyula, *Prof.Dr.Benedek Gyorgy

PANORAMA KOD: A TERBELI .HELYZET NEM-KONVENCIONALIS
NEURONALIS KODOLASA

Az emlésok agykérgében az inger térbeli lokalizaciojat a
neurcnegylttesek tlizelési mintazata irja le. Erre példa a primér latokéreg
retinotopikus elhelyezkedésli  neuronhalézata, vagy a primér
szomatoszenzoros kéreg szomatotopikus testreprezentacidja. Az eléadas
egy olyan, a macska agykérgében altalunk talalt neurontipusrél és annak
térbeli neuronalis kodjarol szol, mely segitségével egyetlen neuron képes
arra, hogy a latétér egészeben leirja az egyes ingerek geometriai helyzetét.

Kisérleteinkben altatott, mesterségesen lélegeztetett macskak
mozgaserzékelésében résztvevé extrastriatalis agykérgében (sulcus
ectosylvius  anterior/ insularis area) mikroelektroda segitségével
egysejttevékenységet regisztraltunk. Ezek a sejtek igen nagy, hagyomanyos
modszerekkel homogénnek. tlind receptiv mezdvel rendelkeznek, amely a
sejtek nagy részénel kiterjed csaknem az egész kontra és ipszilateralis
latcterre.

A neuronck valaszmintazatédban kilénbséget figyeltink meg annak
fliggvényében, hogy az inger a receptiv mezé melyik részében jelent meg.
Ebbdl arra kovetkeztettlink, hogy ezek a sejtek olyan neuronhalézat részei,
amely az inger térbeli lokalizaciéjat nem-konvencionalis médon irja le. A kod
megfejtése soran megvizsgaltuk a frekvencia-, a latenciakéd ,és az egyes
kislilések valdszinliségi mintdzatanak informéaciot hordozo szerepét.

Tekintettel arra, hogy a féemlésdk kozponti idegrendszerében is
szamos, nagy receptiv mezdvel rendelkezé neuron van, ezen filogenetikailag
6si miikodésd, primitiv kéd megfejtése segitséget nyujthat az idegrendszer
informacidatviteli folyamatainak megértéséhez.
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Smehik Gvirgy . altalinos orvosi szak, V. évfolyam

*Dr. Szenohradszky Pal, egyetemi adjunktus .
Szent-Gydrgyi Albert Orvostudomanyi Egyetem, Sebészett Klinika,
*Dr. Ivanyi Béla, egyetemi docens -
Szent—Gyorgyi Albert Orvostudomanyi Egyetem, Pathologiai [ntczet

VESETRANSPLANTATIOT KO\EIO GRAFTRUPTURA OKAIL
KLINIKOPATHOLOGIAI ELEMZES

A vesetransplantatio stlyos szovodménye a beultetett graﬂdmegr_epedés:e
(a nemzetkozi irodalomban 5%). Ez sirgds sebészi feltarast kivan, ¢s
avakran a transplantatum cltavolitasa is szitkségess¢ valik. . .
~ Jelen tanulmanyban a klinikai kép, és a morphol'ogialv clter;sei_(
(biopsia, nephrectomia) tanulmanyozasaval a ruptura khl'nk_al, 561‘30_57,!?
morphologiai, és immunpathologiai hatterét igyekeztiink feltarni. A khinikai
és sebészi hatteret a kapott, illetve sajat (SZOTE altal kivett) vesek ruptur.a
hajlamanak, a Sandimmun (cyclosporin), a poly- ill mnfaoclonéhs
lymphocyta ellenes antitestek bevezetésének, a rupturalt Yes_ck meleg,
illetve hideg ischaemias idejének, valamint a SC'DE:SZI 'ke;",elr:s
eredményeinek vizsgdlataval végeztiik. Hasonld jellegli vizsgalatrol a
magyar szakirodalomban nincs tudomasunk.

A SZOTE Sebészeti Klinikajan 1979 oktober 29-t61 1995 december
31-ig 483 vesetransplantatio tortént, 478 esetben cadavcrbijl,_ﬁ esetben ¢lo
rokonbol szarmazd vesével. Az atdltetett vese 45 rcciplensbc_n (9%)
rupturalt. A recipiensek atlagéletkora 35,8 ¢v, a ferfi/nd are'm)',' 2Q/2:» volt. A
megrepedt vesét 35 esetben kellett eltdvolitani. Az eltavolitott veﬁclf
morphologiai  vizsgalata acut tubularis necrosist (ATN). kijl("mquo
sulyossagi heveny rejectiot, vena renalis thrombosist, ureter ne;rosrs;,
heveny pyelonephritist, ill. a donorban keletkezett  artenia  Cs
arteriolaelvaltozasokat igazolt. A leggyakoribb elvaltozasnak az ATN ¢s az
acut rejectio egyiittes eldforduldsa bizonyult. A rupturak arén)"a 1991-tol az
addigi atlagos 12,2%-rol 5,6%-rta esett vissza (p<0,05), a ruptura
bekovetkezésének atlagos ideje a 8. postoperativ naprdl (2-24). a 16. napra
(5-29) tolodott el. Ez idében egybeesett a poly— ill. monoclonalis
lymphocyta ellenes antitestek (ATG, ALG, OKT3) a[ka]mazgsz}nak
bevezetésével. A klinikai és sebészi paraméterek a graft megrepedesénck
kockazatat lényegesen nem novelték. _ N

Vizsgalataink szerint, a veseruptura oka dsszetelt. Féleg lmt_nunologlal
mechanizmusokkal magyardzhato, igy az immunsuppressiv szerek
szélesebb koril alkalmazasaval kedvezden befolyasolhato.
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Gaal Emanuel, Dr. Varré Andris®
Szent-Gvorgyi Albert Orvostudonianyi Egyetem Pharmacolégiai Intézet, Szeged

A CHINIDIN, A SOTALOL ES A TEDISAMIL
ELEKTROFIZIOLOGIAI HATASAINAK OSSZEHASONLITO
VIZSGALATA KUTYASZIVBOL IZOLALT JOBB KAMRAI

PREPARATUMOKON

Az 1989-ben ismertetett Cardiac Arrhythmia Suppression Trial (CAST)
eredményeinek birtokaban a Na-csatoma blokkolok alkalinazésa kamrafunkcio-
karosodassal tarsuld kamrai tachiaritmidkban kérdésessé valt ezen szerek
proaritmids hatasa miatt. A kutatdsok eloterébe ismét a szivizomsejtek
repolarizdaciojat megnyujto, a I11. osztalyba sorolhato antiaritmias szerek kertltek.
Vizsgalatainkban mi is két ilyen szer, a sotalol,a tedisamil és az [/A csoportba
tartozo chinidin szivelektrofiziologial hatasait hasonlitottuk Gssze. A kisérleteket
kutvdk szivének jobb kamrai trabekuldris izmain végeztuk. A preparatumokat
370C-os, oxigenizalt, Krebs oldattal ataramoltatott szerviiirdében rogzitettiik, az
ingerkiiszob kétszeresével, bipolaris platina elektrodokkal ingereltik ¢s az
clektromos aktivitast® extracellularis elektrofiziologiai modszerrel regisztraltuk.
1Hz-es frekvencianal vizsgaltuk a chinidin (10uM), a sotalol (30uM) és a
tedisamil (1puM) hatdsait az ingeriletvezetési 1dére és az effektiv refrakter
periodusra (ERP). Ezen szercknek az ATP-fiiged kalium csatorndra (Katp-
csatorna) kifejtett esetleges hatasait olyan preparatumokon vizsgéltuk, amelyeken
a K yTp-csatornakat 2pM cromakalimmal el6zetesen megnyitottuk, és igy az ERP
jelentdsen megrovidiilt. Sem a sotalol, sem a tedisamil nem véltoztatta meg
szignifikans modon az ingeriiletvezetési 1d6t az alkalmazott frekvencidn. Ezzel
szemben a chinidin szignifikdnsan megnyqjtotta az ingeriiletvezetési idot
(22.18%5.22%, n=10, p<0.05), ami a Na-csatorndkra kifejtett gatlé hatasanak az
credménye. Mindharom vizsgalt szer szignifikdnsan megnyijtotta az ERP-t. A
tedisamil csaknem teljes mértékben kivédte a cromakalim ERP-t rovidité hatdsat
(kontroll= -24.3%2 9%, tedisamil= -3.7£0.62%, n=10, p<0.05), ami az
ischaemiaban szerepet jatszo Kgp-csatoma gatlasara utal. A chinidin jelentds
mértékben és szigmfikansan mérsékelte a cromakalim ERP-t roviditd hatdsat
(kontroll= -22.4%1.7%, chinidin= -13.34%1.6%, n=10, p<0.03), feltehetoleg
szintén a K qrp-csatorna gatlasa révén. A sotalolnak ilyen jellegii hatisat nem
észleltik. Eredményeink arra utalnak, hogy a repolarizdciot megnyijto
antiaritmias szerek hatasmechanizimusa egymastdl killonbozo lehet, amelvnek a
hatterében valdsziniileg e szerek eltéré K-csatorna gatld hatdsai allnak.




HATSO CSARNOKI MULENCSE IMPLANTACIO INTRA- ES
POSTOPERATIV KOMPLIKACIOI PSZEUDOEXFOLIATIV
SZINDROMAS (PES) ESETEKBEN

Sohar Nicolette, AOK V. évfolyam
Szent-Gyorgyi Albert Orvostudoményi Egyetem, Szemészeti Klinika

Az extracapsularis cataracta extractio (ecce) tomeges végzésekor

valt nyilvanvalévd, hogy a PES betegeket a mftét szempontjabdl riziké -

csoportnak kell tekinteni, kiilondsen azokat az eseteket, melyek glaucomival
tarsultak. A hagyomdnyos intracapsularis technikdnil a betegségre jellemzd
zonula torékenység nem jelent hitranyt, mig az extracapsularis technikinal
az iivegtest vesztéssel jaro részleges vagy teljes zonulodialysis a miilencse
implantdciot kivitelezhetetlenné teszi. Technikai nehézséget okoz a rigid, nem
tagulé pupilla, mely miatt sector iridotomia valik sziikségessé. A postoperativ
szakban gyakori a pupilla teriiletéhen képzddd fibrines membran, mely teljes
felszakadasdig jelentds vizus romldst okoz és megnyijtja az intézetben
toltendd postoperativ szakot.

Miutdn Délmagyarorszdgon a PES eloforduldsi gyakorisdga
meglepden magas, az extracapsularis technika szegedi bevezetését kivetGen
kitiintetett figyelem kiséri ezen betegesoport miitéti eredményeit.

1112 szenilis katarakta miatt operalt eset intra- és postoperativ
komplikdciéit elemeztiik. Az esetek 7,8 %-a volt PES. A 87 PES esetbdl 29
tarsult glaucomdval. A retrospectiv elemzésbal kideriilt, hogy a hatsétok
ruptura és iivegtest vesztés a glaucomaval tarsult pszeudoexfoliativ esetekben
a legmagasabb (10 %). A fibrinoid reakcié a PES esetek 11 %-aban, a
glaucomdval tirsult esetek 25 %-4ban fordult eld, szemben a controll csoport
2 %-os eléforduldsi gyakorisdgdval. A fibrinoid reakcié kezelhetd, az
elimindlédds utdn a litdsélességet nem befolyasolja.

Az ecce PES betegeknél rovid, egy-két napos postoperativ dpoldst igénylo
miitétnek a technikai finomitdsok ellenére is alkalmatlan. A '"one day
surgery'-re tett probalkozdsokat, a miitéti technika drigasdga miatt a hazai

tarsadalombiztositds nem tamogatja.

Témavezeté: Dr. Sziklai Pdl egyetemi docens
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A TRANSZDERMALIS SCOPOLAMIN HATASA A CSOKKENT VE AS F
ANSZDERS LAME A A KKENT VERNYOMAS ES
SZIVCIKLUS VARIABILITASRA ACUT MYOCARDIALIS IN F:\RC‘I'USB-\EJ i
SZENVEDO BETEGEKEN -

Szerzo: Babai Liszlo
Szent-Gyorgyi Albert Orvostudomanyi Egyetem 1. sz. Belgyogyaszati Klinika

IZl6ado: Babai Laszlo
Témavezetd: Dr. Kardos Attila*

Bevezetés: Korabb vizsgalataink alapjan az myocardiahis mfarktusban (MI) szenvedd bete
a(?ut sza_kz'iban eszlelhetdo  sziveiklus  vamabiitas (HRV)  beszikiléséért ?) ETtECk
\-'t?r'|15'0!=135\'ari_al?ilités (BPV), mint egy csokkent baroreceptor trigger lehet feleld: 1 A IE;EVURI'JII
B_tfe_qezetl cardialis vagustonus scopolaminnal valo pharmacolégia??negnﬁvelése az. i dal -“'3'
16l 1smert. _Célul thztik ki, hogy megvizsgaljuk, vajon a scopolamin a HRV nov ’][r'?'a ?mt-ml
postsynaptikus cardialis vagomimetikus hatdsa révén hozza-e létre, vag b‘LfC‘SEF b
besziikult baroreflex trigger mechanizmust is i BEEARE s
Be!ege& .u_léfis?erek: 10 acut Ml-ban szenvedd beteg BPV-jét és HRV-jét vizsgaltuk
l]l_YD(‘Z’al'dl‘d[IS infarktusuk 3-6. napjai kozétt. A belegcl-; transzdermalis Scopolal;ﬁ!; é; !megl}a
keze.csben‘ részesiiltek, pgeudorandom modon cross-over vizsgalati  protok lltf i b
phoiop'lelhlzmographiﬁs modszerrel mért BPV rész spektrumait a HRV lgo i ‘;' kan. f)\
lfmomafu' értekeit és a spontan baroreilex szenzitivitast (BRS) mét:tuk illetve SZﬁ:lSil :f kVE“Cla
E._rt.'dnrlenyek: A scopolamin szignifikansan névelte a HRV 1d6 ;is fre]\‘\"encia? r: mé
ériekeit, mint az mar korabbrol ismeretes. A BRS értéke is kifejezett 'amlésla Oﬂ"aﬂy
scopulasjnrl hatasara (9,45+1,24 ms/Hgmm alap, 13,9+1,36 ms/Hgmm ;'.copjolamin er:L;f;?
08 ,n]s';_Hgmm placebo, p<0,05). A BPV alacsony frekvencijju (AF) rész,s ekt i
sz}:._v,mhkans novekedest mutatott scopolanun kezeléskor az alapértékhez es [p bmma
képest ga]apt 2,44+0,73 HemmZ/Hz. scopolamin: 4.73+1,29 Hgmm>/Hz p]acel?op”’a;i‘rooh'(’)?
Hgmm-~/Hz, p<0,05). A scopolamin nem volt hatassal a myocardialis in‘farktusbalnd. i —‘
hfa.legck BPV-ének magas frekvencidju részspektrumara. e
l\dvelkeztt':tés: Megfigyeléseink alapjan arra gondolunk. hogy a scopolamin hatasara létrjovo
l-!R\{. Jg\ulas fuggetlen a Ml-ben szenvedo betegek BPV-jétél. A scopolamin alacs i de'trj'ovo
_cfan'halzs vagustonust a neuronalis hatasa révén vélroz{atja meg. A sco o!amlr? nl))’ 021536}
érzekenységre valo hatisa azonban magyarazata lehet a BPV XF-jﬁ speilruménakamr?ﬂex
baroreceptor mechanizinusok lasst szimpatikus reflexivénck aktivitasnovekedésének FREEs
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AKUT KORONARIA OKKLUZIO HATASA A PLAZMA VAZOAKTIV INTESZTINALIS
PEPTID (VIP) SZINTIERE KUTYABAN

Ruzsa Zoltin IV. AOK, Csorja Klaudia, IV. AOK

SZOTE, Kisérletes Sebhészeti Intézet

A vazoaktiv intesztinalis peptid (VIP) értdgito hatisa medidtor. amelynek szerepe lehet akut
szivizom ischemia alatt a keringés redisztribucidjaban, Ischaemia-reperfizids kisérletink célja a
splanchnikus érrendszer plazma VIP  szintjének meghatdrozdsa, valamint hemodinamikai
paramélerek monitorozisa volt akut koronaria okklizio alatt és reperfizid utdn.

A kisérleteket altatott. mesterségesen lélegeztetett, torakotomizdlt kores kutydkon végeztik 3
csoportban. Laparotomidt kivetden kanilt vezettink a v. portacha a v. lienalison keresztil,
amelybol a plazma VIP szinjének meghatdrozdsa céljibal (radioimmunassay) vérminta vétel
tortént. Mértiik az artérids kozépnyomdst, a centrdlis vénds nyomdst ¢s termodilicios modszerrel
a perctériogatot. valamint szdmitottuk a teljes peritérids rezisztenciat. A bal cirkumilex korondria
artéria (LCX) proximalis szakaszdra elektromagneses aramlasmérd prabat rogzitettiink. amelytol
disztalisan 30 percig tartd, 30 szdzalékra csokkentett koronaria dramldssal  torténd
prekondicionalds utdn. az eret leszoritottuk. Az okkldzios csoportban (0) az elzdrdddst 6 Oran
keresztiil folyamatosan tenntartottuk (n=5). mig masik 5 dllathan 60 perces okklizid utdn a
leszorftdst felengedtiik és § ords reperfiziot monitoroztunk (R =reperfizids csoport; n=5). A
kontroll csoport (K) 5 dlmatdrn dllatbé! allt. A minta vételek és a hemodinamikai mérések a
koronaria okklizié (prekondiciondlds) eldt. majd az okklizid kezdetétdl szamitot 60, 70, 180 &s
360. perchen torténtek.

Egy 6ras LCX okklizio szignitikins VIP szint emelkedést okozott (8.1+0.4 vs 12.7+2.2
pe/ml..p< 0.05, az O csoportban: 7.9+0.1 vs 13.2 +3.1 pg/ml, p< 0.05. az R csoportban). A
reperfizio utdn két éra milva a v. portae plazma VIP szintje csikkent az R csoportban (6.2-+0.2
pe/mb. mig az okklizid tartds fenndlldsa alat az O csoporthan viltozatlanul magas maradt
(16.0+2.4 pg/ml). A kontroll csoportban a plazma VIP szint nem viltozott. Az artérias
kizépnyomis és a perctérfogat fokozatosan csikkent a tartosan okklundalt allatokban. ugyanakkor
a reperfizids csoportban emelkedd tendencidt mutatott.

Osszefoglalva, a tartos koronaria artéria okkluzid hosszan tarté. a repertizio rovid ideig tarto
plazma VIP szint emelkedést okoz, amely korreldl a hemodinamikai paraméterek viltozasival. A
VIP dilatdtor hatisa révén feltételezhetden a splanchnikus teriilet pertaziojanak javitdsdval jarul

hozzi az akut koronaria okkluzio korképehez.

Témavezetok: Dr Kaszaki Jozset, Kisérletes Sebészeti Intézet
Dr Gydngydsi Mariann, 11, Belgyogyaszati Klinika
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TERHELESES ECHOCARDIOGRAPHIA BAL TAWARA SZARBLOKKBAN

Nemes Attila V., évf,

Szent Gyorgyi Albert Orvostudomanyi Egyetem. I1. Belgyogyaszati Klinika

A bal Tawara szarblokk a sziv ingeruletvezeto rendszerében bekovetkezo elvaltozas,
melynek hatasara a szivben a rendellenes ingeriletvezetés  kovetkeztében
kontrakciozavar, pl. paradox septummozgas észlelhetd. A bal Tawara szérblokk gvakran
tarsul ischaemias szivbetegséghez, ezért feltétlenul fontos annak ismerete. hogy a
szarblokk ischaemias eredeti-e vagy sem. Ennek vizsgalatara a dipyridamol vagy
dobutamin terheléses echocardiographia, a coronarographia és a perfuzios scintigraphia
eredményert hasznaltuk fel.

34 bal Tawara szarblokkos beteg terhelését végeztik el Kozulik 11 betegben
dipyridamol, 23 betegben dobutamin terheléses echocardiograpiua tértént.  Vegyesen
végeztek még [0 emberen perfizios scinugraphiat (MIBI), valamint 6 emberen
szivkatéterezést. A lcgfiatalabb betegtink két 37 éves nd volt, a legiddsebb egy 71 éves
ferfi (14 ferfi és 20 no, atlageletkor 54,4 év).

Megvizsgaltuk, hogy a terheléses wvizsgalatok soran pozitivnak talalt 6 beteg
eredményei mennyiben térnek el a negativ terhelésii betegek eredményeitdl. Azt alaltuk,
hogy az echocardiographiaval vizsgalt paraméterek (aorta, bal pitvar nagysag, veg-
diastolés és véa-systolés Atmérd és volumen, ejekcios frakceio, bal kamra falvastagsaga),
valamint a terhelés soran talalt haemodynamikai értékek (nyugalmi és terheléses systoles
¢s diastolés vérnyomas és pulzusszam) nem tértek el szignifikansan. A terhelés soran a 28
betegben () falmozgaszavar nem jott Iétre, egy esetben pedig ntmuszavart észleltiink (az
esetek 4 %-a). Ha csak a pozitiv terheléses eredményii 6 beteget vizsgaluk, akkor 4
betegben volt 1j falmozgaszavar és egyben ritmuszavar, egy esetben mellkasi fajdalom
miatt kellett megszakitani a tesztet. A terhelés alatti eltérések lokalizacioja elsosorban az
inferior falra esett (3/4:75%). A pozitiv terheléses betegek 83 %-a volt férfi, amely
eloszlas jelentdsen eltér a vizsgalt csoport férfi-nd aranyatol, de matematikailag ez nem
szignifikans.

A 34 beteg kozil 6-ban végeztek katéteres vizsgalatot. Ezen 6 coronarographian
atesett beteg kozil 3 terheléses eredménye pozitiv volt, akik koziil kettdben szigmfikans
tobbérbetegséget allapitottak meg. A MIBI vizsgalatok kozul 5 esetben dobutamin, 5
esetben pedig dipyridamol terhelést alkalmaztunk. A 10 MIBI vizsgélaton résztvett beteg
eredményei alapjan azt tapasztaltuk, hogy az esetek 80%-ban nyugalomban negativ volt
az eredmény, mig stress esetén is csak 50%-ban volt pozitiv. A 6 pozitiv terheléses
betegben elvéazett 2 perfuzios scintigraphia mindkeét esetben pozitiv lett.

Osszefoglalas, 1. a bal Tawara szarblokkos betegek gydgyszeres terhelése
veszélytelen, a szovodmeények aranya Gsszehasonlithatdé mas betegcsoportokéval. 2. a
negativ esetek kozott a nok aranya nagyobb.

Témavezetd: Dr Forster Tamis egyetemi adjunktus*
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AZ INDUKTIV NIROGENMONOXID SZINTAZ GATLASANAK HEMODINAMIKAI
HATASA ENDOTOXEMIAS KUTYABAN.

Bella Zsolt [V.AOH
SZOTE Kisérletes Sebészeti Intézet

A nitrogén monoxid szintaz (NOS) izoenzimjei dltal termelt NO taltermelés hozzdjarulhat a
szepszisben bekdvetkezd keringési és miokardidlis elégtelenséghez. A NOS konstitutiv modon
termeladik az endothel sejtekben és a neuronokhan, mig a makrotagokban uz endotoxin (ETX)
az induktiv NOS expresszidjat eredményezi. A nem szelektiv arginin analog NOS
gatloszerekrsl. mint pl az N-nitro-L-argininrdl ismeretes, hogy alkalmazdsa hatrinyosan
betolydsolja a perctérfogatot és a szervek perfuzidjat. Kisérletsorozatunkban a szelektiv iNOS
gatloszernek  leirt  S-(2-aminoetil)-izothiourea  (AST) keringési hatdsait tanulmdnyoziuk
endotoxémids kutya modellen, Pentobarbitallal altatott dllatokon kaniilaltuk a bal femordlis
artériat és veénat. valamint Schwann-Ganz katétert vezettink a pulmondlis artériaba.
Monitoroztuk az artérids kozépnyomdst, a szivirekvenciat és termodilucios technikdval mértiik
a perctérfogatot, valamint szamitottuk a teljes peritérids ellendlldst (TPR). A kisérieteket 3
csoporthan végeztik. A kontroll. 1. csoportban két ordn keresztil AST-t (2 mu"k\Jnm)
infundaltunk iv. A 2. csoportban kis dozisi E. coli O55:B5 endotoxin (13.5 ug/kg) 2 drds
infoziéjaval az endotoxémia kivetkezményeit vizsgdltuk (ETX csoport). A 3. ¢soporthan az
ETX infuzié 30. percétdl a szelektiv iNOS gitlo AST-t adtwk (2 mg/kg) szintén két ordn
keresztiil (ETX-AST csoport).

Az AST infuzié a kontroll csoporthan nem befolydsolta a pr:rLIEI'fOLdtm de kumcneku
vérnyomds emelkedést okozott. Az ETX infuzid egy dran belil mmtcgy 25 %-al tranziens
modon csokkentette az andrids kizépnyomast és tartos perctérfogat eséshez vezetett. Az AST
kezelés mellett az ETX infizié hatdsdra kisebb vérnyomids és perctérfogat csokkenést
figyeltink meg. a TPR emelkedése nélkiil.

Konklazio: Kisérletinkben nem tapasztaltuk az AST-nek a hemodinamikai paramdterekre
gyakorolt kedvezdtlen hatdsit. Ezért alkalmazdsa. mint szelektiv iINOS gdtld szer a NO
taltermelés csokkentése céljabal, igéretes lehet szepszishen.

Témavezetd: Dr Kaszaki Jozset
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DOBUTAMIN TERHELESES ECHOCARDIOGRAPHIA
ENYHE ES l\OIlLPSl LYOS HYPERTONIAS BETEGEKBEN

Cseh Erika. Takits Judit [11. évf.

Szent-Gyorgyr Albert Orvostudomanyr Egyetem, I1. Belgvogyaszati Klinika

A dobutamin terhelest a szer vérnyomas emeld hatasa miatt kontraindikaltnak tartjak
hypertonias betegekben. Nagy betegszamu, nemzeikozi tanulméanyok adatai szerint azonban a
terhelest csak 1gen kis szazalekban kellett megszakitani hypertenziv reakcio miatt

A wizsgalat ccha a dobutamin fterhelés alkalmazhatosaganak ¢és hatasossaganak
felmerése volt kezelt, enyhe és kozépsalyos hypertomas betegekben.

41 beteg dobutamin echocardiographias terhelését végeztik el a standard protokoll
szennt (135 ferfi, 26 no, atlagéletkor 5549 év) 13 beteg kombinalt beta-blokkold, calcium
antagonista ¢s nitrat kezeléshen részesiilt (ezen szerek adasat a vizsgalat elott felfliggesztettiik),
mig 28 beteg ACE-gatlo kezelest alatt is allt (ezt a vizsgalat napjan is kaptak). A nyugalmi atlag
vernyomas 136/83 Hamm volt, mely a terhelés csicsan 139/84 Hgmm lett (p=ns). A terhelés
soran 17 beteg dobutaminnal, 15 beteg atropin kiegészitéssel érte el a submaximalis
frekvenciar. 6 terhelés pozitiv lett a submaximalis szint alatt és 3 esetben (7%) a tesztet
mellékhatasok miatt meg kellett szakitani (hypertenziv reakcio - 220/140 Hemm, kamrai
ritmuszavar, szubjektiv panasz 1-1 esetben) A wvizsgalat megszakitasat nem igényld
mellékhatas két esetben fordult eld (hidegrazas, atmeneti bradycardia). Az egy esetben észlelt
hypertenziv reakcio eldfordulasi gyakorisaga nem kulonbozik az irodalmi adatoktol. A terhelés
15 betegben volt pozitiv és 23 esetben negativ. Szivkatéterezést 16 alkalommal végeztink
khnikai indikaciok alapjan. Negativ lett azon 5 beteg terhelése, akiknek a koszoruserei épek
voltak (specificitas 5/5). A 11 koros coronarogrammal rendelkez6 betegben 9 esetben volt
pozitiv, 1 esetben negativ a terheléses echocardiographia, 1 esetben mellékhatas miatt a tesztet
nem tudtuk befejezni (szenzitivitas 9/11).

Osszefoglalds: enyhe és kazépsulyos hypertonias betegekben a dobutamin terheléses
echocardiographia  veszélytelen. a modszer érzekenysége nem kilonbozik az egyéb

betegesoportokban leirtakiol

lemavezetd: Dr Varga Albert egyetemi tandrsegéd*




ELOREJELEZHETO-E DOBUTAMIN ECHHOCARDIOGRAPHIAVAL
A REVASCULARISATIO UTANT MYOCARDIUM FUNKCIO JAVULAS?

Biro Jozsef V. évf.
Szent-Gyorayi Albert Orvostudomanyi Egyetem, 11 Belgyogyaszati Klinika

Régi myocardialis infarctus utan (hibernalt myocardium esetén) revasculansatioval a
myocardium functio megjavulhat Egyel6re rﬁég nincs megfeleld modszer a miitet utam
myocardium funkcio javulas elérejelzésere, mivel az izotop medszerek erzekenyek, de nem
clégge specifikusak.

A wvizsgalat célja az alacsony dozisu dobutamin echocardiographia prediktiv értekének
meghatarozasa volt a revasculansatio utani myocardium funkciowisszatéres tekintetében. A
vizsgalatba 20 beteget vontunk be, akinek infarctusa 1 hanapnal 1désebb volt (19 férfi, | no,
atlagéletkor 53 év). Minden betegben: 1. alacsony dozisu dobutamin stress echocardiographiat
(atlagban 7 honappal az infarctust kovetden), 2. koszorusér revasculansatiot (PTCA n=9 vagy
CABG n=11), 3. nyugalmi 2D-echocardiographiat (atlagban 11 honappal a miitér utan)
végeztink. Egy beteg exitalt a mitétet kovetden, és ket beteg a kovetés soran nem jelent meg
vizsgalaton. Az echocardiogrammokat digitalisan, négyfele osztoft képernvon rogzitettuk és az
Amerikai Echocardiographias Tarsasag altal ajanlott 16-szegmentum modell szerint elemeztiik
Elének tekintettuk a szegmentumot, ha a falmozgas-score legalabb eggyel javult A 17
beteaben 70 csékkent mozgasképesséull  szegmentumot talaltunk, melyek kozul a
revascularisatié utdn 10 betegben 35 szegmentum mozgasa megjavult. Az alacsony dozisu
dobutamin 24 ¢l szegmentumot (szenzitivitas 69%), illetve 33 életkeptelen szegmentumot
(specificitas 94%) korrekten elérejelzett. Azon 10 betegbdl azonban, akinek a revascularisatio
utan a regionalis bal kamra funkcidja javult, a teszt csak 5 beteget ismert fel.

Osszefoglalva, az alacsony dozisu dobutamin echocardiographia kielégitd szenzitivitassal és
kitiing specificitassal jelzi elére a revascularisatio utani myocardium funkeid jawulast. Uj

echocardiographiis madszerek kifejlesztése szitkséges a szenzitivitas emelése celjabol,

Témavezetd: Dr Varga Albert egyetemi tanirsegéd*
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ENDOTHELIN ES ANTIENDOTHELIN KEZELES KERINGESI HATASAI KUTYAKON
Ricz Imre Gibor V. AOK
SZOTE, Kisérletes Sebészeti Intézet,

Az erek endothel septjer altal  termelt ;:ndnthcl‘uwk (ET) a jelenleg ismert legerdsebb
vazokonstriktor hatasti medidtorok. Bar koros folyamatokban jdtszott szerepiikrdl szamos adat
4l rendelkezdsiinkre, élettani  funkcidjuk  megitélése ellentmonddsos. Az elmilt évben
beszdmoltunk arrdl, hogy az antisense homoldgia boxok madszerével eldallito Cl1 peptid
hatisosan antagonizalia az ET okozta periférids keringési reakciokat patkdnyokban. valamint az
ET lal kivaltott pozitiv inotrop hatast kutydkban (SZOTE TDK Konterencia 1995). Jelenlegi
endothelin - antagonista  C11  peptid  kezelést  kovetd  peritérids  keringési  hatdsokat.
Pentoharbitallal altatott, normovolaemids, laparatomizalt kutyik arténids kozépnyomdsat,
szivirekvencidjat, perctértogatat (thermodilucios modszer), valamint az arteria mesenterica
superior (AMS) vérdramlisdt (elektromdgneses dramlidsmérd) és a portdlis véna nyomdsit
regisztraltuk. a teljes peritérids rezisztenciat és a splanchnikus érellendlldst szamitottuk.
Vizsgdlatainkat harom kisgrleti csoportban végeztik: az 1. csoportban 50 ng/kg ET, a 2.
csoportban 0.1 mg/kg C11 peptid hatasat vizsgaltuk. A 3. csoport dllatai 0.1 mg/kg dozisa
C11 peptid elokezelést kivetden 50 ng/kg ET infiziot kaptak.

Eredményeink szerint a Cl1 endothelin antagonista Onmagdban a vémyomds kismértéki
csokkenését és a perctérfogat emelkedését viltotta ki. Az exogén ET intdzidja utdn
szignifikdnsan emelkedik az arntérias kozépnyomds. a teljes periférids rezisztencia €s a
splanchnikus rezisztencia. A Cl1 peptid eldkezelés gatolta az ET altal kivédltott AMS
vérdramlds és perctérfogat ¢sokkenést. valamint a splanchnikus érellendllds és a vérnyomds
emelkedését.

Osszetoglalva: a C11 endothelin antagonista alkalmazdsa utdn megfigyelt keringési reakciok
arra utatnak. hogy tiziologids koriilmények kozott az endothelinnek jelent(s szerepe lehet a
keringés reguliciojaban.

Témavezetok: Dr Kaszaki Jozsef. Dr Boros Mihaly




SKIN VASOMOTOR RESPONSES INDUCED BY CARDIOVASCULAR REFLEXES

Ddra Paprika

Laser Doppler flowmetry is a non-invasive tool in assessing the temporary changes of the skin

microcirculation. Another non-invasive equipment the Finapres 2300 finger blood pressure monitor

provides a continuous blood pressure signal. The combination of the two devices allows short term

monitoring of the changes in the resistance of the skin microvasculature. In order to asses the role
of skin blood vessels in physiological responses to complex reflex tests Valsalva manoeuvre was

performed by 12 healthy volunteers. For comparison a thermal stimulation ( cold pressor ) test was

also done. The two tests resulted in skin blood flow responses of similar magnitude. The changes in
calculated regional peripheral resistance indicated that both response involved active

vasoconstrictor mechanisms. it is of importance that the active vasoconstriction could be

documented only at the late strain phase of the Valsalva manoeuvre. In conclusion our findings
support the theory that changes in the tone of the skin blood vessels parallel the changes in svstemic

vasculature in response to complex reflex tests. This is the first report which documents the

feasibility of the continuous monitoring of the regional peripheral resistance.

Témavezetd: Rudas Laszlo, Torok Tamas

SZOTE Belgyogyiszati Intenziv Osztaly
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Jambrik Zoltan, AOK V. évf.
I1sz Beluyogyaszat Klinika, Szent-Gyorgyr Albert Orvostud. Egyetem, Szeged

KISERLETES AKUT PANCREATITIS OKOZTA HEMODINAMIKAI VALTOZA
NONINVAZIV MONITORIZALASA l AT VALTOZASOR

Invaziv hemodynamikar vizsgalatok szerint a kisérletes akut nekrotizald pancreattis {(ANP)
betegseg lefolyasat kedvezatlenil befolvasola cardiovasculans véltozasokat okoz Ki.x;érle.u‘;nkb-a
ANP-es nyulakban az echocardiographiaval kimutathatd szivizom funkciot és i-;ovetkcmn" ‘Ln
hL‘JE}Ddynamlkal viltozasokat vizsgaltuk. 5 New Zealand fehér nyulban (2940480 ¢) valt >it LT: iS
:}\?\-P-: a pancreasvezetekbe fecskendezett taurokolsavval Masik 5 nyul (30501‘5'0 a) Ls ‘:m iI
aloperalt kontroll (C) csoportként. Az echocardiographias vizsgalat Toshiba SSH 65A-val l{‘-::i:ff[
Meértiak n'bal kamra (LV) vegdiastoles és véasystoles alméralm(EDD‘ESD) a hatso fal eh:;u::]:
decule.run_us sebessegét (DIAS), a szivirekvenciat (HR). A kapot paramélérekbé] sz%nﬁ:&lu kL‘S
I..V \-»esdmsmlési es veusystolés térfogatot (EDV.ESV). perctérfogatot (CO) ejecuds f';acliél 'lEFd
és a pulzus 1?r?oga$gl (St.V). Valamennyi allatban az alapértékek lemérése utan a p:aramétlcrek)
merese a mitet utani 1., 3. 6, 12, 18 es 24 oraban tortént, valamennyi meérést 3-szor
:smlcle!mnk meg A szivirekvencia (HR) szignitikansan emelkedelt a matét utam 3 (')Ih":!bi;ln
\\'" csupnnbﬁ‘) magas maradt, mig a C-ban a 6 oratol kezdve csokkent. Az ANP cso )‘o 1!)‘ ﬂ‘?v
mitét 6. orajatol kezdve az LVEDD (11.6=04 vs 12220 4 mm) és az -LVEDV (2 US}*(B ‘3“ 'd
3574075 ml) szignifikanan emelkedett, majd a 12. oratdl kezdve fokozatosan csc'_')kk ‘t-."\' i
\ai(ozmt az EF egvik csoportban sem. Mindkét esoportban emelkedett a ('b (ANP: 0 <':'::O l‘:m
0 ?1.: 0 Ub‘!,flmn_ p=0.05, C: 0.5920.00 vs 0 714003 L’|‘|||"n‘ p<0.05) a nn‘:.re"t (\. ora aba 7 :IS
czutan a C csoportban csokkent. nug az ANP csoportban szignifikansan magas m;aradl'I h ﬂj t1":
\'ul‘_uz;i?'! mutatott a St. Vs, 24 oraval a maiét utan az ANP CSSDOI‘thaﬂ az cm:alk'ede‘u Hli elals’m'1 .
a (§6) s a §1.V szignifikansan csokkent. valoszinileg a hypovolaemia miatt. Az LV di'zsL:nTr'e-
funkcio a mutétct kovetd |. araban mér csokkent az ANP 'csoponban (DIASA/]-lR 5‘044 7‘9;‘ f’b
:uiiﬂt;\‘) cm';‘.' p=0.05) .Os;;zetbglal\!a. az ANP-ben noninvaziv modszerrel kt;rm .;j;asflwféesi
kam;l:;é:;izc;k:? mutathato ki, melyet a bal kamra reversibilis dilatatioja kavet, a svstolés funkcio

Femavezetd. Dr Pavoné dr Gyongyési Mariann
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Szirényi Zsuzsa gyogyszerész kar, IV. évfolyam . .
Szent-Gyiirgyi Albert Orvostudoményi Egyvetem, Pharmacologiai Intézet, II
BelgyGgyaszati Klinika

NEUTRALIS  ENDOPEPTIDASE,  INHIBITOR  CARDIALIS  ES
NEUROHUMORALIS VEDOHATASA ADRIAMYCINNEL KIVALTOTT
CARDIOMYOPATHIARA NYULAKON

A cardiomyopathidk novekvd gyakorisdguk és magas mortalitdsuk miatt a klinikai €s
tudoményos érdeklddés eldterébe keriltek. Jelentds szemléletvaltozast jelentert a
therdpids stratégidban az e korképekben kialakulé neurohumoralis viltozasok és
klcsonhatdsok megismerése. Megeldz6 munkankban beszdmoltunk  krdnikus
adriamycin kezeléssel kivdllott congestiv cardiomyopathids (COCM) kisérletes
modelliinkrdl nyulakon. Jelen munkénk célja ezen modellen annak tanulményozdsa
volt, hogy a COCM és a szivizom kérosoddssal pirhuzamos neurohumoralis
aktivicié eredményeként kimutathatd csokkent diuresis, valamint ndtriuresis
befolydsolhato-e és ha igen milyen mechanizmus révén neurtdlis endopeptidase
(NEP) inhibitor kezeléssel. Ismeretes ugyanis, hogy a NEP: inhibitor gitolja az e
kérkép kialakuldsa szempontjdb6l fontos atrial natriuretic peptide (ANP) lebontdsat
(cgyéb peptidek mellett). Médszer: az elsd csoportban az dllatok (New Zealand
nyulak) heti kétszer 1 mg-kg' adriamycint Kaptak intravéndsan egy hénapig. A
masodik csoport a fenti dézisi adriamycint kapta és naponta 30 mg-kg™ NEP
inhibitort (KC-12792) kaptak a napi taplilékban. A harmadik csoport (kontrell) az
adriamycin oldoszerét kapta. A kezeléseket megel6z6 napon, valamint a kezelés 28.
napjan echocardiografids (ECHO) vizsgdlat, haemodynamikai vizsgélal €s biokémiai
vizsgdlatok [szérum (se) Na, K, vizelet Na, K, cGMP, plasma ANP RIA] wrténtek.
A fenti paraméterek mérései altatott dllatokon torténtek. Eredmények: az adriamycin
kezelt csoportban az ECHO-ds vizsgdlat a bal kamra tigulata mellett az ejectios
fractio szignifikins csokkenését bizonyitoua. Ezzel ellenétben a NEP inhibitorral
kezelt és kontroll csoport ECHO paraméterei nem kiilonboztek. Hasonld eltérest
talaltunk haemodynamikai vizsgdlataink sordn: igy az elsd csoportban szignifikinsan
csokkent a +LVdP/dt és emelkedett a LVEDP. Ezzel ellentétben a NEP inhibitorral
kezelt csoportban, a bal kamra funkcié markins javuldsat tikrozve, szignifikdnsan
novekedett a +LVdP/dt és csokkent a LVEDP. A se kreatinin viltozatlansdga
mellett az elsd csoportban szignifikdnsan csikkent a diuresis és ndrium excretio €s a
vizelet cGMP tartalma, azonban a plasma ANP szintje szignifikdnsan emelkedett a
kontroll csoporthoz viszonyitva. A NEP inhibitorral kezelt csoportban, mind a
diuresis, mind a nitrium excretio a kontroll csoport érékeit megkozelitette. Ezen
csoportban a vizelet cGMP tartalma, valamint a plasma ANP szintje a kontroll érték
hiromszorosdra emelkedett. Kovetkeztetés: eredményeink a kronikus NEP inhibitor
kezelés cardioprotektiv hatdsmechanizmusaban az ANP bioldgiai (myocardialis és
rendlis) hatdsainak novekedését bizonyitjdk modelliinkben.

Témavezetdk:  Dr. Rozsa Zsuzsanna
Dr. Forster Tamas

A CYTOMEGALOVIRUS DIAGNOSZTIKAI LEHETOSEGEI

Temavezeto: Dr. Deak Judit egyetenm adjunktus
Vas Zsuzsanna V. éves gyogyszerészhallgato
Szent-Gyorayr Albert Orvostudomanyi Egyetem,
Kozponti Klinikai Mikrobiologiai Laboratorium

A human cytomegalovirus (HCMV) a hierpeszvirus csalad tagja. Az egész
vilagon eldofordul, fokeént elmaradott orszagokban, ahol a fertézés gyemekkorban
teljesen elterjedt. Fejlett orszagokban kb. a felndttek fele lehet fertozott. Az
antitestek eléfordulasanak mértéke novekszik a korral és a gazdasagi-tarsadalmi
helyzet romlasaval. A fertézés horizentalis uton kozvetlen személyes kontaktussal
(szexualis aton), vératomlesztéssel és szervatiltetéssel terjed. Vertikalis uton
terhesség alatt, sziiléssel (a magzat a szilécsatornan torténd athaladas sordn
fertozodhet), és az anvatejjel terjedhet. Latens maradhat a virus a hordozokban és
reaktivalodhat immunszupresszalt allapotokban,

A velesziletett fertdzés hepatosplenomegdlidt, petechias Kititést, nukrokefahat,
aevi érelmeszesedést, hallaskarosodast okoz. A CMV mononukleozis fertézés
lazzal, rosszulléttel jar. Az elsddleges fertézés reaktivalodasa immunhianyos
betegeknel  nyeldesé-,  madjgyulladassal,  bélhuruttal,  tidé-,  szemideg-,
agvveldgyulladassal, mellékvesemiikodést zavarral parosul.

Az 1gM jelenléte friss fertdzésre utal. A szerokonverzio diagnosztikus
értekii, de az [gG antitest ndvekedése nem minden esetben szignifikans.
A CMV szerologial diagnozisara ELISA modszert hasznaltunk. A friss fertdzés
Kimutatasara a virussal szemben termel6dott CMV-specifikus IgM ellenanyagotya
kordbbi fertézés igazolasara a CMV-specifikus IgG-t mutattuk ki.

A SZOTE klinikdirél 1995, 1 01 és VI 30. kozott 126 szérummintat
vizsgdltunk. A mintak 51 férfi-, 75 nébetegtdl szarmaztak. A leggvakrabban
eloforduld diagndzisok: adenomegalia, hepatosplenomegalia, ismeretlen eredetii
lazas dllapot, haematologiai megbetegedések, spontan abortusz voltak.

A CMV-specifikus [gM és IgG ellenanyagok 29, a CMV-specifikus [1¢G 67
esetben wvolt pozitiv. A CMV-re wutald tinetekért (adenomegalia,
hepatosplenomegalia) 30 betegnél mas korokozo volt a felelds.

A CMV infekcido gyakran klinikai tinetek nélkiill zajlik. A virus
tenyésztéssel és molekuldris diagnosztikai médszerekkel (PCR) a fertézés Korai
fazisaban kimutathato. A virusantigén detektalbato polymorphonukledris fvs-kbal.
E gyorsdiagnosztikai modszerek hasznosak a kongenitalis infekciok, az AIDS-
hez tarsuld CMV fertézések Kimutatdasara. Multitranszfundaltak, vese- és
csontveldtranszplantaltak monitorozasara a CMV  antigenémia vizsgalata a
leghatékonyabb diagnosztikai eszkéiz. A szerologiai diagnosztika jelentéségét az
adenomegahidk és hepatosplenomegaliak differencidldiagnosztikajaban emeljiik
ki, A CMV etiologial szerepét az ismeretlen eredetii lazas megbetegedések 26%-
aban mutattuk ki. A spontan abortuszok 30%-aban, az adenomegaliak 30%-aban
fiiss tertdzésre utalo CMV-specifikus IgM-t sikerilt kunutatni.

8.



SZENT-GYORGYI ALBERT ORVOSTUDOMANYI EGYETEM, GYERMEKKLINIKA
Saghy Levente, Altaldnos Orvosi Szak, V1. oh.

A THROMBOCYTAFUNKCIO ELEMZESE MINIMAL CHANGE NEPHROSIS SYNDROMABAN
ES FOCALIS SEGMENTALIS GLOMERULOSCLEROSISBAN

A minimal change nephrosis syndroma (MCNS) és a focalis segmentalis glomeruloscerosis (FSGS)
klinikai képe kezdetben sok tekintetben hasonld, progesszidjukat és terdpidra valé reakcidjukat illetéen
azonban lényegesen eltérnek egymastol.

A szerzé a thrombocytafunkeid alakuldsat vizsgdita 17 FSGS-ben szenvedd (9 gyermek, 8 felndtt)
betegen €s 27 MCNS-es gyermeken.Az MCNS esetek koziil 12-en voltak relapsusban, 15-en
remisszidban. Kontrollként 18 felndtt és 15 gyermek szolgdlt. A thrombocytdk collagennel kiviltott
aggregicidjdt SERVIBIO laser aggregométerrel mérte, a thrombocytdk thromboxan B2 (TxB2) szintjét
radioimmunoassayel, cAMP koncentrdci6jdt binding assay mddszerrel vizsgiltdk.Az eredmények
alapjdn a thrombocytaaggregdcié mindkét betegségesoportban (MCNS, FSGS) életkortol fiiggetleniil
szignifikdnsan magasabb szintd volt a kontrollcsoporthoz keépest (FSGS: 2870043810, MCNS rel:
2695443016, MCNS rem.:27291 £3615, felnGtt kontroll: 19898 +3206, gyermek
kontroll: 1864843165 Aggregdciés Egység, x+SD, p<0.01).A thrombocyta TxB2 szint mindkét
betegségesoportban szignifikdnsan magasabb értéket mutatott, mint a kontrollokban, ugyanakkor az
FSGS csoportban az MCNS csoporthoz képest is szignifikdnsan magasabb értéket taldltak
(FSGS:17.142.2, MCNS rel:12.1+3.4, MCNS rem.:11.94+2.9, felnstt kontroll:7.1+1.6; gyermek
kontroll:6.9+1.8 ng/ml, p<0.01).A thrombocytdk cAMP koncentrdcidja ellenben minden
betegségcsoportban életkortdl fiiggetleni) szignifikdnsan alacsonyabb s2intet mutatott a kontrollokhoz
képest (p< 0.01).

Mindezek alapjdn a fokozott thrombocyta aggregabilitdsnak és thromboxdn releasenck fontos szerepe
Jehet az MCNS és FSGS pathogenezisében.Az FSGS-ben tapasztalt szignifikdnsan magasabb
thrombox4n releasenek a megnovekedett vazokonstrikcié és intraglomeruldris nyomds révén szerepe
lehet a progresszivebb glomeruldris kdrosodds kialakuldsdban. A vizsgdlt kérképekben a cAMP
thrombocytaaggreggdciora kifejtett gatlé hatdsa nem érvényesiilt, mivel a thrombocytdkban mért cAMP
koncentracié a kontrollohoz képest szignifikdnsan alacsonyabb volt.

Témavezetd: dr. Turi Sdndor egyetemi docens

MIGRENES BETEGEK THROMBOCYTAINAK
ARACHIDONSAV METABOLIZMUSA

Léndrt Szilvia AOK, V. évfolyam

Szent-Gyorgyi Albert Orvostudoméanyi Egyetem, Korélettani Intézet

Ismert a thrombocytdk jelentdsége az cgyes idegrendszeri és kardiovaszkularis
megbetegedésekben  Szamos szerzd beszamolt mar a migrénes betegek
thrombocytainak fokozott aktivalodasi (aggregacios és adhézios) készségérdl ¢s
szerotonin anyagesere viltozasarol, melyek szercpet jatszhatnak e betegség
pathogenezisében: Mindezek ismeretében in vitro kisérleteinkben arra szerettiink
volna valaszt kapni, hogy a migrénes betegek vérlemezkéinek eikozanoid
szintézise mindségileg és/vagy mennyiségileg eltér-e a hasonld kort és nemii
egészséges, gyégysz.cn nem szedé onkéntes véradokétol. Szeparalas utan a
mosott thrombocytakat (10° sejt/ml) 1-'"C-arachidonsavval inkubaltuk, 37°C-on
10 percig. A vérlemezkék altal szintetizalt eikozanoidokat etil-acetattal torténd
extrahdlast kovetden tulnvomdsos vekonyréteg- (OPTLC) és oszlop-
kromatografidas (HPLC) eljarassal kulonitettik el. A jelzett metabolitok
mennyiségét folyadek szcintillaciés maodszerrel hataroztuk meg  Vizsgalati
koriilményeink koézott a betegekbél szarmazo vérlemezkék lipoxigenaz aktivitasa
szignifikdnsan kisebb mértékii volt az egészsépes egyénekbdl szarmazod
thrombocytak lipoxigenaz mikodéséhez viszonyitva. A migrénes betegek
vérlemezkéi viszont nagyobb mennyiségli thromboxant allitottak elé a kontroll
csoporthoz képest. A vazodilatator ciklooxigenaz metabolitok (PGl,, PGE,,
PGDs ¢s 12-hidroxiheptadekatriénsav) szintézise kisebb mértéki volt a migfénes
betegekben, azonban ez a valtozas csak a prosztaciklin esetén bizonyult
szignifikansnak. Eredményeink alapjan valoszinisithetd, hogy a thrombocyta

arachidonsav kaszkad termékei szerepet jatszhatnak a migrén pathogenezis¢ben.

Témavezetok: Dr Gecse Arpad  cgyetemi docens
Dr Mezei Zsofia  egyetemi adjunktus
Dr Kis Béla egyetemi gyakornok




AZ_Z ;N’DIREKT Ilﬂ}UNOFI_..UORESZCENCIA !3‘..$ J}Z RT-PCR EFFEKTIVI-
TASANAK TANULMANYOZASA AZ RSV FERTOZES DIAGNOSZTIKAJABAN

Gaspdr Gabor SZOTE Mikrobioldégiai Intézet

A Respiratory Syncytial Virus (RSV) a csecsemd- és gyermekkori
bronchiolitisek 45-75%-4aért teheté felelGssé, s koroki szerepe a
gyermek_kori pneumonidk 15-25%-dban és a pseudocroupos esetek 6-8 %-
dban bizonyitott. (Hospitalizalt csecsemék  kozott mintegy 2 %-0s
letalitassal jar az altala okozott alsé légati megbetegedés).

Ezen epidemioldgiai adatok tikrében, és tekintve, hogy az esetlegesen
fenndlld bakteridlis, illetve Mycoplasma vagy Chlamydia infekcio
komoly differencidldiagnosztikai nehézséget jelenthet, minél ¢lGbbi
feladataink kozé kell, hogy tartozzon az RSV fertbzés definitiv
diagnozisanak feldllitisa, melyet a virus illetve virusantigének léguti
valadékbal torténd kimutatdsaval érhetink el. (Maximadlisan szem elott
tartva természetesen azt a tényt, hogy a kell idében adott Ribavirin a
betegség lefolydsidban meghatiaroz6 szerepet jatszhat /féleg a nagyon
sulyos allapotban 1évo csecsem&knél/.)

_ Az RS virusdiagnosztika alappillérer koziil az indirekt
mzmuuqﬂuoreszcencia (IF), melyhez RSV Fuzios protein (SEROTEC)
es Matrix protein (OKI Virolégiai O.) elleni monoklondlis antitesteket €s
‘anti-mouse’ polivalens immunglobulint (FITC) hasznaltunk fel és a PCR
technika, melyhez viszont az RSV F1 alegységének
5S'-TTAACCAGCAAAGTGTTAGA-3'(sense) €s
5'-TTTGTTATAGGCATATCATTG-3'(antisense)
nukleotidszekvencidkkal jellemzett specifikus primereit vetwik igénybe,
allt vizsgalatunk kdzéppontjaban.
napos inkubicids idével kapott eredményeink azt mutattdk, hogy az
indirekt I1F-val nem detektilhatd esetekben az RT-PCR Ilényeges
elrelépést jelentett a 'definitiv' diagnoézis szempontjabol, hisz az AMV
reverse transcriptase segitségével torténd, és specidlis mRNS izoldcios
kit-et (SEROTEC) is felvonultaté amplifikicids eljards lehetové tette a
virusspecifikus RNS-ck szenzitivebb monitorizalasat.

Témavezetd: Dr. Pragai Béla
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Jost Norbert, Virdg L4szl6, Varré Andras* és Papp Gyula

Szent-Gyorgyi Albert Orvostudomdnyi Egyetem, Pharmacoldgiai Intézet,
Szeged

A PROKAINAMID HATASANAK VIZSGALATA A SZIV KALIUM
ARAMAIRA NYULSZIVBOL IZOLALT KAMRAIZOM SEJITEKEN

A prokainamidnak, mint I/A osztalyi antiaritmids szemek a sziv
repolarizaciéjat megnyijtd hatdsa ismert. Nem teljesen tisztizott azonban ¢
hat4s csatornaszintii mechanizmusa. Kisérleteinkben ezért a prokainamid (50
umol/l) hatasat vizsgaltuk a repolarizicioért felelos fobb iondramokra a
patch-clamp technika whole-cell konfiguracitja segitségével in vitro nyul
szivizomsejteken 35°C-on.

A prokairfamid nem valtoztatta meg szignifikans modon az inward
rectifier kaliumaramot (Iy;) (a kontroll érték -100 mV-on=-1315.9 + 209.2 pA;
50 pmolA prokainamid utén = -1220.0 + 272.8 pA, étlag + SE., n=9), valamint a
tranziens outward dram cstcs amplitidéjét (Ip,) (kontroll + 60mV-on = 1339.5 + 139.7
pA; 50 pmoll prokainamid utan =1207.2 + 1152 pA; 179). A prokainamid nem
viltoztatta meg szignifikdns médon az I, 4ram inaktivaciés kinetikajat sem. A delayed
rectifier kaliumaramot (Tg) farok aramként mértik ( 40 mV-on, 3 masodperces
20 mV-os fesziltség Kpesd utén). A prokainamid (50 pmoll ) szignifikansan
csokentette ezt az dramot 84.2 + 107 pA értékrol 29.6 + 2.7 pA-a (n=7, p<0.005).
Eredményeink arra utalnak, hogy a prok‘ainamid repolarizdciot megnyujtd

hatasanak hatterében a repolarizacioért felelés fobb kaliumaramok koziil

feltehetden az Ix-aram gdtldsa &ll.




A SCLEROSIS MULTIPLEX PREVALENCIAJA SZEGEDEN ES SZEGED

»C

JARASBAN 1000, ES 1995 11 LETVE 1993, ES 1996, KOZOTT

SZOTE. Neurologia Klinika
Rajda Cecilia, V1.oh. Barra Lilianne, V9.oh

Konzulens Dr.Bencsik Krsztina

A sclerosis multiplex (SM) a fiatal felnditek vezeld neurolégini megbetegedése. Dean
és misai (1983) tanuimdnyai alapjin a SM prevalencidja mérsékell égévan 30-80/100000
lakos.

Magyarorszdigon nincsenek pontos adatok SM eldfordulisdra vonatkozdan. Paltly ds
pusai (1983) Baranva megvében a SM prevalenciajat 37/100000 adtdk meg. Guseo &8 mism
(1994) Fejér megvében végezek vizsgdlatokat amelyek eredménpyeként a prevalencidt
59/100000-nek taliltdk.

Szegeden a SZOTE Neuroldgia Klinikdjin 1990, és 1995, Kozbu vegeztiik az ¢lsd
prevalencia vizsgdlatot a klinikin gydgykezelt ¢s gondozott betegek alapjin. A betegek
diagnézisdt a Poser (1983) Kritérinmrendszer szerint dllitonuk fel. A SM prevalencidja
Szegeden 38-39/100000. a férfi/né ardny 1/2.2.

1993.04.01. és 1996.02.01. kizéu 3 férfi ¢s 27 n6 SM-es beteger diagnoszizalmnk.
fzy a prevalencia 31/10000U-re ndu. a térfimé ardny pedig 1/3.08. Prevalencidra vonatkozo
adataink megegyeznek a nemzetkdzi adatokkal. am a férfund ardny cliér a2 el6z6 tanuhininyok
alapjan megadou 1/1.-4-2 ardnytol. Az wjonnan felfedezett betegek kizait jelenidsen 106bb no
vol.

Az 1993, ¢s 1990, kbzdu diagnosztizilt betegek meglepden nagy szama veleményiink
szerint a korszeri diagnosztikai vizsgdlaoknak kiszénhetd. mivel” kezdeli stidiumban.
minuciosus tinetekkel jelenikeso esetckben is felallithaté a diagndzis.

A nék virmndl nagyobb arinvAt egvedszt a kis betegszdmnak wilajdonituk. mdsrdsz1
annak. hogy a ndk hamarabb lordulnak erveshoz mint a fédiak. részben pedig annak.hogy a

népesséni adatok szerint a régioban a ndk arinya 8/z-kal 16bb a férfiakcnil.
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SERRATULA FAJOK ?O-HIDROXIEI'{D]?‘LON TéRTALMANAK
VALTOZASA A VEGETACIO SORAN

Eeri Marta

1V. éves gyogyszerészhallgato

SZOTE Gyogyndvény- és Drogismereti Intézet

Az ekdiszteroidok, a természetes szteranvazas vegyiiletek viszonylag ijonnan
felfedezett csoportja. Szamuk ma mar meghaladja a 150-et. Eléfordulnak ezek az
anyagok a rovarokban, rakokban, férgekben, puhatestiickben, de széles korben
megtalalhatok a ndvényekben is.

Gerincesekre kifejtett fiziologiai hatdsuk, az izeltlabuakban betoltott
hormonszerepitk miatt napjainkban is a kutatds eléterében allnak. Nem tisztazott
azonban szerepiik a novényekben. Erre a nyitott kérdésre adhat vélaszt az
ekdiszteroidtartalom valtozasanak tanulmanyozasa a novény fejlodése alatt.

Munkank soran modszert dolgoztunk ki a 20-hidroxiekdizon tartalom
kvantitativ. - mérésére  novényi  mintakbol.  Kidolgozott  denzitometrias  ¢s
nagyhatékonysagi folyadékkromatogrifidgs modszerekkel kovettiik a  20-
hidroxiekdizon mennyiségi véltozasat néhany Serratula faj levelében a vegetacio
alatt.

Vizsgalatainkkal  6sszehasonlitottuk a Serratula  fajok  kilonbozd
fenofizisaban nyert 20-hidroxiekdizon tartalmat, s az eredményeket dsszevetettik
mas ekdiszteroid tartalmi névénynél nyert eredményekkel is.

* Dr. Bathori Maria témavezetd
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A HCV INDUKALT CHRONIC
3 US HEPATITIS HI 6
PARAMETEREINEK KVANTITATIV ANALIZISE RIS

Gaspa sbor E  Mi
aspar Gabor SZOTE Mikrobioldgiai Intézet

ﬁe;aot:_;?bi;ﬁ)’nﬁ virdlis hepatitis leggyakoribb etiolégiai 4dgense a
el [cqfflis (H,(;V)' A HCV fertozés. melynek prevalencidjit 0.5-
S wone hei);titisiﬁxe a \fi!qg011, az esetek 60%-aban eredményez
onicus . Az ezzel jar6 histopatholdgiai laesiok (tgymi
s ALY, - | Lop: giai laesiok (Ggymint a
Ebrg;;ls[)qgsK ?1;11.tlalobular'1s‘nfzcros‘m._ a portdlis inﬂammfi’éi)(‘) és a
i ra'ndomi;,zé?lle -index sﬂegiltseg‘evel Jellemezhetdk a legobjektivebben.
fe[térképezésébeﬁ épgptn ef;?é)r(t)]i all?[ belteganyagunk histopathologiai
ke : Z€r1 1S esett a valasztis eze hronicus viralis
hepatitis kvantitativ szg 1 leirdsa e b e
! szovettani leirdsdban mar 15 éve ¢ g
P tatlv sze leira: mar 15 éve bevalt metddusra.
RNS?g?jlf[:rgl%?‘?’]Ek mind a ma.so’dgeneracxés RIBA-testtel, mind a HCV
eluimértékeikal?r {"CR tech]}lkav'al HCV carriernek bizonyultak, s
i ) f,g,ta apb’ hat honaplg continuusan meghaladtdk a norml
R Sze;,;akc;g;aiapa’k' a n;(asfélszeresét és emellett kiviil estek a
: ritériumok mindegyikén: alk sjkirosoda
S : _ gyikén: alkoholos majkiarosodas,
pog;t(i)‘r}ill;gr. hci;.noc,hromat_os.ls. _concomittdlo. HBV fertﬁiés HIV-
kébitészel'élveza=ta_lA antltrlpsz!p hidny, terhesség, intravénas
- infeI:c-:i;’)( - qtﬁtf»%—bfs:in_terﬁakb(’)l allo betegcsoport egyharmada
1 HCY sttransfizids-, ké 2di sporadi
{ffrmajal.)an pal 5 ., kétharmada pedig a sporadikus
kiél_[érllajllzxapSZ}as anyagok szévettani  paramétereinek
tekelése utan az alibbi eredménycket kaptuk (n==84) :
periportdlis necrosis: 139 4 000 .

numerikus

intra’lqbqléris necrosis: 1.21 + 0.0

Qortal}s inflammacio: 2.64 + 0.08
fibrosis: 1.92 & 119
Témavezetd: Dr. F. J. Sancho Poch

Universitat Autonoma de Barcelona
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MIKROALBUMIN MERESI EREDMENYEK OSSZEHASONLITASA TURBIDIMETRIAS ES
NEPHELOMETRIAS MODSZERREL

Racz Gabor,

Altalanos Orvostudomanyi Kar
Altalanos Orvostudomanyi Szak
11, évfolyam, 2. csoport

eses nephropathia eis6 jele a glomeruluskarosodas mialt a vizeletben 20-200 mg/l

Ez az inzulindependens diabetes

Az diabet

koncentracioban megjelend  albumin (mikroalbuminuria).

mellitusban szenvedd betegek 45%-ban fejlddik ki. A karosodds a glomerularis membranfehérjék

nem enzimatikus glikozilacioja kdvetkeziében jon létre. A mikroalbuminuria felismerése alapvetd

fontossagu a kezdddd nephropathia diagnozisahoz és a manifeszt proteinuria megeldzéséhez

A meéréshez radialis immundiffuzio, RIA, ELISA, fluorescens immunoassay, nephelometria  €s
turbidimetria hasznalatos, a két utobbi a leggyakoribb. Nephelometriasan Turbox (Orion), és
immunoturbidimetriasan Hitachi 911 (Boehringer) analizatoron hataroztuk meg 20 diabeteses

beteg vizeletmintajanak microalbumin koncentraciojat
megfeleld a diabeteses betegek nephropathidjanak

4 egymast kovetd napon, annak

eldontésére, hogy melyik modszer

nyomonkivetésere.

A turbidimetrias médszer sorozaton beliili precizitdsa VK=2 6%, a sorozatck kozétti precizitasa

VK=3.7%. A nephelometrids metodika sorozaton beliili precizitasa VK=2.4%, a sorozatok kozotti

precizitasa VK=4.3%.
A péarhuzamos mérések eredmenyeit

onyitva a nephelometrias értékek alacsonyabbak voltak.
y=0873x+ 4.867

elemezve azt tapasztaltuk, hogy a turbidimetrias

mbdszerhez visz
Az illesz16 egyenes a kivetkezd egyenlette! irhaté le:

+4 C°-on tarolva a mintakat a {urbidimetridgs modszerrel mérve az értékek reprodukélhatéak

lodikaval naprol-napra csokkentek. A jelenség japan szerzok

voltak, mig nephelometrias me
"lerakédik”, illetve

magyarazhato, hogy az albumin tarolaskor a csé faldra
-Quant turbidimetrids tesztnél alkalmazott puffer PEG-et

szerint azzal
fehérjeaggregatumok képzddnek. A Tina
(poli(etilén-glikol) fartaimaz, ez oldhalja az aggregatumokat.

Témavezeld : Dr. Nagy Erzsebet, Kozponti Kémiai Kutatolaboratorium




PIROXICAM-TARTAEMU VEGBELKUPOK ELOALLITASA ES IN VITRO
VIZSGALATA

Muské Zsolt V. éves gyogyszerészhallgatd

SZOTE Gyoégyszertechnoldgiai Intézet

A nem szteroid gyulladasgatldkat hazankban is sz€lés korben alkalmazzak.
A per os és a parenteralis gydgyszerbevitel mellett egyre tdbbszor igény meriilt
fel a rektdlis gydgyszerformdra is. A gy6gyszertiri forgalomban 6l ismertek a
piroxicam-készitmények (pl. Hotemin-EGIS, Feldene-PFIZER, stb.).

A szerzg figyelemmel a Magyarorszagon kialakult privatizacios helyzetre.
igy az OGYI engedéllyel mitkado wj gyogyszergyirtd kis- és kdzépiizemekre,
kutatasai céljdul a magisztrilis Osszetételd antiflogisztikus ill. antireumatikus
hatasa kapok készitését és in vitro kontrol-vizsgilatat izte ki.

A kipok 10 mg piroxicamot tartalmaziak szuszpendalt allapotban. A
kisérleti mintdk korszerd 6ntéses technoldgiaval késziiltek. Egyik kézponu feledat
volt az optimdlis dsszetételid kapmassza kivalasztisa és a stabilitds biztositasa.
Ehhez 8 lipofil, lipohidrofil és hidrofil vehikulumot, valamint 6bb korszerd
segédanyagot (tenzidet, B-ciklodextrint stb.) alkalmazott, ‘

A kipok fizikai paraméterei (szilardsag, dezintegricids ida stb.) mellett a
37°C-0s kozegben felszabadult piroxicam mennyiségét dinamikus diffizios
madszerrel és spektrofotometrids eljarassal mérte. Akceptor fazisként a desztilllt
viz mellett kiilonb6z6 kémhatdsi puffer oldatokat is telbasznalt. A szerzd az
eredményeit matemetikai-statisztikai modszerrel értékelte, ezek alapjan et
javaslatot az optimalis Gsszetételd piroxicam kiipokra, melyek gydrtasa hazankban
kivitelezhetd. A kipmintik hosszabb térolds utin is megfeleltek a korszerd

kovetelményeknek.

Témavezets: dr. Regdon Géza egyetemi docens
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PELLETEK ELOALLITASA ES SZILARDSAG-VIZSGALATA

Lakatos Istvan
V. éves gyodgyszerészhallgatd
SZOTE Gyogyszertechnoldgiai Intézet

Az utébbi idében egyre nagyobb jelentdsége van a pelletek eldallitdsanak. A
pellet - a hagyoményos maédon elallitott granuldtummal ellentétben - tomott
szerkezetd, szférikus agglomeratum. Alkalmazhatd 6nalld gyogyszerformakent,
kapszuldba toltve ill. tablettéva préselve.

A pelletkészités soran a mozgasban tartott porkeverékre porlasztdssal torténik a
granulélofolyadék felvitele. gy a porszemcsek aggregacioja fokozz'atosan
kovetkezik be, s az allandd mozgas kovetkeztében a szemcsék szférikussa
valnak. A pellet tehdt felépitett granulatum. El6allitdésa tobbféle modon,
megfeleld berendezésben lehetséges.

A szerzb drazsirozo Usfben készitett indifferens, valamint paracetamol tartalimi
pelletet. A tovabbiakban nehany termék esetében filmbevondst is végzett.
Szamitogéppel dsszekotott toré-nyomo késziléket alkalmazva meghatarozta a
torési szilardsagot, tanulmanyozta a termekek orési folyamatdt és a filmbevonat
befolyasat a szildrdségra es a torési folyamatra.. Meghatdrozta a
hatéanyagkioldodas sebességet is in vitro korilmények kozott.

Megaliapitotta, hogy . .
- a pellet-szemcsék erd hatasara egy révid elasztikus deformacio utan

plasztikus, majd plaszto-elasztikus viselkedést mutatnak;

- a filmbevonat befolyasolja ezt a tulajdonsagot; _

- a hatéanyag kioldéddsa minden termek esetében gyorsan megindul,
és néhany percen beldl eléri a maximumot; .

_ az alkalmazott filmbevonat valamelyest gatolja a hatbéanyag azonnali
kioldodasat.

Témavezets: Dr. Hodi Kldra egyetemi docens




SPIRONOLAKTON-TARTALMU VEGBELKUPOK ELOALLITASA [ i
< s 2 LOAL /1T
VIZSGALATA LITASA ES IN VITRO

D'c:il_«_Dénes V. éves gyogyszerészhallgatd
SZOTE Gydgyszertechnolégiai Intézet

o A spironolakton hivatalos a VII. Magyar Gyogyszerkonyvben,  gyéri
lfesznmen_\'kém pedig Verospiron® néven a Richter Gedeon Vegyészeti Gyir R.l hozza
I“t)fga!omba. A farmakon végbélkdpban valé inkorpordldsa a per 0s adagohl:is‘nél -fcl}c' -6

tplrs‘t’pass effect” mechanizmus elkeriilésé, ill. a valaszthatd gyogyszerformak kérén}zk
bovitésével a legeélszeribb adagoldsi mod kivalaszidsat teszi Tehetdvé.

.:R‘szerzc‘i 50 mg spironolakton-tartalmi végbélkipokat allitow eld ontéses
(.cclﬁlmolloglaval. ill. az alap- és segédanyagok széles korét kiprobalva kereste az optimalis
S)SS.Zf:[Clcii.A Mc_ghalérozta a kipok nyomasi szildrdsagét, deziniegracios- és penetréc]c;s
;’dc_;et. Az in vitro gyégyszerleado képességet dinamikus membr;ndiffuzi& modszerrel
a]laptmﬂa meg. A diffiziés folyamar alaposabb tanulmanyozésa érdckében véll-ojaaua
a n_um,.z.vé[clek szamat (4 ill. 6), valamint a kiold6 kiﬁzc;,_zet (viz ill. puffer). Korabbi
intézeti tapasztalatok alapjan B-Ciklodextrin (6-CD) felhasznalasival prébéll'a névelni
a felszabadult hatdanyag mennyiségét. !

A  mellékelt dbran a
}cﬁpalapanyag nélkiili spironolakton (P) Sp::::ﬁ:a:;og_:?y?rlt ler'r:ék i
ill. B-CD-es gydrt termék (Gy) e
pordiffiziés adatai szolgdlnak
viszonyitasi alapként a killonbozd
osszetételd  kupok ériékeléséhez. A
szamos vizsgdlt vehikulum kozil a
szerzd az 4bran csak a lipofil Witepsol
H 15 és a hidrofil Macrogolum 1540
alapanyaggal késziilt kipok diffuzios
gorbéit timtette fel. A spironolakion

= Diffundalt hatbanyag (%)

pordiffiziGja (P) és a lipofil O 30 0 9 120 150 180 20 240

vehikulummal (l-es minta) készitett Diffazids idd (min)

kipbol kioldédott hatdanyag Pulvie . i -

mennyisége  kozott nincs  jelentds S S e
Gylrt termék —— 2-es minta — 4-es minta

killonbség, viszont hidrofil alapanyag
(3—;35 minta) alkalmazdsa mintegy 4-szeresére novelie a membranon awdiffundalr
hatéanyag mennyiségét.
o 'Ko‘m]‘)lf.::fké‘pzo segédanyag alkalmazdsaval jelentSs novekedés tapasztalhato a
qrabbl diffizios értékekhez képest mind a lipofil (2-es minta), mind a hidrofil (4-es
minta) alapanyag esetén.
" Osszeg}ezve megéllapithato, hogy a vizsgalt szdmos alap- €s segédanyagok kozil
a : -(}D*LS g_\'L{rI terméket tartalmazd Macrogolum 1540 bizonyult minden szempontbdl
a legjobbnak ., igy ezen dsszetételt a szerz6 tovdbbi in vivo tapasztalatszerzésre javasolja.

Témavezetd: ifj. dr. Regdon Géza egyetemi adjunktus
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MIKROEMULZIOK ES MIKROEMULZIOS GELEK

Moludr Mdnika ¢s Nemcsok Sarolta (V. éves gyﬁgyszerészha!lgaték)
SZOTE Gyﬁg_vszerlechnolégiai Intézet. JATE Kolloidkémiai Tanszék

A mikroemulziok olyan rendszerek, amelyekben a diszperz rész (a vio
az of/v rendszerekben az olaj) a kolloid mérettartomanyba esik.
Ebbél kivetkezik, hogy a mikroemulzidk és a koherens szerkezetd mikroemulzios gélek
teljesen atlatszo (transzparens) jellegfiek. Képzdodésitkhoz négy komponens szitkséges:
olaj, viz. tenzid és un. kotenzid. ezek megfeleld ardnyandl spontan keletkeznek a
mikroemulziok. Képzadésiikkel kapcsolatosan whb elméletet  dolgoziak kKi. A
mikroemulziok felfedezése kozel egy évszazaddal ezeldttre tehetd, de a udomanyos és
pyakorlati érdeklfdés csak néhdny éve fordult ezen érdekes rendszerek felé. Egyre
nagyobb mennyiségben keriilnek felhaszndldsra  a vegyipar killonbozo teriiletein.
Gyogyszerészetl perspeklivéjukal az adja, hogy a mikroemulziokkal szabalyozott
hatdanyagleadas (“controlled drug release”) érhetd el. Gyc‘)gyszertechnolégiai kutatdsuk
viszonylag rovid multra tekint vissza. eddig csupdn hdrom kutatocsoport foglalkozott
hehatéan a mikroemulziokkal. gy érthetd, hogy szamos kérdés tisztazatlan, ill. szdmos
jelenséget nem ismeriink még a képzodés, a wlajdonsagok €s a stabilitas terdiletén.

A szerz6k kutatdsainak céljaa mikroemulziok képzddésének, reologiai jellegének
és g,\'égyszer!cadésénak részletes tanulmanyozdsa volt. Az eldallitott rendszerek
olajfazisa folyékony paraffin, a tenzid Tween 80-Span 80 keverék, a kotenzid pedig
Az osszetétel varidciokat reprezentald hiromszog-diagram alapjan,
keletkeznek

rendszerekben a viz,

alicerin volt.
clokisérletek  soran meghatdroztak. hogy milyen tartomanyban
mikroemulziok és mikroemulzios gélek.

A rendszerek reolégiai jellegét roticios viszkoziméterekkel végzel mérésekkel
tisztdztak. A gyogyszerleadas folyamatdt in vitro médszerrel, egyensilyra vezetd
membrandiffizids médszerrel tanulmanyoztdk. A tanulmanyozott hatoanyag efedrinium-
Klorid és szulfadimidin volt.

A reologiai vizsgdlatok soran megallapitotak. hogy a folyékony emulziok
idedlviszkozus rendszerek, a gélek pedig tivotrop sajatsigl rendszerek voltak. Az
asszetérel és a reoldgiai paraméterek kozott tobb jellemzd sszefiggést taléltak.

Megéllapitottak tovabba, hogy a gyégyszerfeiszabadulés iddbeli lefolydsa
harvdnyfiiggvénnyel irhato le. A felszabadult hatbanyag mennyiségét és a folyamat
sehességét dontd modon befolyasolja az a tény, hogy a hatoanyag oldott vagy
szuszpenddlt allapotban van-e a rendszerben. Az oldott hatoanyag (efedrinium-klorid)
felszabadulisanak mértéke jelentékenyen csokkent a tenzid mennyiségének novelésével.
A szuszpendalt hatdanyag (szulfadimidin) felszabadulasdt a tenzid mennyisége nem

befolyasolta.

Témavezewok: Dr. Baldzs Janos egyetemi adjunkrus, Dr. Er6s lstvan egyetemi @andr
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NOVENYI HATOANYAGOT TARTALMAZO DERMALIS KESZITMENYEK
TERVEZESE ES VIZSGALATA

Belényesi Livia (V. éves gydgyszerészhallgato)
SZOTE Gyogyszertechnologiai Intézet

Népgydgydszati megfigyelések és tobb klinikai vizsgalat is igazolta, hogy a kerti
Kakukkfd (Thymi vulgaris L.) kivonata eredményesen alkalmazhatd a bor bakteridlis és
gombds erederd, valamint gyulladdsos megbetegedéseinek kezelésére. Bar manapsag a
fitoterédpia reneszanszat éljiik, kakukkfi hatéanyagait tartalmazé kiilsoleges készitmény
nincs még forgalomban. Gondosan meglervezeit, tetszetds, stabil és j6 hatéanyag-
leadasa készitmény hianyt pétld lenne ezen a teriileten.

Didkkéri munkdm alapvetd célja kettds volt:
© megfeleld kivond eljaras kidolgozésa, a lehetd legnagyobb mennyiségd hatdanyag

tartalom kinyerése céljabol;
© olyan vivéanyag-tsszeiételek tervezése és eldallitdsa, amelyek lehetové teszik a
Kivonat értekes komponenseinek jelentékeny mériéki liberaciojar.
A preformuldcids  vizsgdlatok soran tanulmédnyoztam a kivono folyadék
osszetérelének (etanol-viz elegy) befolydsar, ill. a kivonds technologidjanak (dztaias,
turboextrakcid, dztatds+turboextrakeid) befolyisit a kivonds eredményességére. A
kivonds eredményességét a kivonal szirazanyag-tartalmanak meghatdrozasaval, ili.
denzitometrids értékeléssel dsszekotou réteg-kromatografiaval allapitottam meg.
Ezt kdvetden szimos hidrogélt, v/o, ill. o/v tipust emulzios krémet dllitottam
el6. czek kozil reolégiai &s swabilidsvizsgalatok alapjan  valasziottam ki a
legmegfelelGbbeket a liberacios vizsgdlatokhoz,
A hidrogélek kozill a 7%-os metil-celluloz és a 7%-os hidroxi-etil-celluloz
géleket taldltam legalkalmasabbnak tovabbi vizsgilatok céljara. A v/o emulzios krém
osszetclele a kdvelkezd volt: fehér vazelin, cetil-sztearil-alkohol, Imwitor 780 K.
desztilldlt viz. A lemoshato (o/v) krém a kévetkezd komponensekbdl allt: fehér vazelin,
cetil-sztearil-alkohol, Emulgator E 2209, desztillalt viz.
Részletes vizsgdlataim célja a kovetkezd volt:
© megfigyelni, hogy az alkalmazott alkoholos kivonat hogyan befolydsolja a gélek és
a krémek reolégiai jellemzdit (tixotrdpia, viszkozitds, széterilé képesség),

© mérni a készitmények tulajdonsagainak valiozisit a tarolas soran. ill. hiterhelés
hatasdra,

© tanulminyozni a hatdanyag felszabaduldsdnak folyamatat.

A vizsgdlati eredményekbd] az aldbbi kovetkezietéseket vonom le,

© A drolds sordn valamennyi készitmény esetében megfigyelhetd volt kisebb-nagyobb
viszkozitds csokkenés, ill. viszkozitds ndvekedés. Ezek mértéke nem haladja meg az
elfogadhatdsig mériékét,

© Az alkoholos kivonat kismértékben csokkentette a krémek viszkozitasénak hastabili-
tasat.

© Valamennyi készitmény hatéanyag-leaddsa megfeleldnek bizonyult. Legjobb volt a
hidroxi-etil-celluléz gélek gyogyszerleaddsa.

Témavezetd: Dr. Erds Istvdn egyetemi tandr
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GEL-EMULZIOK REOLOGIAI VIZSGALATA

Orosz Krisztina (V. éves gyogyszerészhallgato)
SZOTE Gydgyszertechnologiai Iniézet

A krémek. emulziok és hidrogélek a borgydgyaszati terép’ia f.s a biokozmgnkal
céll barapolas legfontosabb vivdanyagainak tekinthetsk. Az C|lj’lu|[ eve_k'ben_megdcle'm
az emulzioknak egy tjszerd. eddig keveset vizsgdlt tipusa, a ge[:enm[;rok. _l;zr;k olyan
rendszerek. ahol a kiillsé vizes fazis nem folyékony halnlau'tllapol(};. hane’m ’ge'l_ ¢s ebben
van egyenletesen eloszlatva a belsé olajfdzis. A g{e'%vc’mulz_lok segusf:g::\el (?I}yaiz
programozott hatéanyagleaddsi terapids rendszcrck_ keszn‘hsi[ok. |neiyf:kb01 a célna
megfeleld sebességgel szabadul fel a hatéanyag €s jut a béron keresztill a szisztémas
T T HAGHR .
1"mnaej-lu‘r;zer:né a gélképzésre két killonbozd szerkezetd polimert (Hf)stacerm PN ?’3.
0.3-1,0% koncentracioban, ill. hidroxi-etil-celluléz 3.0-5.0% tartominyban) hasznalt,
a oél-emulziok olajfazisa semleges olaj (Oleum neutrale Ph.Hg.“Vll.) volr, : o/v
emulgensként pedig poliszorbdt 80 (Polysorbatum 80 Ph.Hg.VII.) ke!'ul['alk:_ilmazasra._

" Kisérleti munkdja sordan a szerzé azt kutatta, I10g§'ax1 betollyas?lja az G!aj_
mennyisége. a polimer fajidja és kancentracidja a csepp’nlf:rglle}osziafs és a’foli\'aﬂ
tlajdonsdgokat, illetve hogyan villoznak az t?.n'lLI|1.l()1k reologiat Je]l’emzm e.llartas ala.
A konstans korilmények kozot eldallitott emulziokat {}1gkrpszk'opos. mukroszkopo’s
(eseppméret- €s (liszpcr‘zit;isr'ok-mcghalémms) €s l.'l.!(:]ég—lal vizsgdlatoknak vetette ala.
a készités utan azonnal, 1 hét és 1 honap 1ér0|dsu_ld0 ufaﬂ. o N

A vizsgalt emulziok szerkezetviszkdzus Jclln.egu rcolqglal r.cndszerfk \.'o’lm}\.
viszkozitasuk jellemzé mddon csokkent a |_1_\'1’r£i51' sebesseg%rz}d_lez}s no’\'elese_\-‘el.
Folyasgorbéik kezdeti szakasza nem volt Iim?ﬁ_ns‘"mztjd adort 1]3f1ras|.sebes‘sﬂeggr?dl'eng
meghaladdsa utdn linedrissd valtozott a nyiroieszu!lseg-sefbes_s_egggdlerlls t»uggven; ¢
Inedris szakaszabol meghatarozhatd volt a rendszerek elméleti folydshatdra és plasztikus

ok
\ lSZI\m.]f’[\?;‘csa'emuigc:éil olajtartalom és a viszkozitds-nvekedés kozot nem volt
kimutathaté dhalanos érvényd osszefiiggés. o o

A reologiai vizsgdlatok egyértelmd exponenciilis (')ssz;fi’iggeslu 1gzazohak_a kiisé
tazis polimertartalma és a gél emulziok Ip!aszllk&xs vnfzk(')znasa kozou. 'Ham:c’azc.m
kiilonbség mutatkozow a kiilonbozé pt_)lmlerelfb‘ol' eloéll'no}t rc11dsz.e_r:?k'reo o‘glal
iellemzai kozou. A Hostacerin PN 73 felhaszndlasaval k‘cs.sztjll emulziék lényegeseb
\iszkézusabbak volak. mint a hidroxi-etil-celluldzzal stabilizilt rcndszerc‘k.

Eltarids soran viszonylag kismértéka valwzds (viszkozitds tﬂsbkkenes) volt Fsak
megfigyelhetd. E  viszkozitdscsokkenés okt az emulgens-film  szerkezeiében

bekovetkezd viltozdssal magyardzza a szerzo.

Témavezetdk: Dr. Erds Istvan egyetemi tandr és Kovér Tiinde gyakornok
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VIDEOHTOMIETRAINING

Dricsz Midrta V. évi, orvostanhialleats

Dr. Fedor Istvdn 65 Szildayi
for Istvdn ¢és Szildgyi Bedia Gyermekpszichidtria

W) iRy N L.
ideohometraining  rovidtivd,  intenzfy  seefiséenyiiitssi
Nz SCEIsCunyiiplast

forma olyan csali
: sh cealadoknat ;
yan csalddoknak, amelyeknek gyermckneveldsi problémaii
Y eveldsi problémdik

7\f;mnnk, Liz perces videofelvéieick segitséadvel a s/iG-gyermek
kdzoui kapesolat pozitiv elemeit hangsdivozzak. Az anva- r;;'vrzrw\'(
kapesolat pozitly aspektusainak visszajelzdse iil. tl:da[ns" u\‘:;ur‘l'is:
vévén segitik a szitidket adaptivabb interakeis felépitésére o
A Magyarorszdgon még adaptlds alatt 4116 mddszert. mint
interakeid-clemeési modeilt haszndlom fel munkdmban. és az 'm}i"
gyermek kapesolat pozitfv és negativ elemzése révén kereserm eunk';l

4 szabdlyszenfségeket & intd
yszeniségeket &s mintdzatokat. amelyek a hvperakifv
gyvermek  csalddtagiainak ; ;
csilddtagiainak  cgyruds  kozoith  kommunikdcididban
acialdba

gyakoribbak.

A KILEGZETT LEVEGO. A VER ES A VIZELET
ALKOHOLKONCENTRACIOJANAK (OSSZEHASONLITO
VIZSGALATA TERHELESES KISERLETTEL

Duray Péter AOK V., * Jeszenszky Erzsébet, * Dr. Kovaces Ivan
SZOTE Igazsdgiigyi Orvostani Intézet

Az alkoholos befolyasoltsag mértékeénck megallapitasa céljabol a
gyakorlatban ~ eddig hasznalt - kolorimetrias, enzimatikus,
immunkémiai, gazkromatografias - modszerek a vér illetve vizelet
alkoholkoncentraciojanak analizisére iranyultak. Szamos orszagban
meginduld kezdeményezés  utan 1993 november  1-t0l
Magyarorszagon is megkezdodott a Kilégzett levegd alkoholtartalmat
infravoros spektroszkopia clvén kvantitative meghatérozo mobil
késziilékek hasznalata a rendorségi rutin kozati ellenorzéseknél,
melyek soran a kilébzett levegd és az igazsagiigyi orvosi gyakorlatban
eddig hasznalt ver alkoholkoncentracigja kozott jelentods eltéréseket
tapasztaltunk.

Ennek tisztazasa céljabol - a jovobeni kodifikaciot
természettudomanyos  szempontbol megalapozandé - a telepitésre
keriild Seres Ethylometer tesztelcse alkalmaval a kilégzett levego
illetve a vér ¢és vizelet alkoholkoncentracioinak osszefilggéseit
vizsgaltuk. A Kkisérlet soran kiilonbozo ivasi szituaciokban - ures
gyomor, lelt gyomor, raivds - ugyanazon személyeknél elozetes
belgyogyaszati illetve folyamatos ideggyogyaszati vizsgalat mellett,
0.8 g/testsulykilogramm oralis etilalkohol-terhelés utan meghatarozott
idokozonként parhuzamosan levegdalkohol-meghatarozast illetve vér
és vizelet mintavételt végeztink, melyek alkoholtartalmat headspace
gazkromatografias modszerrel hataroztuk meg.

Vizsgalataink eredményeként megallapithato, hogy a felszivodasi
szakban az egyidoben mért vér- €s levegdalkohol koncentraciok - az
arteriovenosus  differencianak tulajdonithatéan - cgymastol igen
jelentosen eltérnek, a lebomlasi/kiiriilési folyamatokat leirod leszalld
szakban a két érték egymasnak igen jol megfelel. Igy a levegdalkohol
koncentracié az ittassag fokanak. valamint a raivas tényének
megallapitasara ezen utébbi szakban alkalmas szubsztratum lehet.

g




Piispok Szilvia, altalanos orvostudomanyi kar
Szent-Gyorgyi Albert Orvostudomanyi Egyetem
Ideg- és Elmegyogyaszati Klinika

Szeged

ONGYILKOSSAGOK PSZICHOSZOCIALIS HATTERTENYEZOI KET
_ ., ALFOLDI MEGYEBEN
(CSONGRAD ES JASZ-NAGYKUN-SZOLNOK MEG YE)

Dél-kelet Magyarorszag ongyilkossagi mutatdja kézismerten magasabb,
mint az orszag tobbi részéjé. A szakemberek tobbféle - részben szocialis
tényezokre visszavezethetd, részben pszicholdgiai - magyarazatot adnak erre a
Jjelenségre.

Fesziltségek ¢s nyugtalan viszonyok jellemzik a mai magvar tarsadalmat.
Ezek nagyban hozzijarulnak a mentalis zavarok és dnpusztitd viselkedésformak
kialakuldséhoz, terjedéséhez. Napjainkban egyre gyakrabban taldlkozunk olyan
devians megnyilvanuldsokkal, mint az alkoholizmus, a biinozés, a narkomania, az
ongyilkossag. Magyarorszag  Ongyilkossagi  haldlozasa még  mindig a
legmagasabbak koézott van a vilagon, bar 1990 6ta egy csokkend trend figyelhetd
meg, de ebbsl még tendencia értékii kovetkeztetés aligha lchetséges.

Munkdam  sordan  Csongrad és Jasz-Nagykun-Szolnok . megyében,
ongyilkossag miatt elhunytak rendérségi Jjegyzdkonyveit dolgoztam fel és
odsszehasonlitottam 1991 oktéber elseje utan regisztralt es6 100-100 éngyilkos
halott adatait, pszichoszocialis paramétereit. Csongrad megyében 1991-ben 246
{6, 1992-ben 238 18, J-N-Szolnok megyeében 1991-ben 220 {6, 1992-ben 212 £3
kovetett el ongyilkossagot.

Elemzésemben arra keresek valaszt, hogy e ketté magas ratju,
Jellegzetesen alfldi, szociokultiralisan azonban mégis viszonylag eltéré megyék
ongyilkossagi haldlozasaban milyen hasonlosagok és eltérések figyelhetdk meg.

Témavezets: Dr. Temesvary Bedta egyetemi adjunktus
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Szmatona Gabor, Osman Muna (V.qh) .
SZOTE Szitlészeti és Nogyogyaszati Klinka

A koldokzsin6r anomalidinak sziilészeti és genetikai jelentdsége

A magzat joléte szoros osszefliggésben van a koldokzsinor anatémiai és
funkcionalis épségével. A koldokzsinér rendellenességei J;lentés szerepet
jatszanak a magzat koros praenatalis feji(")désében,_ e;en_belnl mt_nd a kprft}, mind
a késdi magzati veszteségben. A korsze_rﬁ genenk?la_ diagnosztikus eljér_asok -
ultrasonographids  vizsgalat, —magzati ‘karyoF{plzélas- valammtI az
embriopatologiai  feldogozas alkalmazasaval ujabbe'n'l lehetbség n,yit a
koldokzsinor és a vele Osszefiiggésben levd anomalidk tanplményoz.asé:a a
terhesség egészen korai iddszakatol kegdﬁdéen. Elozetes wzsgélatok adatai
szerint a koldokzsinor anomalidk idobeni felfedezése megkonnyiti a terhesség

4bbi optimalis kezelését.
té);i?gzggn A terhesség megszakitasok_bél, .Sponlénl Yetélf:':sckbél szarmazo
abortumok, valamint normalis ¢és genetikailag, illetve szdlegch!cg veszcﬁlyg;t;tett
terhességek esetében a koldokzsinor  szerepének vizsgalata min om
t::;z;ﬂe;b e;ZOTE Szilészeti és Nogyodgyaszati Klinikajan_ 1995 februar éfs
november kozott 25 terhességben végeztik a koldokzsinor ultrahang és
iopatologiai vizsgalatat. '

i:lo?irslggﬁt -fmbriopga?o!égiai és kérbonctani preparatum készitése,

biometriai adatok meghatdrozasa egészséges

¢és rendellenes terhességek abom{m;ibpl .

-magzati sz6vetminta vétel genetikai \'ﬂzsgélat gé}jé_tsbl '

-az ultrahang, a citogenetikai és embriopatologiai vizsgalatok

eredményeinek 0sszehasonlitdsa és értékelése
I]:mdmfknl)c(gi;iskzsinér hossz4nak ultrahang vizsgalattal valé mérése . ;
a;: 1. trimeszterben pontos , a 2. trimeszterben hozzévetc?]'egc:j; eredményt a 'dat
2 A koldokzsinér vastagsaga, az erck atmérdje igen fontos adat..

Kromoszéma rendellenességek esetén a koldokzsinor és az erek vekonyabbnak

i Itak. o ’
E%S:tﬁztetés: A koldokzsinor embriopathologiai vizsgalata soran a koros
terhességekben, a fiziologias terhességekkel Gsszehasonl_itva, J_elf:ntﬁs”eltérés:
talaltunk. Ezen eltérések ultrahang vizsgalata igen nagy sziilészeti jelentdsségge
bir a terhesség prognozisara vonatkozoan.

Témavezetd: Dr Szabo Janos egyetemi adjunktus




Szerzo: Baldzs Erika AOK VI évl..Orszdgos Mentiszolgilat. Szeged
Témavezets: Dr. Kékes Szabé Judit

A reszuszeitdcid sikerességét befolydsold tényezdk
( Csongrad miegye. 1995.)

1993. 6ta alkalmazzdk hazdnkban az wjraclesztés korszeni algoritmusait.
melyek 6tvdzik az eurdpai és amerikai gyakorlat legiijabb irdnyelveit.

Munkdnk sordn a ment&szolgdlat dltal Csongrdad megyében 1995-ben
végzett kardio-pulmondlis reszuszcitdcids eseteket dolgoziuk fel kiilonbozd
szempontok szerint. Dolgozatunk célja felmémi a negye telepiiléseire lebontva,
hogy mik azok a valtozék, melyek jelentSsen befolydsoljdk az iijraélesziés
Kimenetelét. Az esetlapok feldolgozdsa sordn az dltalunk vizsgdlt szempontok az
aldbbiak voltak:

- a mentdszolgdlat személyzetének kiérkezése eléit megkezdte-¢ a BLS-t orvos.
egészségiigyi kozépkader, vagy laikus

- a szolgdlatvezet§ primer elldtéként szallits-. eset-. vagy rohamkocsit tudott a
helyszinre kiildeni .

- hdny percen beliil ért a helyszinre mentSegység a bejelentéstél szamitva, van-¢
a reanimdciék sikerességét tekintve napszakok szerinti eltérés

- mi volt a mentSegység kiérkezésekor a szivinegdllds tipusdnak EKG diagnézisa

- amentSorvosfiszt a korszeri irdnyelveknek megfeleld terdpidt alkalmazta-e

- mi volt a ment§egység dltal megallapitott diagnézis. mennyire befolydsolta ez a
reanimdcié sikerességét

Ezen anyagi, szervezési és személyi feltételeket vizsgalva levonhatjuk azt a
kovetkeztetést. hogy van olyan. az anyagi adottsdgoktdl relative fiiggetlen
lehetGség -gondolok itt a lakossdg és az egészségiigyi szakemberek
jraclesztéssel  kapcsolatos  ismercteinek  bdvitésére s folyamatos
szintentartdsdra, valamint szervezési kérdések hatékonyabb megolddsara -
mellyel javithatdk az iijraélesztési statisztikdk eredményei.
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IGEF-p1 S 1L-6 SZEREPE KISERLETES PANCREAS REGENERACIOBAN

Farkas Gyvula VL. AOK

I.sz.Belgyogyaszati Klinika

ini i - : regeneraciojat
Irodalmi adatok szerint kis dozist cholecystokinin octapeptid _((;CK_ S? a pan;tr?iszs RERE va,"lon
serkentheti, amely folyamat atlagosan egy hc’map!g_ tart. %(lsgrlenn]\.bcn a’ 1am;1g-en ka,pcsc_)m
valtozik-¢ a szérum TGF-f31 es 1L-6 szintje a regeneracio soran, illetve van-e va y
a szérum értékek valtozasa és a pancreas regeneracidja kozt patkanyban.

. S e Gtétet
Modszerek Eter narkozisban miitétileg eltdvolitottuk a pancreas disztalis d‘/"ﬁ ; ft.cﬁé }1(1?;:6,:1
i:é\'etﬁcn a vizsgalt egyedeknél (csoportonként 5 palkrany) 25 pg:’kg oqzélm‘mmt e
alkalinaztunk s.c., naponta haromszor, mig a kontroll al]ato2k8 ﬁznologlai\.szémm Ser D
Mir orte 6 njekeid gvetd 3., 7., 14. és . hapon.

Mintavétel tortént az elsd injekciot kovetd 3., 7., : 45 ! .
Loncentraciét ELISA, 1L-6 szintet bioassay, DNS tartalmat pedig Giles & Meyers modszer s:zerm
hatarozuk meg.

Eredménvek A miitétetkiovetd harmadik napon a visszamaradt pancreas sil]yja‘mind:’(el cszé[;t:;
c‘n\'cdr:iné} megnovekedett. Ezt kovetden a pancreas :sﬁlj{ok a konurql]. '?_l]la'to ki?]i:nbség
Ie::ﬂiikkcntek mig a kezelt csoporil folyamatos emelkedést eszl_elmnk. S_ugm !1 kans e
mI‘r a ket cs:)pon értékei kozt a 14-ik napon, a 28-ik napra p'edlg a CCK—B-Cf:kk ez: E)DNS
pancreas silya mar megduplizédott, mig a kontroll a’llatr{ke nom!ulzsra cs0) kc"liﬁn.b;ég -
tartalom folyamatosan nagyobb volt a kgzcll egycdillcrstglocis3;350253:51k?§gpl32:0 -:'pan'crezs), .
szignifikans volt a kontroll allatok értékeihez képest : 5 ’
fchirje koncentricié a 28-ik napon érte el a legmagasabl_s s?;_r;\t'et aaCil:g-:s::ngizz}fl; ggﬁgfé}
576 intj cdnsan 1
32,435 4+ 7.88 mg/pancreas). A szérumok 1L-6 szintje szignih n maga o =
Lezelt csoponban&ap?-ik napon (250 = 70 vs. 50 = 3]‘.'},"1 pg/]T!). ﬁ; t(;v;:?é}l%()lpc::;zif;nszizg:;i:ﬁekéis
v indvegi 3 llhoz képest. -

csokkent. de mindvégig magasabb volt a kontro ot o
killonbséget mutattak mind a 7., mind a 14-ik x::}pon (292 i_ré(;:»gl IéSSS Ii:léﬂ,slzlil:geemél o | s
180 = 55 ng/ml); a 28-ik napon azonban a ket csopo - 3k :
talaltunk Iéiycges kiilonbséget . Az amylase érékek egyetlen ldupom::v:?nhgerfﬂa g];::::gi;
szignifikans kii]ESnbséget a normalis szinthez képest (48 + (.8 U/ml). Ez is jelzi, hogy

salvokban bekovetkezett emelkedés oka nem pancreatitis volt.

Kavetkeztetés Adataink szerint a pancreas 75%-_95' ’eltévolitését 'ko_vetonzlil aik:;ln:xo::éa;l:::g:;
dozisi CCK-8 kezeléssel a pancreas regenerdciojat _rudn:l_k elerni, me l);(e P 'cg]ez]ck -
pancreas stlyok, illetve a DNS és fehérje tartalmakban bckox’etkffzelt eme Eeyc" ad)amkbé]. i
IL-6 ¢s TG.FABI szintek szignifikdnsan megeme]kedlck"a 14-1k napig. Ez g
kivetkeztetiink, hogy a TGE-B1 s IL-6 serkentd szerepet tdlthet be a pancreas rege

Témavezetd: Dr Takdcs Tamas* egyetemi adjunktus

P3




P4

Papp Zoltdn V. AOK és Kun Attila IV. GYTK,

Pharmacolégiai Intézet

HIPOXIA HATASA KONDUKTANCIA TIPUSU ER IZOMETRIAS
TONUSANAK VALTOZASAIRA IN VITRO

Kisérleti elrendezésiink azon elofeltételezésen alapszik, hogy az oxigén
tenzi6 (pO) akut csékkendse fokozott érténus esetén tobb, lokdlis
ellenreguldciés mechanizmust indit el. Irodalombd] ismert, hogy a
konduktancia tipusi erck tobbsége hipoxidra 4tmeneti vagy tartSs
ténuscsdkkenéssel valaszol (kivétel: tidg artéria), a ténusviltozdsok kinetik4ja
kiilénbsz8 pO; értékek esetén azonban nem ismert.

Nyulak izoldlt torakilis aortdjabdl kimetszett 5 mm-es, ép endotéli
gylriket 0.4 uM fenilefrinnel kontrahdltuk, és a kontrakcis 55,7+5,9
(dtlag +SEM, n=6) percében a szervfiirdt 4tbuborékoltaté 95% Oy +5%
COy gizelegyet 95% N2 +5% COp-re viltoztattuk. A hipoxi
kifejlédste érténuvaltozdsok mertékét €s meredekségét a kontrakcics "steady-
state” amplitidd szdzalékdban (ill. % per percben), a pO2 értékeket kPa-ban
fejeztiik ki,

A hipoxidra kialakuls érténuscsékkenés  sordn két, kiilnbozs
meredekségii fazist figyeltiink meg. Az 1. fézis a hipoxia bevezetésénck 3
percétél a 7. percéig tartott, és meredeksége (5,08+1,04 % per perc)
szignifikdnsan megnévekedett (7,7£1,9 % per perc, n=6, p<0,05), ha a
kiinduldsi pO2-t 14,342 9 kPa-rsl (n=5) 10,6+0,2 -kPa-ra (n=5, p<0,05)
csokkentettiik. A két kiilonbozs kiindulds; pO2 érték mellett sem a 2. fizis
meredeksége (13,141,96 ¢s 13,4429 % per perc, n=6, nem
szignifikdns =NS), sem pedig annak amplitiddja (85,8+3,4 és 86,6+4,2 %,
n=6, NS) nem viltozott meg szignifikins mértékben. A kiinduldsi pO
értckektdl fiiggetleniil a 2. fizis kezdetén (7. perc: 6,540,7 €5 5,34-0.3 kPa,
n=5, NS) és relaxdcids maximumén (18,5 perc: 5,740.9 &s 5,240,7 kPa,
n=5, NS) mért oxigén tenziék nem tértek el egymdstsl.

Kisérleteinkbsl megdllapithatjuk, hogy nyil aortdn vazospazmust
csékkentd ellenregulcids mechanizmus aktivdlédik mdr enyhe foki hipoxia
esetén s, melyet silyos hipoxia sordn egy midsik ellenreguldcids
mechanizmus vilt fel. Ezen mechanizmusok tovabbi vizsgdlatdt valamint
farmakolGgiai célb6l torténs szelektiy mddositdsdt tervezziik,

Témavezets: Dr. Pataricza Jénos, egyetemi adjunktus

Kuczi Andris, dltaldnos orvosi szak, V ‘évf(}lyam

Szent-Gydrgyi Albert Orvostudomdnyi Egyetem,

Pharmacologiai Intézet, Szeged _ ’ ; ’

A NIROGEN MONOXID SZEREF}ENEK ) ‘_\/El;i.;GALATA A
PREKONDICIONALAS KESOI ANTIARITMIAS HATASA

TR T —TTh—
Jol ismert, hogy egy iszkémids inzultus sordn fellépo l\amri:l{ Ell‘]}{\l]'(nl]:’i.k. ’fll);“zx;gér
Seci CREkRER: | Gzete szivet akar rovid koszoriér okklhiziokkal,
jelentdsen csokken, ha eldzetesen a s id kosz 3 S
Jwivinacr[éssc:l prekondiciondljuk (PC). A PC Za:LEantm}:;\s h‘atiséa:c:ﬁigr:::g,je]emk
Fa Sl inik ("korai" védelem). de ora malva isr .
jra elieltével megszinik ("korai" vé : JTER, Laeters e
O";‘Ls(ii" védelem). Végh és mtsai kimutattak, hogy mind a "korai rn.md a ‘l;cslo:n
= ) 0 . - . 7 e
:Cddhauic egyik fontos medidtora a nitrogén monoxid (NO), L;féams' a:ﬁ; ecﬁﬂm
‘ e i nér okklaziok elott szin
i § okk ovid koszoraér okklaziok eldtt a
elentdsen csokkent, ha a rovi 20t . ol e
J};Lunsmuliv (cNOS) és indukalhato (iNOS) formajat cgyaran{l\galéc? L I:ii;i:l\;t:o;bi
5 iszkémids i 61, a szivingerléssel prekondicionalt ¢
24 oraval az iszkémids inzultus eldu. a sziv g . ey
. L‘le.—doﬁl t gatld dexametazont adtdk. Jelen kisérleteinkben azt vizsgélk, h{l}\g,y.éf
i -4 = : 3 o 14 9. "1, -}
I{‘a;ainin-\*O szintézis utat gald L-NAME bcfol}aso.lljai € a PCk ej;lu
.:miai-ilmi;iq hatasat. Aliatowr kutydkban, 4x3 pcrc1‘g.220 gws/pen, fre \.cm: ._(])r
e n cr]L.s‘l kovetden, 24 éra mulva a bal koronaria arteria descendex:(s an[uf;.k
o e s il - - 0= Az dllatok két mdsik
igd rere elzdrtuk (PC csoport: n=10).
ILAD) dgat 25 percre elzirtu ; : k e
(w: ortjdban L-NAME-t (10 mg/kg, iv) adtunk vagy 20 peli:ccl a PC elo‘n (n 4)‘
csap ;J[‘JC utin, de 20 perccel a 25 perces LAD elzdrids elott (L-NAME ;icl)port
ey o ilmiré g § ilva LAD okklaziét
) { i an almitétet és 24 o6ra milva t
=6). Nyolc kontroll dllatban 4 ' - okk
?é {:nﬁni\" A kontrollhoz képest, a PC csoportban kevesebb volt az okk];:;m;qla:u
2 ) ) . . o N s -Q. 2 ’5
ke 1:1mi extraszisztolék (ES) és tachikardids (VT) epltodok'szar?a (ES: : j; .
4;4+i“9‘ VT: 3.543.1 vs 9.44-5.4) és a kamrafibrillacio (VF) gyakorisaga (éo
% 75 63 1 ViFi i o 5p %~ i C kutyak
i ban az dllatok 13 %-a, addig a P!
% vs 63 %). Mig a kontroll csoport . e oo
" i klizios-re; 1zids inzultust. Amennyiben L-NAME-t a 2
%-a élte 1l az okkluzids-reperfiizids inz i ; gtk
pircccl a szivingerlés eldtt, minden allat elpusztult anélkil, h(’)gy';;z gkl_\lu;uo(r;; 5:;
erillt volna, Ezzel szemben, ha az L-NAMEt a PC utin 24 Gréval,
certilt volna. Ezzel szemben, ha az : . ;
:\)Eﬁﬂzi() eléu 20 perccel adtuk, a védelem hasonld volt mint a OPC Ic_so.p'onlb«:n.vpr'l
i Y izodok szdma 0.8+0.7 volt. Okklizio alatt
az ES-k szdma 60425, a VT epizod 81 wereoriviely
jott 1étre és a kutydk 30 %-a wilélte a reperfuziot. Jelen és ko gh és
nemn jott létre és a Kutydk 50 %-a : r ) - .
:1;<aij 1994) kisérleteink alapjan feliételezzlk, hogy f:l\_IO’ii)'nms mc-adi.aflc;:aé;n
Ssi" jaritmias hatdsa NO képzddés PC eloui gatldsa ugyanis
"késoi" antiaritmias hatdsaban A ' gyanis ;
b}:h‘i] az allatok pusztulasdhoz vezetett, ezzel szemben ha a PC fmna.rmmas hatdsa
11:"'ar kia.lakuli ugy azt 24 oraval késobb mdr nem lehetett befolyasolni.

v égh A etemi docens
Témavezetd: Dr Végh Agnes, egyetemi do
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Papdi Norbert, ltalinos orvosi szak, V. évfolyam
Szent-Gydrgyi Albert Or\'ostudomén_\'i Egyetem, Pharmacologiai Intézer, Szeged

A PROSZTACIKLIN SZEREPE A PREKONDICIONALAS KESGI
ANTIARITMIAS HATASABAN

Korabbi kisérletek arra utalnak (Végh és musaj. . 1990). hogy a prosztaciklin
(PGI5) egyik lehetséges medidtora g rovid koszoriér okkldzidkkal elidézent, an.
"klasszikus" prekondicionalds (PC)  "korai" antiaritmiis hatdsanak. Jelen
munkankban azt vizsgaltuk, hogy a PGl milyen szerepet jatszik az Gn. "KésGi"
védelemben, ha a prekondiciondldst 24 érival a koszortér okklizidja eldte, a sziv
ravid ideig tarté sorozatingerléséve] viltjuk ki. Pentobarbitallal altatott kutvdkban
a szivet a jobb kamra liregébe vezetert bipolaris elektréd segitségével 4 x § percig
220 ués/perc frekvencidval ingereltik. 24 6ra milva az dllatokat kloraléz-uretan
keverckével ismételten elaltattuk, a mellkast megnyitotttuk és a bal koronaria
arteria descendens anterior (LAD) dgit 25 percre elzartuk, majd a lefogdst
felengedtiik (PC csoport: n = 10). Kutyik egy masik ¢soportjaban meclofenamatot
(MF) adtunk 4 mg/kg dézisban intravéndsan, 20 perccel a PC eldu, majd 24 6ra
mualva a LAD-ot elzartuk (MF csoport: n = 6). Nyole kutyiban (kontrol] csoport)
almtétet végeztiink, azaz 24 oraval a 25 pereces Korondria okklizio elGtt az
ingerls Katéreri bevezettiik, de ingerlést nem végeztink. 24 draval a szivingerlést
kéverden a prekondicionalt csoportban az okKlizio alatti  kamrai aritmidk
silyossiga jelentdsen csékkent a kontroll csoporthoz képest. Igy peldiul, az
okklizid alatt kevesebb volr a kamrai extraszisztolék (ES) és tachikardis (VT)
epizddok sziima (ES: 77 + 32 vs 474 + 139, VT: 35 + 3 Tvs94 & 5.4), a
kamrafibrillicio (VF) gyakorisiga (10 % vs 63 %) ¢s novekedett a tilélés (60 %

vs 13 %). Az MF csokkentette, de teljesen nem  sziintette meg a PC késGi

antiaritmids hatdsir,. MF addsa witin az ES szima 195 & 11%-r4. & NMT epizodok

szdma 2.8 4 1.0-ra emelkedett €s a kutyik 33 %-dban VF lépett fel az okklizio

soran. Ebben a csoporthan az dllatok 33 %-a élte il a kombindlt okklizigs-

reperfuzids inzultust, Eredményeink arra utalnak, hogy a PGly-nek szerepe van,
de csak mds protektiv hatdst anyagokkal egyiitt, a PC "késgi" antiaritmigs
hatdsiban.

Témavezets: Dr. Végh Agnes, egyetemi docens

1 AGANAK VALTOZA
AJZSMIRI AK GY/ .
= LMULT 10 EVB

N djunktus
Témavezeto:Dr.Valkusz Zsuzsanna egy.adjunktus N
{;E"T';'EILBe]gyégyészali Klinika Endokrinologiai Onallo Osztaly és

Kutatd Laboratorium

Egy 1992-ben késziilt tudoméanyos munka- mely a ;ajzs;]r;:ignyt
ros;indulam betegségeinek gyakorisagat vnzsga[ta. _1960—béﬁ.eg:égemek
(OzOtt - allapitotta, hogy a pajzsmirigy '

7-89. kozott -megallapitotta, 5 igy be
Igfkoriséga ndvekszik.Ennek alapjan kezdtem el vizsgdlni az ehll.l\uit
oyakxk L4 A - ) : - § ‘ .
évtized adatait, hogy megaéllapitsuk, fol?a;todotttel b}f?;épzse](ém .
‘ i a- t valami?A folyamat els
cedés,illetve,hogy akozhatta-e ez vala I " -
l;L/dOE;F Sebészeti  Klintka  mitét adatau‘ .felhrds-znelx(!wli -;O
iafiézsmiriuymﬁtét adatait dolgoztam fel a szn‘jvetta‘m du;gon(llz"rs?l alggjg Ot.t .
. 1626 vizsga inye szerint évi 50- oril n

negeldzo vizsgalat eredmény : _ ' e
.j\ = miitéteinek szama, ezen beliil a rosszmduliatu :I}egbet'e,'gedea?
pa_'!zs'l}‘":egn); érte el a 10%-ot. Az utobbi 10 év adatainak (')s'szesnese u aE
rll'rldlna}tdévél valt, jelentésen emelkedett a pajzsmmgygeteng:-g:k
1 ’ ae _aa b o
l‘élfordulésa Az évi esetszam 250 kériill mozog, a malignus 'eteali::igv
g ’ #* ’ I3 = r Sn 2
:rénya 15%-ra emelkedett. Ezekbol megallaplthdtol, ho'gy. adiajz tOvégl;b
Ejelegségek gyakorisaganak emelkedése az elmult évtizedben
olytatodott. . _
mlj\ta masik kérdésiink az volt, vajon okozhatta-e valam; . ezlt z
; " ,, .
novekedést?Felmeriil a kérdés, lehetséges-¢ va]alnl{yes ?sszzlgl‘gﬁdu]é
omi ‘s a novekvd szambar

ernobili atomeromi balesete €s ' sz s
Cs}zis:giriuvbetegségek kozott?A baleset dta eltelt 1doszgkban g’yakorll;t;esi
l),',‘luak a ?ajysmirigy betegségei, ezen beliil is a l‘g'ssz'lndule'ttu tumo o
o betegedések.Emelkedik a kevéssé differenc:alt,mvazn-,1?13ga'sa? ;
maligits ; v i diagnozi ima  is.A pajzsmirig

ignitasu ttani  diagnozisok szar j ’
malignitasi  tumor szove N ' ) : ; i
S é?irzékeny szerv, az irradiatio carcinogén hatasla bllzsg.yll%lsébeiy
b ‘1 - ) g I 3 L r I3 = ga é lS r -

1 v kedett hattérsugarzas -leg
feltételezhetd, hogy a megndve ; ! e
felelds a malignus pajzsmirigybetegségek gyakoribba valasa
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GILYAN JUDIT AOK VI.
SZOTE Szemészeti Klinika

A TOXOCARIASIS SZEMESZETI MANIFESZTACIOI

A Toxocariasis eszrevétlenil betegiti meg és vakitia meg a fertézott
beteg - leggyakrabban kisgyermekek - szemét. Régebben a pontos diag-
noézis lehetdségének hianyaban ezeket a szemeket nemritkan tumor gya-
nu miatt el is tavolitottak.

A poszter 10 olyan beteg klinikai és laboratoriumi vizsgéalati eredmé-
nyeit mutatja be, akiket a SZOTE Szemészeti Klinikan 1992- 1995 kozott
kezeltek.

A klinikai adatok kozétt bemutatjuk a betegség kilénféle intraocularis
lokalizaciéju formait, a laboratériumi és echografiai tiineteket, a konzerva-
tiv és miitéti kezelési lehetéségeket, valamint a latasélesség alakulasat. A
kdvetési id6 atlagosan 1,5 év volt.

Az adatok alapjan kitlnik, hogy kérkép csak részben gyogyithatd. A
korai diagnézis, a modern laboratériumi és szemészeti vizsgalémadsze-
rek révén a szem elvesztését okozéd szévédmenyek megelbzhetdk.

Témavezetd: Dr. Pelle Zsuzsanna
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Az intervencios radiolégia lehetoségei a renovascularis
hypertonia kezelésében

P.Nagy Zoltan V.oh
#Dr.Nagy Endre
SZOTE Radielogiai Klinika

Az ésszes hypertonias esetek kizott a renovascularis eredetiiek eloforduldsi aranyva
nem tilsdgosan nagy. irodalmi adatok alapjan minddssze 1-2%-ra tehetd. Mivel a jol
definidlhato kivalto ok - az arcnalis szilkiilete - megsziintetésével altaldban kedvezo
terdpids hatds érheto ef . mégis kicmelt hangsalyt érdemelnek.

Cel:

A7 ivazolt renovascularis hypertoniat fenntarté csokkent vérdtaramlas megsziintetése
i imclL\ encios radivlogia madszereivel. Az eredmény azonnali lemérése és noninvaziv
nvomonkovetese duplek Doppler ultrahangvizsgdlat segitségevel.

Anyvag ¢s madszer:

A SZOTE Radiologiai Klinikajan eddig dsszesen 45 esetben tortént renovascularis
hypertonias  betegeken intervencios radiologiai  kezelés (38 PTAL 5 szelektiv
thrombolvsis. | embolisatio és 1 stent implantatio) Az utolso 12 esctben kizvetleniil a
beavatkazist kovetten. majd fél éven beliil duplex Doppler UH-vizsgalatra is sor ket

Eredmények: -

A beavatkozasok minden esetben sikeresen véezdadiek. Négy PTA utan alakult ki
azonnaii thrombosis a tagitott a.renalisban. Az egvetlen stent behelyezése utan pedig 1
honap mulva 1épett fel kesoi thrombosisos szévodmeny, A szelektiv thrombolysis T‘I]'ll“ld
az 3 esetben eredményes volt. [gazolt restenosist 4 betegen taldlunk. Az azonnali UH
vizsealal minden esetben jol mutatta a tagitds credményessépct. két beteghen pedig
cu\crnclmiz\'é tette a thrombosisos szovodmény leuejouct.

Megallapitisok:

A renovascularis hypertensiot kivilto artérias sziikiilet megsziintetésere az esetek
leenauvoblb részéhen az intervencios radiologia modszerei kivaloan alkalmasak. A
l\:luu:'!‘\ clsziiréscben, a kezelés eredményének azonnali lemérdsében. a szivodmenyek
l’:‘ldgrnésébcn. s g noninvaziv nyomonkévetésben jol hasznalhato a szinkadolt duplex

Doppler U ll-vizsgdlat.
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Csonka Csaba, AOK, VI évf

Bickimiat inté .
émiai Intézet, Szent-Gyorgyi Albert OTE, Szeged, Hungary Forschunginstitut fur
Molekulare Pharmakologie, Berlin, Germany

SPONTA A - A
@,SSZ;AN HIPER_TENZ!OS ES NORMAL PATKANYOK SZIVFUNKCIOINAK
HASONLITASA REPERFUZIO SORAN IZOLALT DOLGOZO MODELLEN

Immarcn régota ismert, hogy az iszkémiat kovetd reperfuzio soran felszabadulo
to'm’kus szabadgyokok jelentds szerepet jatszanak a szervfunkciok csokkenéseben A
kisérlet célja a spontan hipertenzids (SHR) és normotenzios kontroll (Wistar-Kyoto,
WKY) patkanyck szivében jelentkezd szabadgyok reakciok pontosabb megis y‘ )
VO‘|t. E kisérlet részeként keriilt sor a szivfunkciok vizsgalatara. N
K'lserE—eteink soran a patkanyok szivét altatasban kimetszettuk es dolgozo perfuzic
vizsgaltuk. A sziveket (n=8 mindket csoportban) 30 perc total global iszkér:i' Zlo'n
ezt kovetd reperfuzionak tettuk ki | e
Eredm'énye'ink szerint a reperfuzio soran az irreverzibilis arritmiak eldfordulasa 37.5%
tol,,t mmdket- csoportban. Az SHR csoportban az aorta dtaramlas [AF) jelenté.se'n
us?kkent az iszkémia el6tti értékhez képest, 28.5+1.8-rdl “)6.5t3,0 ml/percre (p<0.01
mig a WKY csoportban a csokkenés enyhébb volt, 23.5+1.8-r0l 19 4423 m‘IJ! o
A Ikorvo.n:'aria ataramlas [CF] tekintetében a két csoport kozott nem’ v;lt‘ kimu:}t::rie:
szignifikans eltérés, 19.9+0.8 ml/percrsl 17 442 2-re ill. 19.821.2-rdl 19.6+1 .
csokkent az iszkémia elStt mért értékekhez képest. o e
Ere'dn:ényeink alapjan megallapithatjuk, hogy az iszkémiat kovetd reperfuzid alatt
fellépé szivfunkciocsokkenést az elzetesen fennalld hipertenzid bizonyos

pa ameéterek tekl tébe (C j ¢
' ) jele O o] t.a a i
i I y( | te e AF tose normotenziv Csopo thoz

Témavezetd: Dr. Ingolf E. Blasig és Dr Ferdinandy Péter
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ZOMBORI VERONIKA V. évf. vegyész hallgato

§7OTE Koézponti Klinikai Kémiai Laboratorium

A glikalt hemoglobin (HbA,) meghatérozaisénak $sszehasonlitisa HPLC

(DIAMAT™ Bio—Rad) és immtmnﬂuorimetrizis iMx (ABBOTT) modszerek-

kel.

A cukorbetegség (diabetes mellitus) kezelésének célja a vér glukoz szintjének folyamatos
normal értékhataron 1

beliil tartasa. A ver glikoz szint emelkedésével aranyos a protemek
nem enzimatikus glikacioja. A hemoglobint

(Hb) tartalmazo vorosveértestek felezési ideje
60 nap, igy a glikalt hemoglobin koncentracioja ezen idotartamra visszamenden jobban
jellemzi a ver atlagos

glikoz szintjét, mint a pillanatnyi éhezési gliikoz értek.
A HbA oésh lancainak  ghkaciojaval letrejott szubfrakciokat gyiyjtonéven
ghkohemoglobinoknak nevezzilk. Kozulik a HbA;. a legjobban definialt, amely a f lanc

N-_terminalisahoz valo glukoz kapesolodassal alakul ki.
Kiilonbozé HPLC eljarasok ismertek a ghkalt hemoglobin pontos és preciz meghatarozasa-
ra, melyek specifikusak, a HbA,. alegysegre, €s a modszer automatizaldsara alkalmasak.

llyen a DIAMAT™ Bio-Rad HPLC rendszer, mely az ioncserélé HPLC elven alapul.

Mintaként 5 ! alvadasaban EDTA-val gatolt vérmintabol készitett borat tartalmi
hemolizatumot hasznalnak. A mintatarto a hemolizatumokat allando 8+2°C-on tartja, a
mintak adagolasa automatikus. Az analizalo oszlop kationcseréld gyantat tartalmaz. A de-
tektalas az alapvonal stabilizalasa érdekében két hullamhosszon torténik: 415 és 690nm—
en. A beépitett integrator feldolgozza az adatokat és eredménykent kinyomtatasra keriilnek
a meghatarozott Hb frakciok.

Az immunofluorimetrias eljaras a boronat affinitas elvén alapul, amely elv szerint mitkodik
az IMx (ABBOTT) analizator is. A meghatarozas kozvetlenil az alvadasgatolt vérmintabol
torténik. A meghatarozas soran a glikalt hemoglobin specifikus antigén-antitest reakelo
révén kapesolodik a polianionos affinitast boronat reagenssel, majd a keletkezett anion
komplex szilard fazis kation matrixon kotodik. Fluorofor hozzaadasat kovetden a hem
fluoreszcencija alapjan mérjik a glikalt Hb mennyiségeét.

Tapasztalataink alapjan a két kulénbozd modszer nem alkalmazhato alt

ernativan

Témavezetd: Dr. Nagy Erzsebet egyetemi adjunktus




Vincze Dora, dlaldnos orvosi szak, V. évfolyam
Szent-Gydrgyi Albert Orvostudoményi Egyetem, Gyermekklinika
Szeged

A TUMOR NECROSIS FAKTOR-« SZEREPE A VAZOGEN AGYOEDEMA
PATHOGENESISEBEN UJSZULOTT SERTESEKBEN

Bevezetés: Az djsziilottkori sepsis és meningitis silyos klinikai problémat jelent és
maradandd kdzponti idegrendszeri kdrosodasokat okoz. Klinikai és dllatkisérietes vizsgalatok
igazoltak, hogy a tumor necrosis faktor-a (TNF-a) fontos szerepet jaszik a feriGzések
pathogenezisében (Beutler és Grau, 1993; Crir. Care Med. . 21:8423).

Célkitizés: Kisérleteink sordn vizsgdlni kivintuk az areria carotis internaba  adott
rekombindns human TNF-o (rhTNF-o: dézisok: 0: 1,000; 10,000 és 100,000 1U) hatsat a
vér-agy git permabilitdsdra tjsziilote sertésekben.

Vizsgdlati csoportok és médszerek: Vizsgalatainkhoz sszesen 48, a kisérlet kezdeién 4-8
ords életkoru, 1,32-1.51 kg silyd altatott (pentobarbital, 30 mg/kg, i.m.) sertést hasznaltunk
fel (engedély: SZOTE Allatvéds Tudoményetikai Bizottsdga 53/92). A kisérleti 4llatok bal
arleria carotisit az arteria carotis externan keresztil kanilaliuk és lassi intraarteridlis
injekeidban 0,5 ml fiziol6gids soban oldva kiilénbozs dozisi (0; 1,000; 10,000 és 100,000
IU) rhTNF-a-1 adtunk be, majd a kathétert eltavolitottuk és lekotonik az arteria carotis
externat. Meghatiroziuk a vér-agy gat permeabilitisat kontroll, valamint cytokinnel kezelt
allatokban 1, 2 és 4 6raval a rhTNF-r beaddsa utdn. Vizsgilatainkban két jol ismert
intravascularis jelzdanyag, a natrium fluorescein (ms: 376 Da) és az Evans-kék/albumin (ins:
67 kDa), extravasatiGjat mértiik. A két festéker 30 perccel a kisérlet tervezeit vége eldtt adiuk
be (2% oldat, 5 ml/kg). majd perfizié utan a bal parictalis cortexbdl mimdr vettiink. Az
extravasatio kvantitativ meghatdrozdsa a homogenizilt mintik feliihiszdjabaél Hitachi F2000
spektrofotométerrel (ndtrium fluorescein esetén excitacio: 440 nm.emisszio: 525 nm; Evans-
kék esetén exciticié: 620 nm, emisszié: 680 nm illerve més vizsgalatokban az abszorpcic:
620 nm) wreént, az agyszdvetbe kijutout festék koncentraciojit a plazméban mért ériékhez
hasonlitottuk [ug festék x mg™ agyszovet x (ug festék x ul szérum)').

Statisztikai analizis: A kilonbozé csoportokban az agyoedema képzddésée a Kruskal-Wallis-
féle rangsor variancia-analizissel (ANOVA) és a Student-Newman-Keuls teszitel hasonlitotuk
Ossze.

Eredmények: A TNF-o kezelés dézis- és id6-fiiggé modon fokozta a vér-agy gat
permeabilitasat Ujszilon sertések agykérgében. A natrium fluorescein extravasatiéja 10000
és 100000 1U rhTNF-a addsa utdn minden vizsgilt idGpontban szignifikdnsan (P < 0.05)
fokozott volt a kontrollhoz képest, mig az Evans-kék/albumin permeabilitdsa csak 2 és 4
oraval a TNF-« beaddsa utén.

Kiivetkeztetés: Az djszilotkori infectiok soran az intravascularis TNF-a koncentricio

Jelentés emelkedése vazogén agyoedema-képzddéshez vezet, aminek szerepe lchet a
maradandé agyi kdrosoddsok kialakuldsaban.

Témavezetd: Dr. Abrahim Csongor

Huszar Péter, dltaidnos orvosi szak, V évfolyam o
Szent-Gydrgyi Albert Orvostudomanyi Egyetem, Gyermekgyogydszati

klinika, Szeged

SE TACIOT HORDOZOK VIZSGALATA CYSTAS FIBROSISOS
CERMY BETEGEK CSALLADJABAN

A cystas fibrosis (CF), vagy mucoviscidosis a !egg’y‘akorit')b‘, aulosmlnflhs
recessiv modon 6roklédé monogénes betegség. E’Iotord’ul_a’m gyakorfsaga
1:4000 Magyarorszagon, a heterozygotik (e__gy 2énmutdciot hi)rQO’zok) a
lakossdg kb. 3%-iat adjdk . Gyorsan progrediqlq, rossz prognézisu
butcgse’é, melyet az exocrin mirigyek genf:r_allz’alt elvalllozasa, mgesuna,hs
obstructio, pancreas insufficientia és légzési elégtelenséghez, majd haldlhoz
vezetd kronikus tiidébetegség jellemez. ) ) B
A betegség kialakuldsdért a 7. kromoszoma hosszi karjanak _3l—es
régiojaban elhelyczkeds CFTR (Cys[.u: Flbrosls Transmcmbléne ]
Conductance Regulator) gén muticidja a fele!os. A leggyakO}lbb AF508
3 nukleotid bazis deletidja miatt fenilalanin hidnydval jar a kédolt CFTR
GsqoX, GSSID-.RSSBXv N]3’03K, lesZX),’v:‘igy cx_l‘rem"mkzﬁl. A CF
oénmutidciok vizsgalata lehetséges polimeraz la_mreakcnot.kow’am mutacios
analizissel. 61 CF betegbdl 54-nél sikeri:ill egylk, vagy nnr}d}w[ 7-e/s »
kromoszoman AF5qg mutdciét kimutatni. Két esetben a maSIl’\"II]L’lLdCLﬂ (a
AF5pg mellett) Wiag2X, ill. egy eseltb‘en G540X volt. 17 egeszs'etes )
testver kozil 14 bizonyult heterozygotanak (82 %) 16 magzat Pmenatahs
diagndzisakor (chorionboholy mintdbol a te_rhesse’g 10-1?_. hclellJen) 6
betegnek (38%). 9 helerozygotinak (56%) -llgazolc.)dolt,"cs ‘csupzm't nem
hordozott CF génmutdciot. Egyre inkébb‘kozeledtk’a’do!m_esho’zatdl wdejle
etikus genetikai szirdprogram bevezetésének lehetdségeit illetden legaldbb
fiatal felnétiek esetén.

Témavezetd: Dr Endreffy Eméke tudomdnyos fémunkatdrs




Pajzsmirigy-nper:il! betegek endokrin gondoziisa
Nacsa Eniké V. oh.

Szent-Gyorgyi Albert Orvostudomanyi Egyetem, Endokrinoldeiai Onallg Osztdly és
Kutaté Laboratérium

A Klinikai endokrinoldgusokat régdta foglalkoztaté probléma a benignus
pajzsmirigy  (pm) betegségek  sebészi megolddsdt  koveld golyva-recidiva
prevencidjdnak kérdése. E témdban tobb tanulmdny is napvildgot latott, ezek
azonban sokszor egymasnak ellentmonds  kivetkeztetésre Jutottak. Retrospektiv
munkdm sordn a benignus pm betegség operdcidjdt  kévetd golyva-recidiva
gyakorisdgdra, az ezt befolydsold tényezdkre és a prevencio lehetdségeire kerestem
vdlaszt. Vizsgalataim a SZOTE Endokrinoldgiai Onalls Osztdlyan gondozott
betegek  kortoriéneteinek feldolgozdsdra terjediek ki, melynek  sordn  évekre
visszanyildan 239 személy adatdt vetlem figyelembe. A feldolgozds sordn a téma
célkitizéseit szolgdls vizsgdlé mddszerek (fizikdlis-, . pm. funkcics vizsgdlat,
ultrahang, rtg, pm scintigrdfia, gégészeti és szemészeli konzilium) eredményeit
dolgoztam fel. Az operdlt pm betegek kozén legnagyobb a normofunkcids
golyvdsok szdma, Gket a hyperfunkeié miart operdltak kovetik. A betegek 95%-a
nd, 16bbségiik a 40-50 éves korosztalybol keriilt ki. A betegség sebészi megolddsat -
csOkkend gyakorisdgi sorrendben - a hyperfunkeid, a konzervativ kezelés mellett s
novekvd golyva, illetve lokalis compressios és dyslocatios tinetek indokoltik. A
mitéti - formdk  kozil leggyakrabban a  kétoldal subtotalis  strumectomist
alkalmaztdk. A recidiv struma leggyakrabban operlt Basedow-korban jelentkezett,
ezt kdvette a normofunkeids soljter 20bos golyva. A mftél widn pm hormon
kezelésben nem részesiilt betegek 16bbségében golyva-recidiva észlelhets. A
felfiiggesztett postoperativ  kezelést is gyakrabban kévette a struma Kitijuldsa,
jelentkezésének iddpontja - csakiigy, mint a kezeletlen esetekben - tdg hatdrok
(hénapok-évek) kozan mozgott. A struma-recidiva gyakorisdga és a miitét lipusa
kézout kapesolat mutatkozott: leginkdbb a subtotalis strumectomizdltakat érinti, de
eléfordul enucleatio utdn js. Lényegesen ritkdbb a golyva recidivdja a tartés és
folyamatos pm hormon kezeléshen részesiilteken; koziilik is elsGsorban azokndl
figyelhets meg, akiknek serum TSH ériéke a subnormalis szint felett maradt. A
recidiva prevencid hatékonysaga fiiggetlen a vdlasztott pm hormon készitmény
tipusdtél. A tartés pm hormon kezelés nem novelte az osteoporosis gyakorisdgat, s
bizonyos idékézonként (3-6 hé) végzett klinikai- és laboratériumi ellendrzések az
iatrogen thyreotoxicosis kialakuldsdt is elkeriilhetdvé tenck.

Az eredményeket dsszefoglalva megdllapithatd, hogy benignus  pm
belegség schészi megolddsdt kévetden végzelt tartds, folyamatos és ellendrzou pm
hormon kezelés sziikségesnek ldtszik a g

olyva recidiva prevencidjdra valamennyi
miitéti forman4l.

Témavezets: Dr. Laczi Ferenc egyetemi docens

stviin Boglarka, V. oh. . . ) T
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SZOTE Pathologiai Intézet
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(septicus) kovetkezmények Kifejlodését.

Témavezets: Dr. Bodi Istvdan
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