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Koszonetet mondunk a konferencia tdmogatdséért
az aldbbi intézményeknek és a cégeknek:

Alkoloida Vegyészeti Gyir Rt.

Biogidl GyG6gyszergydr RT.

Biogdl-Medifléra Uzletdg

Borsodi-Abaij-Zemplén Megyei Semmelweis Korhiz
Debreceni Kozlekedési Villalat

DOTE Egészségiigyi IFSiskola

EGIS Nutricia

F. Hoffmann-la Roche Ltd.

Heves Megyei Onkorm4nyzat “Markhot Ferenc” Kérhdz-rendelGintézete
Kenézy Alapitvany

Lilly Hungaria kft.

Magyar Anatémus Térsasdg

Magyar Biokémiai Egyesiilet

Magyar Biolégiai Térsasdg, Sejt- és Fejladésbioldgiai Szakosztily
Magyar Elettani T4rsasig

Magyar Gyermekgy6gydsz Tarsasdg

Magyar Idegtudoményi Tarsasdg

Magyar Kemoterdpids Tarsasig

Magyar Laborat6riumi Diagnosztikai Tédrsasdg
Magyar NGorvos Tarsasig

Medicina Konyvkiadé

Merck Sharp & Dohme

Milupa kft.

Molnlycke kft.

Mozgéskorlatozottak Piremon Kisvillalata
OTDT-MivelGdési Minisztérium

OTP-Fdy Andris Alapitvédnya

Pharmacia

SANDOZ

Sigma-Aldrich kit.

Szabolcs-Szatmar-Bereg-Megyei Onkormanyzat “J6sa Andrds™ Kérhéz-
rendelGintézete

SZOTE

Teriileti Kérhéz, Berettydijfalu
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A Konferencia szervezOi:

Elnsk: Prof. Dr. Oldh Eva
A DOTE TDT elndke

A konferencia iigyvezetd elnéke

Titkarok: Dr. Dulana Saman Kothalawala
Dr. Mityus Laszlé

Diakelnok: Szabé Lilla
Didktitkdr: Nagy Péter

DOTE TDT aldbbi tagjai:
Dr. Altorjay Istvén
Dr. Birdé Tamads

Dr. Erdédi Ferenc

Dr. Hernddi Zoltan
Dr. Juhasz Attila

Dr. Kerékgydrté Csilla
Dr. Kocsis Katalin

Dr. Matesz Klira

Dr. Sipka Sandor
Boczéan Judit

Csap6 Bence

Emri Gabriella
Fenydéfalvi Gyorgy
Gal Istvan

Major Tamas

Papp Zoltan

Tanko Laszlo

TMB o6sztondijas
egyetemi docens

IV. é. oh.
VL &. oh.

egyetemi adjunktus
TMB odsztondijas
egyetemi docens
egyetemi docens
egyetemi tandrsegéd
egyetemi adjunktus
TMB o6sztondijas
egyetemi docens
egyetemi docens
V. é. oh.

V. é. oh.

Altaldnos tudnivalék

Konferencia helye:

Debreceni Orvostudomdnyi Egyetem
Debrecen,

Nagyerdei Krt. 98

4012

Konferencia ideje:
1995. dprilis 06-09. (csiitdortok-vasarnap)

Eléadétermek:

DOTE Elméleti Tomb nagyeléaddja

DOTE I. sz. Belgyégydszati Klinika tanterme, A szekcid
DOTE Gyermekklinika tanterme B szekcid

Kongresszusi Iroda:

DOTE Elméleti Témb elGcsarnoka
dprilis 06. (csiitortok) 16.00-20.00
dprilis 07. (péntek) 07.30-10.00

Eldadasok:
e Az cl6addsok maximalis idGtartama 10 perc.
e Vita az egyes elGaddsok utdn 5 perc.

e Vetitési lehetdség 5 x 5 cm-es diapozitiv; irdsvetitd. Video projector,

szAmitégép kiilon kivansagra.

Kérjiik a sorszamozott, névvel ellatott diapoziliveket a szekci6 megkezdése

eldtt a vetitdgép kezelGjének atadni.

Az elGaddsok Osszefoglal6it a bemutatds sorrendjében kézoljik. A kiadvany arab

oldalszdmai egyben az elSaddsok sorszdmat is megadjdk.

Poszterek:

A posziereket az Elméleti Témb Oldalcsarnokdban kell kidllitani, az ott levd

szdmozolt paravdnokon.
e Poszter méret: 100 cm x 150 cm

* A posztereket 1995.04.07-én kell kidllitani, és a poszter szekcio végéig kell

fent hagyni.

* A szerzének a poszter szekci6 ideje alatt a poszterek mellett kell tartézkod-

nia.
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e A szerzOknek 3 perc ll rendelkezésiikre a poszter ismertetésére.

Eléadasok értékelése: _ o
Az elBaddsokat és a posztereket 3, egyenként 10 tagi zsiri pontozza az aldabbi

szempontok szerint:

El6adas szakmai tartalma, el6adoi készség : 10 pont
ElGadds szerkesztése, brak, didk mindsége : 4 pont
Absztrakt részletessége, érthetdsége, szakmai szerkesztése 2 pont
Vitakészség, irodalmi téjékozottsig . 4 pont
Osszesen : 20 pont

A 10 percet meghalado eldaddsok pontszdmabdl a zsdiri 2 pontot, a 15 percet
elérd elGadasbol, a vita elmaraddsa miatt, tovdbbi 4 pontot von le.

A poszterck esctében a bemutatés idétartama 3 perc. vita 2 perc. Ertékelési szem-
pontok azonosak.

Etkezés:
DOTE Kézponti ebédlS (fehér jegyek)
Elméleti Tomb ebédlje (piros jegyek) _ 4

Reggeli : 7.15-8.30
Ebéd : 13.00-14.00
Vacsora ;: 18.00-19.00
Szallas:

DOTE III. Kollégium
DOTE IV. Ngvérszallé
DOTE vendégszobii
Nagyerdd Gyogyszallé
Debrecen, Pallagi it 5
Az egyetem megkozelithetd villamossal ( kb. 4 perc), vagy a Nagyerd6n
at gyalog (kb. 10 perc).

Centrum panzi6
Debrecen, Péterfia u. 37/A
Az egyetem megkozelithetd villamossal. ( kb. 10 perc)

Kérjiik a résztvevdket, hogy aprilis 9.-én 09.30-ig adjak 4t a szobdkat.

Parkolasi lehetdség: - o
Autébuszok: DOTE IIL. Kollégium parkoldja (belépési dij: 50 Fr.)

vi

Gépkocsik: DOTE III. Kollégium parkoldja (belépési dij: 50 Ft.)
Az elméleti Tomb elotti parkold (Nagyerdei koniton)

DOTE gépkocsi bejaré melletti parkolé

DOTE teriilete. (belépési dij: 50 Ft.)

Kozlekedés a varosban:

A konferencia kitizdje ingyenes utazdsra jogosit a Debreceni Kozlekedési
Villalat trolibusz és a villamos jratain. (Autdbuszokra nem érvényes)

Tarsasagi Program:
Fogadas a DOTE Elméleti Tomb eldcsarnokédban,
iinnepséget kovetSen.
Megjelenés alkalomnak megfeleld oltézékben
Belépés csak meghivéval

a megnyito

DOTE Koérus hangversenye. A Liszt Ferenc Zenemvészeti Féiskola
Hangverseny termében, drilis 7.-én (pénteken) 19.30-kor.

Debrecen, Egyetem tér 2. 4032

Vezényel: Berkesi Sdndor kamagy

Diszké a DOTE Klinika Moziban, dprilis 8.-d4n (szombaton) 20.00-kor.

A konferencia ideje alatt a DOTE IIL kollégium alagsordban a S6rozé
20.00-24.00-ig nyitva tart.

Az Elr{iéleti Toémb NagyelGaddja elotti csarnokban a  Medicina
Konyvkiadé, valamint a gyégyszer cégek kiallitas tekintheté meg.

1995. dprilis 6-7.-én az Elméleti Tomb Eldcsarnokdban Madarasz
Gyula fest6mivész és Madaraszné Kathy Margit iparmidvész
kiallitasat tekinthetik meg.

Férum

DOTE Elméleti Témb nagy el6adéjdban, “A TDK jelene, jovdje, problémadi, és
kapcsolata a Ph.D. képzéssel” cimmel.

1995, éprilis 8. 17.15-18.15
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A konferencia részletes programja

1995. aprilis 6. csiitortok

16.00-t61 Erkezés, regisztralds
DOTE Elméleti Tomb Elécsarnokdban.

17.00-t81 Széllas elfoglalasa

17.00 Zsiiri alakuldg iilése
DOTE Rektori Hivatal. Rektori Tandcsterem

18.30 Unnepélyes megnyité
DOTE Elméleti Témb Nagyel8addjiban
A konferencidt megnyitja:
Prof. Dr. Oldh Eva, a TDT Elnike
A résztvevdit kdszonti:
Prof. Dr. Gergely Lajos, a DOTE rektora
Prof. Dr. Médis Ldszlé. a DOTE oktatdsi rektorhelyettese
iinnepi eldadds:
Prof. Dr. Alberth Béla, DOTE Szemklinika ny. igazgatdja
“Kettesy Aladdr professzor élete és munkdja™

20.00 Fogadas
DOTE Elméleti Témb Elécsamokdban
Alkalomhoz ill8 éltézetben.

1995. aprilis 7. péntek

8.00-8.30 Pro Scientia elGadas
Elméleti Tomb NagyelSaddjdban
Dr. Rohdes Tibor (SOTE, 1. Elettani Intézete, Pro Sciencia 1991)

“Az Angiotenzin II. dltal kivdltott Ca™ szigndl mechanizmusa glome-

rulosa sejten”

viii

8.45-10.45 Al szekcid
IV. Birdlé Bizottsdg
I. Belgydgydszati Klinika tanterme
Elndk: Prof. Dr. Ledvey Andrds, DOTE
Szabd Lilla IV. é. DOTE

8.45-10.45 B1 szekcid
111. Birdlé Bizottsdg
Gyermekklinika tanterme
Elnék:  Prof. Dr. Kévér Andrds, DOTE
Nagy Péter VI. é. DOTE

11.00-13.00 A2 szekcid
IV. Birdlé bizottsdg
L. Belgyégydszati Klinika tanterme
Elnok: Prof. Dr. Majorossy Kdlmdn, SOTE
Szigligeti Péter IV. é, DOTE

11.00-13.00 B2 szekcio
I1. Birdlé bizottsdg
Gyermekklinika tanterme
Elngk:  Prof. Dr. Losonczy Gyérgy, SOTE
Varga Csaba V. é. SZOTE

13.30-14.00 Ebéd

14.00-16.00 A3 szekci6
1. Birdlé bizottsdg
1. Belgyogydszati Klinika tanterme

Elnék: Dr. Gecse Arpdd, egyetemi docens, SZOTE
Komorowicz Erzsébet VI. é. SOTE

14.00-15.45 B3 szekcié
V. Birdlé bizottsdg
Gyermekklinika tanterme
Elndk: Prof. Dr. Sdpy Péter, DOTE
Sablauer Andrds VI. é. SOTE




I 16.15-18.15 A4 szekcid
! 111 Birdlé bizottsdg
1 1. Belgydgydszati Klinika tanterme

Csutora Péter VI. é. POTE

|
ﬁﬁ 16.15-18.15 B4 szekcid
1. Birdlé bizottsdg
Gyermekklinika tanterme
Elnok: Prof. Dr. Ember Istvdn, POTE
Szdzados Mikios V. é. POTE

19.30 Hangverseny
Liszt Ferenc Zenemiivészeti Féiskola Hangverseny termében

1995. 4prilis 8. szombat

8.00-10.00 A5 szekcid
IV. Birdlé bizottsdg
1. Belgvégydszati Klinika tanterme
Elnéik: Dr. Ligeti Ldszlé, egyetemi docens, SOTE
Baliké Ldszié VI. é. POTE

8.00-10.00 BS szekcid
111, Birdlé bizottsdg
' Gyermekklinika tanterme
' Elnék: Luddny Andrea, POTE
' Hegyi Péter V. é. SZOTE

10.15-12.15 A6 szekcid
1. Birdlé bizottsdg
I. Belgyégydszati Klinika tanterme
Elnék: Dr. Laczi Ferenc, egyetemi docens, SZOTE
" Timdr Gyorgy V. é. SOTE

10.15-12.15 B6 szekcid
il. Birdlé bizottsdg
Gyermekklinika tanterme

Elnsk: 1fj. Dr. Szabé Gdbor, egyetemi docens, DOTE

Asztalos Istvdn IV. é. DOTE

12.15-13.15 ebéd

X

Elnék: Dr. Mihdly Andrds, egyetemi docens, SZOTE

13.15-14.45 Poszter szekcid
DOTE Elméleti Témb Oldalcsarnoka
Kidllitds ideje: dprilis 6-9.

I. poszter szekcid
1. Birdlé bizottsdg
Elnék: Prof. Dr. Lizir Gyula, POTE
Kovdcs Eszter V. é. DOTE
II. poszter szekcid
V. Birdlé bizottsdg
Elnok: Prof. Dr. Berta Andrds, DOTE
Simon Judit V1. é. SZOTE
III. poszter szekcid
1. Birils bizotisdg
Elndk: Prof. Dr. Kovdcs Péter, DOTE
Berecki Géza IV. é. DOTE

q

15.00-17.00 A7 szekcid
I1I. Birdlé bizottsdg
I. Belgydgydszati Klinika tanterme
Elnék: Dr. Regdon Géza, egyetemi docens, SZOTE
Ungvdri Zoltdn V. é. SOTE

15.00-17.00 B7 szekcid
IV. Birdld bizottsdg
Gyermekklinika tanterme
Elnok: Németh Péter, egyetemi docens, POTE
Modok Szaboles VI. é. SZOTE

17.15-18.15 Férum
Mod-erdtar: Prof. Dr. Mddis Liszlé, a DOTE oktatdsi rektorhelyettese
Vitainditc eldadds: Prof. Dr. Szendrd Péter, az OTDT elnitke

18.15-19.00 Vacsora

20.00-Diszké
a Klinika Moziban

20.00- zsiin z4réiilése
DOTE Rektori Hivatal, Rektori tandcsterem.

xi
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1995. dprilis 9. vasarnap

10.00 Z4r6iinnepség, eredményhirdetés
Prof. Dr. Oldh Eva, a DOTE TDT elncke
Prof. Dr. Médis Ldszlé, a DOTE oktatdsi rektorhelyettese
Prof. Dr. Szendré Péter, az OTDT elnoke

Az el6adasok és Poszterek

1. El6adasok:

Al szekcid Aprilis 7.
B1 szekci6 Aprilis 7.

A2 szekcié Aprilis 7.
B2 szekcid Aprilis 7.

A3 szekcid Aprilis 7.
B3 szekcid Aprilis 7.

A4 szekcid Aprilis 7.
B4 szekcid Aprilis 7.

A5 szekcid /:\prilis 8.
B5 szekcid Aprilis 8.

A6 szekei6  Aprilis 8.
B6 szekcid Aprilis 8.

A7 szekcié Aprilis 8.
B7 szekcid Aprilis 8.

Eldaddsok névmutatéja:
A

ABRAHAM HAJNALKA .....ccvvvimriiimiiireransssanassos s ssasssssesseesans
RGOS TON W oot i S i it sasmraserersresasssees s

A

Péntek 8:45-10:45
Péntek 8:45-10:45

Péntek 11:00-13:00
Péntek 11:00-13:00

Péntek 14:00-16:00
Péntek 14:00-16:00

Péntek 16:15-18:15
Péntek 16:15-18:15.

Szombat 8:00-10:00
Szombat §.00-10:00

Szombat 10:15-12:15
Szombat 10:15-12:15

Szombat 15:00-16:45
Szombat 15:00-17:00

ELGADA}S 1-8.
ELOADAS 9-16.

ELOADAS 17-24.
ELOADAS 25-32.

ELOADAS 33-40.
ELOADAS 41-48.

ELOADAS 49-56.
ELOADAS 57-64.

ELOADAS 65-72.
ELOADAS 73-80.

ELOADAS 81-87.
ELOADAS 88-95.

ELOADAS 96-103.
ELOADAS 104-111.
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SABLAUER ANDRAS AOK VL
SOTE Er- és Szivsebészeti Klinika

AZ MRIJELENTOSEGE A SZIV VIZSGALATABAN

A modern képalkoté eljardsok legigéretesebbike az MRI (Magnetic Resonance
[maging). A sziv MR vizsgilata szdmos metodikai problémait vet fel, mert a
szakadatlan munkdban - igy mozgdsban 1év6 szerv nem alkalmas arra, hogy a
hosszi percekig tarté szekvencidk (mérési folyamatok) szdmdra egyenletes
jelforrdsul szolgéljon.

Célkitizésiink az volt, hogy az utébbi idGben kidolgozott technikdkat
alkalmazva, az MR képalkotds eldnyeit kiakndzva feltdrjuk a sziv morfolégiai és
funkciondlis vizsgdlatdnak lehetGségeit.

Munkiankban egészséges onkéntesek szivét vizsgiltuk, kiilénbdz6 spin-echo és
gradiens-echo szekvencidkkal, kiilonos tekintettel a rovid vizsgdlati idejd
modszerekre. Optimalizdltuk az EKG-vezérlés egyes moédozatait és pseudo-real-
time felvételeket készitettiink a mozgdsban 1évé szivrGl. A jelenlegi technikai
adottsdgok lehetGvé teszik a mddszer el6nyeinek (széles latdtér, szabad
sikvdlasztds, az dramlé vér és a szivizom kozti természetes kontraszt)
kihaszndldsiat és igy az MR, mint non-invaziv eljaris hasznositisit a sziv
vizsgdlatdban, a gyakran bonyolult anatémiai és hemodinamikai viszonyok
értelmezésében.

Témavezetd: Dr. Karlinger Kinga
ELOADAS 1




S7ZEKELY EVA, KISS ORSOLYA AOK IV.
SOTE Fir- és Szivsebészeti Klinika

A PACEMAKER CARDIOVERTER-DEFIBRILLATOR  SZEREFE: A

MALIGNUS KAMRAI RITMUSZAVAROK TERAPIAJABAN

A cardiovascularis haldlozas egyik f6 oka a hirtelen haldl, amelyet leggyakrabban

malignus kamrai aritmia okoz. A transzvénds pacemaker-cardiovener
defibrillator (PCD) terdpia az ¢letet veszélyeztetd kamrai ritmuszavarok

nonfarmakolégids kezelésének modern moédszere. Célunk a prac-, intra- €s
postoperativan spontdn fellépd €s kivaltott silyos kamrai aritmidk vizsgdlata,
valamint a PCD terdpia  klinikai jelentéségének értékelése  volt. PCD
implantéci6ra 9 malignus ventricularis ritmuszavarban szenvedd beteg (7 férfi és
2 nd, életkor 52,2 10,5, ejekcios frakcio 40,6 10,1%, NYHA stidium 2,3 0,6)
volt alkalmas, amelyek kozil eddig ©6-an kaptak PCD késziiléket. AZ
alapbetegség 3 esetben coronaria betegség, 3 esetben dilatativ cardiomyopathia &s
1 esetben rejtett hosszi QT-szindroma volt. Noninvasiv vizsgdld médszerek
mellett (terheléses EKG, Holter EKG, echocardiographia) coronarographidt ¢és
clectrophysiologiai vizsgélatot rendszeresen végeztek. 4 betegnél egyszeri vagy
tobbszori kamrafibrillicié miatti reanimici6, €s 3 betegnél gyOgyszerTezZisziens
recidivalé kamrai tachycardia képezte az indikdciét. A pracoperativ
electrophysologiai vizsgdlat sordn 5 betegnél kamrai tachycardia és 1 betegnél
kamrafibrilldciot indukaltak. A Kkivaltott kamrai tachycardidkat 80%-ban
antitachycardia (overdrive) ingerléssel megsziintették. A spontdn fellépd 1
kamrafibrilldciés €s 20 kamrai tachycardids ritmuszavart a beiiltetett késziilék 1
esetben defibrillici6val, 4 esetben cardioversioval és 10 esetben antitachycardia
stimuldciéval dllitotta mMEg. Osszefoglaléan megéllapfthatjuk. hogy az overdrive
stimulacié elbzetes tesztelés alapjan hatékony a kamrai tachycardidk kezelésében,

és a transzvénas PCD egy dj és biztonsigos moédszer a malignus kamrai aritmids
betegek terdpidj aban.

Témavezetd: Dr. Merkely Béla

ELOADAS 2

B ————— ]

RACZ GABRIELLA ES POR FERENC AOK. V.
ZAQTE 11 sz. Belgyogydszati Klinika, Szeged

A TRANSOESOPHAGEALIS | E‘CHOCARDIOGRAPHIA SZEREPE A
pPROXIMALIS CORONARIASZUKULETEK VIZSGALATABAN

A transoesophagealis echocardiographia (TEE) segitségével lehetdvé vilt, hogy
pon-invasiv médon vizsgaljuk a bal coronaria proximalis szakaszanak allapotat.
Vizsglataink célja az volt, hogy a TEE-val talalt szdkiileteket értékeljik a
coronarographia tiikrében. TEE-vel, pulzatilis Doppler-technikéval a coronaria-
pan az aramlds sebességét mérhetjiik, szines Doppler-rel pedig az esetleges
turbulenciat észlelhetjiik. A coronarographia soran szignifikans szikilet meglétét
yagy hidnyat vizsgaltuk.

Az elmilt év sordn 73 echocardiographia-val és coronarographia-val egyardnt
vizsgdlt beteg adatait dolgoziuk fel. A két vizsgalat kozott eltelt idg atlagosan 1
hét volt. A betegek Kkoziil 39 férfi, 34 nd volt, itlagéletkoruk 59 év (a legfiatalabb
33, a legid§sebb 75 éves). Az adatokat a TEE-s videovelvételekrdl €s a
szivkatéterezés sordn Kkésziilt filmfelvételekrdl nyertiik.

Eredmények: Coronarographia: 22 betegnél: proximalis LAD- szdkilet, 3
betegnél: teljes elzarédas (2 proximalis LAD, 1 fétorzs), 48 betegnél a
coronarogram negativ.

TEE:

szenzitivitas: 88%

specificitas: 96%

pozitiv prediktiv érték: 92%

negativ prediktiv érték: 94%

Konkhizi6: Vizsgdlataink szerint a TEE alkalmas moédszer a bal coronaria
proximalis szikiiletének detektalasara, ezért ilyen eltérés gyantija esetén
hasznalatét sziirdmoédszerként is javasoljuk. A modszer teljes fOtorzselzarodas
esetén nem alkalmazhato.

Témavezets: Dr. Forster Tamds, egyetemi adjunktus

ELOADAS 3




SIMON JUDIT, AOK, VL
SZAOTE Belgyé6gyaszati Intenziv Osztaly

THE ROLE OF HEART RATE IN BLOOD PRESSURE REGULATION

In order to assess the role of heart rate (HR) variability in blood pressure (BP)
regulation two sets of studies were performed on patients with fixed ventricular
pacemaker rthythm (PM group). In the first protocol HR and BP changes were
continuously recorded (Finapres) during transition from supine to standing
position in 36 PM group patients, in 16 elderly (EV) and 12 young healthy (YV)
volunteers. In the second set of studies HR and BP fluctuations and their spectral
components were studied during spontaneous breathing (SB), and during forced
deep ventilation (FDV) in 18 PM group patients. The results were compared to
that of 10 age-matched healthy volunteers. Results: 1. Active orthostasis: The BP
responses of PM group patients and in EV group were similar. The young healty
volunteers demonstrated less pronounced BP drop after standing with a more
prominent BP overregulation phase compared to the to other groups.

PM group EV YV

P
_syst.min (mmHg) -40420 -37+19 -22+13 p<0.05*

-syst.rebound (mmHg)  11+22 13+23 36+17 p<0.01*
-diast.min (mmHg) 22413 -14+16 -17+10 NS
_diast.rebound (mmlg) 10+18 10+19 22+11 NS

*: significant: YV versus PM group

The maximal HR acceleration (29+12 vs. 8+7, p<0.0001) and the maximal HR
rebound (32+12 vs. 4+8, p<0.0001) was significantly higher in the group of YV
compared to the group of EV. 2. Ventilation response: PM patients had a higher
amplitude of systolic BP oscillation during spontancous breathing and a less
marked difference during FDV (13.5+2 mmHg vs. 6.4+1.6 mmHg, p=0.035, for
spontaneous breathing, and 19+2.3 mmkHg vs. 15+2.3 mmHg NS for FDV). The
increment in systolic BP fluctuation from spontaneous breathing to FDV was less
in the PM group than in the control subjects (40 % vs. 130 % NS). Conclusions:
The presence of the HR acceleration may play a role in the BP regulation during
active orthostasis. Ventilation-related HR fluctuation (i.e. respiratory sinus
arrhythmia) exerts a significant anti-oscillatory effect on the BP. For the
respiratory BP fluctuation in patients with fixed PM rhythm the mechanical
changes during ventilation can be responsible.

Témavezeld: Dr. Rudas Lészl6 egyetemi docens

ELOADAS 4

Témavezetd:

POR FERENC, RACZ GABRIELLA AOK. V. évf.
SZAOTE IL sz. Belgydgydszati Klinika, Szeged

A PROXIMALIS CORONARIA SZUKULET LOKALIZALASA ES
SULYOSSAGANAK MEGITELESE TRANSOESOPHAGEALIS ECHOCAR-
DIOGRAPHIAVAL

Napjainkban az ischemids szivbetegség gyakori probléma. A coronariaszikiiletek
pontos megitélésében a szivkatéteres vizsgdlatok mellett egyre inkdbb tért hodit a
transoesophagealis echocardiographia (TEE).

Vizsgdlataink célja annak megéllapitdsa volt, hogy a TEE sordn pulzatilis
Dopplerrel mért dramldsi csicssebesség hogyan korreldl a katéterezéskor
meghatdrozott szikiilet mértékével. Ezen kivill figyelemmel kisértiilk, hogyan
viszonyul egymadshoz a katéterrel megdllapitott lokalizacié és a TEE-vel kapott
kép.

Beteganyag: Az elmilt év sordn katéterrel és TEE-vel egyardnt vizsgdlt
betegek, akiknél a coronariogramm szignifikdns szfkiiletet mutatott. A 23
betegb6l 15 férfi, 10 nd volt, atlagéletkor 58,2 év (a legiddsebb 75 éves, a
jegfiatalabb 33 éves) volt. Adatainkat a TEE vizsgalatok videofelvételeirdl és a
szivkatéterezés sordn készitett filmekrdl nyertiik.

Eredménycink szerint a 100 cm/s feletii dramldsi
szignifikdns szikiiletet,

A mddszer

szenzitivitasa 90%,
specificitdsa 80%,

a pozitiv prediktiv érték 82%,
a negativ prediktiv érték 89%.

Az ér teljes elzarodasa esetén a modszer nem alkalmazhatd.

].ukah:zéc'ié: A katéterrel és a TEE-val meghatarozott szdkiilet helye ;61 korrelal
egymassal.

Konklizié: A TEE sordn mért dramldsi sebességértékek és a szikiilet
lokalizaci6ja jé korrelaciét mutatnak a coronariographiaval meghatarozott
eredményekkel.

csticssebesség  jelez

Dr. Forster Tamads, egyetemi adjunktus

ELOADAS 5



KOCSIS MARIA AOK V1. é
DOTE Gyermekklinika

A PAROXYSMALIS SUPRAVENTRICULARIS TACHYCARDIA THERAPI-
AJA UISZULOTT ES CSECSEMOKORBAN

A javulé diagnosztikai lehetSségek kovetkeztében egyre tébb paroxysmalis
supraventricularis tachycardia keriil felismerésre Gjsziilott és csecsemd korban.
1992 6ta 6t esetben diagnosztizaltik ezen ritmuszavart a DOTE Gyermekklinikdn
az emlitett korosztilyban. Négy gyermeknél WPW-syndromat és/vagy
velesziiletett szivbetegséget (ASD II, Ebstein-anomdlia) tdrtak fol, mint tarsulé
rendellenességet. Az ot beteg therapidjat és dllapotdnak véltozdsat kovettern két
éven keresztiill. Az acut és a chronicus preventiv therapidban a hagyomanyos

- digitalist, 8-blokkoldt, illetve CaH—antagonistét felhasznald - eljardsokat alkal-
maztik sikertelen vagotonisalds esetén. Ennek ellenére két gyermecknél nagy

gyakorisaggal nehezen befolydsolhato és igy életveszélyes paroxysmusok
jelentkeztek. A hagyomanyos therapids eljarsok mellett bemutatdsra keriilnek a

kozelmiltban bevezetett médszerek is.

Témavezetd: Dr. Mogyorésy Gébor egyetemi tandrsegéd

ELOADAS 6

FARKAS ZSOLT AOK VI, CZINEGE LASZLO BME
SOTE Klinikai Kisérleti Kutaté - II. sz. Elettani Intézet

AGYL ISCHAEMIA DETEKTALASA SOKCSATORNAS EEG AKTIVITAS
ANALIZISSEL

Az eléz8 TDK konferencidn bemutattunk egy kisérletsorozatot, melynek célja
olyan szdmitégépes EEG értékeld rendszer kialakitdsa, mely képes a fokalis agyi
ischaemia detektdldsdra. Ehhez olyan modellt vilasztottunk, mely adott
idopillanatban egyértelmi EEG vdltozadsra vezet. Ez az arteria cerebri media
proximalis leszoritdsaval Iétrehozott fokdlis ischemia modell. A kisérleteket him
macskdkon végeztiik barbiturat narkozisban.Az EEG jeleket 16 csatorndn
unipoldrisan, analég EEG késziilék segitségével regisztriltuk, A/D kdrtydn
keresztiil szamitégépbe vittilk és magneslemezen rogzitettiik.

Az cl6addson bemutatjuk a sokcsatornds EEG aktivitds korreldcigjanak
valtozdsdn alapuld mddszer f6bb jellegzetességeit., tdrgyaljuk a mddszer
eredményességét a paraméterek fiiggvényében. Kiilon kitériink arra, hogy milyen
problémat jelent mdtéti koriilmények kozott a hditérbsl szdrmazd elektromos
zavar, melynek eltiintetésérél gondoskodni kell.

A mddszer érzékenységének vizsgidlata végett olyan kisérleteket is végeztiink,
hogy egy allaton adott idOpontokban ismételt ischaemidt hoztunk létre egy-
illetve kétoldali carotis leszoritdssal Az egy oldalon elvezetett bipoldris
aktivtasok korreldcidos elemzése alapjdn 95%-os érzékenységgel és 90%-os
specificitdssal tudtuk meghatdrozni az ischaemia idGpontjat. A kritérium a
kovetkezd volt: a kiilonbozd teriiletekrdl szarmazod korrelacids érték dtlaga 0,85
folé, szérasuk pedig 0,1 ald essen.

Témavezets: Dr. Urbanics Rudolf

ELOADAS 7




URMOS ANDOR AOK V.
SOTE Orvostorténeti és Tarsadalomorvostani Intézet

DROGMEGELOZES

Egészéges élet - egészséges lélek. A 90-es é€vek fiatalsdgdnak néhiny
egészségszociologiai paramétere (a felnditt lakossaggal Osszehasonlitva).
Szenvedéllyel a szenvedélyek ellen. A fiatalok korében eldfordulé
szenvedélybetegségek.
Felmérés napjaink helyzetérsl. Kérddiv szerkesztés, felviligosito eldadasok,
az elBaddsok sikere, hatékonysaga.
Szembesiilés a tényekkel. Kb, 600-700 kit6ltétt kérdsiv feldolgozdsa sordn
nyert adatok ismertetése.
Tanulsdgok. A kérd6iv adatai alapjdn nyert Gsszefiiggések. (Szoc. - tdrs.
helyzet, mentdlhigiéne, drogfogyasztds)
Drogkirkép. Osszehasonlitds a néhdny évvel ezelStti magyar helyzettel, a
drogambulancia adataival, a nemzetkdzi viszonyokkal.
Mi a jév6? Néhdny eléremutatd tendencia.

— Mit tehetiink? A Drogambulancia, a pszichidtriai osztdlyok tevékenysége. A
felvildgositas szerepe.

— Ki a felelgs? Van-e felelds? Mit tesz a tdrsadalom a fiatalok, a lakossag
egészségéért?

Témavezets: Dr. Barabis Katalin, dr. Simon Tamas

ELOADAS 8

1—[()RV;§.TH ATTILA AOK VL
SOTE Elettani Intézet

AZ IP4-RECEPTOR EXPRESSZIOJA MELLEKVESEKEREG ZONA

GLOMERULOSA SEJTJEIBEN

Irodalmi adatokbél ismert, hogy az inozitol 1,4,5.-triszfoszfat (IP3) fontos
szerepet jatszik a sejten beliili Ca-jel 1étrejéttében. Receptordnak tobb tipusit is
leirtdk, amelyek kiilonbozé génekrdl szarmazd fehérjék, illetve alternativ
gsszeillesztés utjan jonnek 1étre.

Vizsgélatainkban arra a kérdésre kerestik a vilaszt, hogy patkany
mellékvesekéreg glemeruléza sejtjeiben melyik receptor-tipus expresszalédik.
Ennek eldontésére glomeruloza sejtekb6l RNS-t izoldltunk, majd reverz
transzkripci6 utdn PCR segitségével amplifikéltuk a receptor gén egy variabilis
szakaszat. A primereket gy vélasztottuk meg, hogy az l-es és 2-es tipusi IP3
receptor (IP;R) is amplifikdlédjék. Az igy nyert terméket restrikcids térképezés
segitségével azonositottuk, illetve klénoztuk, és a klénok nukleotid-szekvencidjét
hatdroztuk meg..

Eredményeink szerint az IP;R l-es és 2-es tipusa is expresszdlodik a
glomerulosa sejtben, az el6bbi mennyisége kb. négyszerese az utobbiénak.

Témavezetd: Dr. Enyedi Péter

ELOADAS 9




PARDUTZ ARPAD ES TOROK ESZTER AOK, IV. é
SZAOTE Elettani Intézete

A NEURONALIS CAPSAICIN-ERZEKENYSEG KISERLETES BEFOLYASO-
LASA IN VIVO

A nociceptiv miikédésekben és a neurogén gyulladdsos reakcidkban alapvetd
szerepet jatszd érzd ganglionsejt populdcié capsaicin-érzékeny. A Kiterjedt
kutatdsok ellenére a neurondlis capsaicin-érzékenység reguldcidjaban szerepet
jatsz6 mechanizmusok kevéssé ismertek. Jelen vizsgdlataink a neuronalis
capsaicin-érzékenységért felelds celluldris folyamatok megismerésére irdnyultak.

Kisérleteinket felnétt him Wistar patkdnyokon végeztik. A jobb n.
ischiadicust capsaicinnel (100 pl, 1%), a bal n. ischiadicust pedig a capsaicin
oldészerével kezeltiik. Az dllatoknak 1-90 nappal a perineurdlis capsaicin
applikdcié utdn dltaldnos anesztézidban szubkutin 100 mg/kg capsaicint
fecskendeztiink be; ezt kovetden 2-3 6raval a patkdnyokat transzkardidlisan
perfunddltuk. A n. ischiadicus afferens rostjainak dontS t6bbségét adé LS5-Os
ganglionokat eltavolitottuk és szovettani vizsgdlat céljdra feldolgoztuk.

Kvantitativ morfolégiai és morfometriai eredményeink szerint valamennyi
dllatcsoportban a kontroll n. ischiadicushoz tartozé ganglionokban a kis neuronok
15-18%-a kifejezett degenerativ elvdltozdsokat mutatott. Egy nappal a kezelést
kéveten nem taldltunk kilonbséget a degenerdlodd idegsejiek szdmdban a
kontroll ill. a capsaicinnel kezelt ideghez tartozd ganglionokban. A capsaicinnel
kezelt ideghez tartozé ganglionokban 4. 8 vagy 90 nappal a kezelés utdn a
degenerdciét mutaté neuronok szdma drimaian csokkent. Kvantitativ adataink
szerint 90 nappal a kezelés utdn a kontroll oldalhoz viszonyitva a capsaicinnel
kezelt ideghez tartozé ganglionokban a dicsejick szdma mintegy 30%-kal
csokkent; a révidebb tilélési idGk esetében a neuronok szdma nem véltozott.

Fredményeink arra utalnak, hogy a perineurdlis capsaicin kezelés az ¢rz6
ganglionsejtek capsaicin érzékenységét jelentSsen csokkenti ill. megsziinteti.
Irodalmi adatok alapjan feltételezziik, hogy az idegndvekedési faktor axonilis
transzportjanak perincurilis capsaicin kezelést koveld gdtlisa vezetl az Erintett
érzé neuronoknak a capsaicin neurotoxikus hatdsdval szemben kialakuld
rezisztencidjdhoz.

Témavezeld: Dr. Jancsé Gébor egyetemi docens

ELOADAS 10

DOMOKI FERENC AOK, V1. ES BOROS KRISZTINA AOK, IV. .
s7AOTE Elettani Intézete

AZ ORRNYALKAHARTYA VASZKULARIS ES SZEKRECIOS FOLYAMA-
TAINAK VIZSGALATA N-OMEGA-NITRO L-ARGININ KEZELEST KOVE-
TOEN PATKANYBAN

A capsaicin-szenzitiv  afferens idegek fontos  szerepet jatszanak az
orrnyélkahdrtya érreakcidinak és szekretoros mitkddésének szabdlyozdsdban.
Hisztokémiai vizsgdlatok arra utalnak, hogy az orrnydlkahdrtya szenzoros
beidegzését biztosits idegrostok egy része nitrogén monoxidot (NO) is szintetizal.
Vizsgalataink az NO-nak az orrnydlkahartya vaszkularis ¢és szekretoros
mikddésében betoltott szerepe feltdrdsdra irdnyultak. Kisérleteinkben az NO
szintézis gatlasat kovetGen az orrnyélkahartya felszinére juttatott capsaicin
szekréciol és érpermeabilitdst fokozé hatdsinak viltozdsat vizsgdltuk altatott,
spontdn 1¢gzG patkdnyokban. A szekrécis aktivitdst gravimetrids iiton hatdroztuk
meg. Az orrnyilkahdrtya felszinére juttatott capsaicin (200 pmol) a kontroll
csoportban erdteljesen fokozta a szekréciot (kontroll:5.9 = 0.9 mg/3min,
capsaicin: 13,8 + 1,32mg/3min; p< 0.05, n=12). Ezt a vilaszt az egyszer, illetve
a 3 napos N-omega-nitro-L-arginin (NNLA, 10 mg/kg-50 mg/kg, i.p.) elékezelés
nem befolydsolta (kontroll: 10,78 = 2,48 x mg/3min, NNLA (10 mg/kg) 6,67 *
1,03 mg/3min; n.s., n=6). Az intranazilis capsaicin kezelés vaszkularis
permeabilitds-fokozé hatdsat az érpalydba juttatott albuminhoz kot6ds Evans kék
ill. kolloid eziist kvantitativ mérésével hisztologiai kimutatdsdval bizonyitottuk.
Az orrnyildsokba 40 pl térfogatban bejuttatott 25,6 nmol capsaicin hatdsara a
szeptum-nydlkahdrtya festéktartama 173+23%-kal emelkedett. A reakcié 20
mg/kg NNLA elékezelés utan nem valtozott szignifikdnsan (146x14%). A kiserek
faliban lerakédott kolloid eziist lokalizdcidja alapjan megdllapitottuk, hogy
kifejezett permeabilitds-fokozédas clsésorban az orrnydlkahdrtya eliilsG részén
jon létre. Eredményeink alapjan feltételezziik, hogy a NO szintézis gatlasa
kozvetleniil nem befolydsolja az orrnydlkahdrtya capsaicin-szenzitiv afferens
idegeinck ingerlésével kiviltott vaszkularis és szekrécios reakciokat.

Dr. Bari Ferenc tudomanyos fGmunkatdrs,
Dr. Jancsé Gabor egyetemi docens

Témavezetdk:
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CSONT TAMAS ES CSONKA CSABA AOK. V. é.
SZAQOTE Biokémiai Intézet

A NITROGLICERIN MIOKARDIALIS TAMADASPONTU ANTUSZKEMIAS
HATASSAL RENDELKEZIK IZOLALT DOLGOZO PATKANYSZIVBEN

A nitroglicerinbél (NTG), mindmdig tisztdzatlan szGveti metabolizmus ttjan, az
ismert vazodilatdtor nitrogén-monoxid szabadul fel. Az irodalomban a szer
antiiszkémids hatdsdt a periférids, illetve a korondria keringésre kifejtett
hatdsaival magyardazzak, miszerint a preload és az afterload csokkentése, a
kollateralis kering€s serkentése €s a korondria szikiilet tagitdsa vezet az anginds
roham csillapoddsidhoz. Jelen kisérleteinkben azt a hipotézist vizsgiltuk, hogy
van-¢ a NTG-nek a vaszkuldris hatdsaitdl fiiggetlen kardioprotektiv hatdsa.
Kisérleteinket izolalt dolgozo patkdnysziv (ismert korondria kollateralis deficiens
faj) prepardtumokon végeztiik, igy kizarva a nitroglicerin periférids és a korondria
kollaterdlis keringésre kifejtett hatdsdt. A vaszkuldris NT'G-tolerancids, illetve a
nem tolerdns dllatokbdl izoldlt sziveket 10 perc korondria okkhiziénak, majd 3
perc reperfiizionak tettiik ki. A vaszkuldris tolerancidt 3 napig napi 3x100 mg/kg
NTG szubkutdn adagoldsdval értik el, s a tolerancia kialakuldsdt izolalt
aortagydri NTG-re adott relaxdciés valaszdval ellendriztik. A nemtolerdns,
olddszerrel kezelt csoportban (n=7) a korondria okkldzié az aorta dtdramlast (AF)
47x1.7 mlpercrdl 22.4=1.3 ml/percre csOkkentette, a bal kamrai végdiasztolés
nyomast (LVEDP) 0.58+0.08 kPa-r6l 1.86+0.07 kPa-ra emelte, mig a relativ
laktat dehidrogenaz (LDH) kiszabadulis 203+58 mU/perc/g volt. A NTG (n=7;
10-7 M, mely koncentricio az el6kisérletek sordn nem ndvelte a korondria
ataramlast és nem befolydsolta a szivfunkcidt) a korondria okkhizio alatt az AF-t
35.5%1.2 ml/percre (p<0.05) névelte, a LVEDP-t 1.42+0.05 kPa-ra (p<0.01), az
LLDH kiszabaduldst pedig 3020 mU/perc/g-ra (p<0.05) csokkentette. A tolerans
dllatokban a NTG hasonlé mértékii (AF:35.6x2.8 ml/perc, p<0.05;
LVEDP:1.43+0.09 kPa, p<0.01; LDH 44+29 mU/perc/g, p<0.05) antiiszkémias
hatast fejtett ki, mig az oldoszer hatdstalan maradt (AF: 16.6+0.3 ml/min;
LVEDP: 1.97+0.08 kPa; LDH: 126+44 mU/perc/g). Eredményeink alapjin
megillapithatjuk, hogy 10-7 M NTG a vaszkuldris hatdsatél fiiggetlen,
feltehetden direkt miokardidlis tdmaddspontd antiiszkémids hatdst fejt ki, mely
hatds vaszkuldris nitroglicerin tolerancidban is megtartott.

Témavezetd: Dr. Ferdinandy Péter, tudomdnyos munkatdrs

ELOADAS 12

CSONKA CSABA ES CSONT TAMAS AOK. V. é
SZAOTE Biokémiai Intézet

NAGYFREKVENCIAJU KAMRAI INGERLESSEL ES "NO-FLOW" ISZKE-
MIAVAL KIVALTOTT PREKONDICIONALAS OSSZEHASONLITASA 1ZO-
LALT DOLGOZO PATKANY - SZIVBEN: INTERAKCIO GLIBENCLAMID-
DAL

Kisérleteink célja a nagyfrekvencids kamrai ingerléssel és a '"no-flow"
iszkémidval kivéltott prékondiciondlds Gsszehasonlitdsa volt, kiilonds tekintettel
az ATP-szenzitiv K+-csatorna szerepére a két kiilonbozé mdédon kivaltott
prékondiciondlasban. Az izoldlt dolgozd patkdnysziveket (n=8 minden
csoportban) 5 perc sziinetekkel egyenként 3x5 percnyi kamrai ingerléssel (10 Hz,
600 ités/perc), ill. "no-flow" iszkémidval prékondiciondltuk, majd 10 perces
korondria lekdtéssel és ezt kovetS reperfiizidval teszteltiik a prékondicionalé és a
megfelelé kontroll kezelések hatdsdt. A nem prékondiciondlt csoportban a
korondria lekotés az aorta dtdramldsit [AF] 46.6+2.4-r61 13.7+1.7 ml/percre
csokkentette, a bal kamrai végdiasztolés nyomdst [LVEDP] pedig 0.53+0.05-ré1
2.02+0.07 kPa-ra emelte. A lekotést megeldz6 kamrai ingerlések ill. a "no-flow"
iszkémids periddusok az AF-t 25.1%2.3 ml/percre (p<0.001) ill. 27.3x1.4
mb/percre (p<0.001) emelték, és az LVEDP-t 1.3820.1 kPa-ra (p<0.001) ill
1.65+0.05 kPa-ra (p<0.05) csokkentették a korondria okkhizié alatt kiilén-kiilén.
Kisérleteinkben a  cromakalim  ATP-szenzitiv K+-csatorna nyité hatdsat
specifikusan blokkols, 10-7 M koncentricidji glibenclamide kivédte a kamrai
ingerlés védo hatdsat (AF: 20.3x2.3 ml/perc; LVEDP: 1.82+0.15 kPa), ellenben
nem befolydsolta a  "no-flow" iszkémidval elGidézett prékondicionilist (AF:
26.6x2.4 ml/perc (p<0.001); LVEDP: 1.60+0.07 kPa (p<0.01)). Megallapithatjuk,
hogy ~a  nagyfrekvencidjd kamrai ingerlés - hasonléképpen a "no-flow"
iszkémidhoz - prékondiciondlja a szivet, ellenben a szivizmot védé hatdsuk
mechanizmusa az ATP-szenzitiv K+-csatorna aktivacijdra vonatkozéan eltérs.

Témavezets: Dr. Ferdinandy Péter, tudomdnyos munkatars
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SZILAGY] ANNAMARIA ES VARKONYIT KATALIN AOK V. ¢
SZAOTE Elettani Intézet

A I\g(ﬁvuK}aDF’asp HORMON  (GH) IMMUNNEUTRALIZACIOJANAK
HATASA AZ ALVASRA PATKANYBAN

[smert, hogy a novekedési hormon (GH) szekrécidja alvasfiggd: a
legkifejezettebb GH-felszabadulds az elalvdssal vagy az elalvds utdni mély non-
REM-alvassal (lassdi-hullimu alvds) kapcsolatos. Patkdnyokon és embereken
végzetl vizsgdlatok kimutattik, hogy a novekedési hormon szekrécidjat serkents
hypothalamikus hormon, a GHRH fokozza az alvdst. A GHRH alvdsfokozo
hatdsa magyardzhatja az alvastiiggé GH-szekrécidt, de nem zdrhaté ki a GH
esetleges alvdsra gyakorolt hatdsa sem. Kisérleteinkben az alvds alakuldsdt
vizsgaltuk a szisztémds GH antiszérummal (nytilban termelt immunsavd) 16rt€nd
elimindcidja utdn. Regisztriltuk az EEG-t, az agyhdmérsékletet, €s a motoros
aktivitdst. Az dllatok kezelése kronikus intracardidlis katéteren keresztiil tGrtént.
Négy napon dt napi 23 6rdn keresztiil [12 6ra vilagos (nyugalmi) + 11 Jra sotét
(aktiv) szakasz] szdamitogépen regisztraltuk az alvds-ébrenléti aktivitast. Az
adatokat § s-enként értékeltiik. Az allatokat a vildgos periédus kezdete elGtt 1
ordval kezeltiik. Két patkdnycsoportot haszndltunk. Az elsd két nap mindkét
csoport fiziol6gids séoldatot kapott. A harmadik napon a kontroll csoportot (n=7)
semleges nydlszérummal, a kisérleti csoportot (n=7) GH-antiszérummal kezeltiik.
A negyedik napon ismét fiziologids sooldatot adtunk mindkét csoportnak. A
kontroll-szérum az alvist nem befolydsolta. A GH-antiszérum utan az EEG-ben a
non-REM-alvds alatti lassi-hullamu aktivitas dtmenetileg (1-2 dra) csokkent
(tlag+SE: -10.4x4.2 %, p<0.05). Mindkét alvdsstddium iddStartama enyhén
csokkent a GH-antiszérum alkalmazdsa utdni 12 6rds vildgos periodusban
(NREM-alvas: -6.7+0.7 %, REM-alvis: -2.420.5 %, p<0.05). Az éjszaka az alvas
a kontrolltdl nem kiilénbézétt. Egy nappal késébb a NREM-alvas ¢s a REM-alvas
a vildgos periddusban még mindig a kontrollérték alatt maradt. A csokkenés
elsdsorban a vildgos periddus kezdetén, normdlisan a legintenzivebb non-REM-
alvds idején volt kifejezett. Az eredmények arra utalnak, hogy a fiziolégias GH
szekrécio bizonyos mértékben hozzajarul az alvds fenntartisihoz, de a hidnya
nem okoz siilyos alvds-deficitet, Ujabb adatok szerint a GH hatdsit az alvésra az
inzulinszerd névekedési faktor-1 (IGF-1) medidlhatja.

Témaverzeld: (Obil Ferenc Jr. és Bodosi Baldzs

ELOADAS 14

VARKONYI KATALIN ES SZILAGYI ANNAMARIA AOK, IV. ¢,
s7ZAOTE Elettani Intézet

A SYMPATHICUS IDEGRENDSZER SZEREPE A REM-ALVASSAL
KAPCSOLATOS VERNYOMAS-VALTOZASOKBAN

Kordbbi vizsgdlatok kimutattdk, hogy patkdnyban a REM-alvds (paradox alvds)
alatt  fdzikus vérnyomds-ingadozdsok ¢és toénusos vérnyomds-emelkedések
figyelhetk meg. A patkdnyban tapasztalt valtozasok hasonléak az emberi REM-
alvds alatt leirt vérnyomds-valtozdsokhoz. Kisérleteinkben ép (kontroll)
illatokban (n=14), valamint kémiai sympathectomidt kovetSen (guanethidin-
monofoszfdt: GU, 50 mg/kg/nap 5 napon dt, n=14), és a nitrogén monoxid (NO)-
szintézis blokkoldsa (NG-nitro-L-arginin-metilészter: L-NAME, 20 mg/kg, n=7)
utdn  vizsgdltuk a  REM-alvassal kapcsolatos  vérnyomads-viltozdsokat.
Regisztriltuk az EEG-t, az agyhémérsékletet, a motoros aktivitdst, és - az
aortdba vezetett kronikus kaniil segitségével, - a vérnyomdst. A regisztralds 6
orin keresztiil, a 12 6rds vildgos periédus misodik felében tortént; a patkdnyban
ilyenkor a legyakoribb a REM-alvds. Az alvasstddiumokat és a vérnyomdst 8 s-
enként értékeltiik, ¢s minden dllathan meghatdroztuk a REM-alvast megelézd és
kovetd, valamint a REM-alvds alatti 4tlagos vérmyomds-gérbét. A kontroll
dllatokban az atlagos kézépnyomds (£SE) 101.9 = 1.3 Hgmm, a GU-csoportban
98.4 £4.8 Hgmm, az L.-NAME-csoportban 141.3 + 4.4 Hgmm volt a REM-alvist
megeldzd 3 percben. Az NO-blokkolds okozta hypertonia a regisztricié alatt
végig fennmaradt. A sympathectomia utdn az dtlagos vérnyomds a kontrolltél
nem Kiilonbozott, de nagyobbak voltak a spontédn ingadozdsok. A REM-alvis alatt
a kontroll allatokban a vérnyomds meredeken emelkedett. Hirom perc REM-
alvasra szdmolva a vérnyomds dtlagosan 5.5 = 0.7 Hgmm-rel haladia meg a
REM-alvist megel6z6 ¢éricket. Sympathectomia utdn a vérnyomds-emelkedés
elmaradt vagy enyhe volt: az dtlagos védltozas 0.8 = 0.9 Hgmm volt. Az L-NAME
utdn a vérnyomas a REM-alvis alatt szintén nem emelkedett (-1.1 = 1.1 Hgmm).
A REM-alvast kovetSen mindhdrom csoportban jelentds vérnyomas-csokkenést
figyeltink meg. Arra kovetkeztetiink, hogy a REM-alvdssal kapcsolatos
vémyomds-emelkedést dontSen sympathicus hatds medidlja. Feltételezziik, hogy
az NO-blokkolds utdni hypertonia regulatérikus ton a sympathicus aktivitds
csokkenésct okozza, és ezért nem emelkedik a vérnyomas REM-alvis alatt.

Témavezetd: Obél Ferenc Jr. és Bodosi Baldzs
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FOGEL KRISTOF AOK IV.
SOTE II. sz. Anatomiai, Szdvet- és Fejlédéstani Intézet

HYPOTHALAMO-RETINALIS KAPCSOLAT PATKANYBAN

A retino-hypothalamicus pdlya létezése két évtizede bizonyitolt tény. Azonban
hypothalamo-retinalis 6sszekottetésre vonatkozd adatok ellentmonddak. Sprague-
Dawley patkidnyok saggitalis hypothalamus metszeteiben olyan vasoactiv
intestinalis polypeptid (VIP) tartalimi idegrostok figyelhetdk meg, amelyek a
nucleus suprachiasmaticusbél (SCH) és felette fekvd teriiletrSl erednek, és a
chiasma opticumban és a nervus opticusokban futé dorso-medialis koteget
alkotnak. Szem eltdvolitdis (enucleatio) utdn két hoénappal ez a rostkéteg
kifejezettebb lett, és VIP tartalmd idegsejtek jelentek meg a  nucleus
supraopticusban  (S0O) ¢és  paraventricularisban  (PV), a kontrollban is
megfigyelhetd SCH-ban elhelyezkedd perikaryonok mellett. Ez arra utal, hogy az
enucleatio utdn pozitivva valt SO és PO idegsejtek axonjai, a SCH-bdl szarmazdk
mellett, a szemhez futnak. Wheat germ agglutinin (WGA), egy retrograd tracer,
ivegiestbe valé beaddsa utdn négy nappal ugyanezen a teriileten jellt sejteket
lehetett megfigyelni. Ot hénappal az enucleatio utan, amikor a nervus opticusban
futd centripetdlis rostok elpusztulnak, a hypothalamusba adott phaseolus vulgaris
leucoagglutinin  a nervus opticus néhany rostjdban megjelenik. Ezen
megfigyelések aldtdmasztjadk egy hypothalamo-retinalis kapcsolat létezését, és
hogy ez a palya VIP tartalmd. '

Témavezeto: Dr. Koves Katalin
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DR. FELSZEGHY ENIKO

DOTE Gyermekklinika

§ZERUM-LIPID  ERTEKEK — VALTOZASA MYELOPROLIFERATIV

BETEGSEGEKBEN

Az utébbi években egyre tobb adat sz6l amellett, hogy a malignus betegségek ¢és
a koleszterin-, illetve a lipoprotein anyagcesere kézott €rtékelhetd kapcesolat van.
[ vizsgdlatok koziil diagnisztikusan is kiecmelhet§ a koleszterin szint csokkenése
primer és madsodlagos myelofibrozisokban. Hasonl6képpen csékken a HDL - és
az LDL-koleszterin szint is. A triglicerid szint ezzel szemben szignifikdnsan
magasabb ezekben a csoportokban. 41 primer és 16 polycythaemia verat kvets
myelofibrozisos beteg szérum-koleszterin csokkenése szignifikdns volt (3.7 ill
33 mM 76 egészségesben észlelt 5.2 mM értékhez viszonyitva). A kovetéses
vizsgdlatok szerint is értckelhetGek ezek az adatok és a terdpidval parhuzamot
mutatnak.

Témavezetd: Dr. Kiss Attila DOTE 11. Belklinika
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TOTH JUDIT AOK V.
SOTE Sebészeti Tanszék, Szt. Janos Korhaz

PRIMER HEPATOCELLULARIS CARCINOMABAN SZENVEDO BETEGEK
MAJKERINGESENEK VIZSGALATA

A primer hepatocellularis carcinomiban szenvedd betegek majkeringésére
vonatkoz6 adatok jelenleg még hidnyosak és sokat vitatottak. Mi vizsgdlataink
sordn az arteria hepatica és a vena portae vériramlisdnak intraoperativ mérésct
ultrahangos dramlasmérd segitségével végeztiik. Az arteria hepatica 0,37+1/min-
es normil alapértékéhez viszzonyitva a hepatocellularis carcinomds betegek
dramlasértéke 0,55+re emelkedett. (p 0,01). A vena portac vérdramlisa
0,61+1/min-r1 0,47+1/min-re csokkent (p 0,01). Az afferens méjkeringés
ellentétes irdnyii viltozdsainak kdvetkeztében a teljes hepaticus vérdramlds nem
mutatott szignifikdns valtozdst. A hepatocellularis carcinomis betegeknél az
arteria hepatica vena portachoz viszonyitott dramldsdnak ardnya 1,32+4-re
emelkedett, ami a normal alapériék kétszerese. (0,66+1/min). A resectio utan ez
az énték gyakorlatilag nem véltozott. A mdjresectio a portalis véna dramlisiban
sem okozott szignifikdns vdltozdst, bar a teljes hepaticus vérdramlds
szignifikdnsan csokkent (p 0,01). Az art. hepatica dramldsdnak ardnyéban
megfigyelhet6 kifejezett emelkedés valészinileg a carcinoma okozta vena portae
aramliscsokkenésének tulajdonithaté, melyet az ér intrahepaticus dgainak
infiltratiojdval és kompressziGjdval magyardzhatunk. Az els6 eredményeink
alapjdn gy tinik, hogy a két keringés arinya a hepatocellularis carcinomas
betegek mdédosult keringésének diagnosztikus eszkoze lehet, mert pl. UH és
Doppler UH diagnézis sordn talilt hyperechogén vagy hypoechogen mijgéc
novekedett art. hepatica dramlés és csokkent vena portae dramlds mellett felveti a
malignus méjtumor gyanujat.

Témavezetd: Dr. Jakab Ferenc
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SOTONYIPETER AOK V.

SOTE IL sz. Patholégiai Intézet, SOTE Transzplanticids és Sebészeti Klinika
A HAEMODIALYSIS ~ CAPILLARISOK REGENERACIOJANAK
(GSSZEHASONLITO VIZSGALATA

Az irodalmi adatok alapjan az Egyesiilt Allamokban krénikus haemodialysis
programban  1év6 betegek haldlozdsi ardnya az eurépai centrumokkal
psszchasonlitva magasabb. Ez valészinfleg azzal az ameriakai gyakorlattal
magyardzhatd, hogy a dialysisnél alkalmazott capillarisokat nagyobb szdmban
regenerdljak, mint médsutt,

Vizsgilatainkban perecetsavval (PCA) regenerdlt capillarisok tulajdonsidgait
tanulmanyoztuk transzmisszids-, scanning elektronmikoszkop, réntgen spektrum
elemanalizis, immunhisztokémia, morpholdgiai, illetve gélelektroforézis és
infraspektrofotometria mddszereivel. Kontrollként még nem haszndlt, eredeti
illetve egyszer hasznalt capillarisokat hasonlitottunk 6ssze tobbszor haszndlt és
regeneralt, valamint csak regenerdlt capillarisokkal. A kisérletek eredményei azt
igazoltdk, hogy a regenerdlds kémiai folyamata a capillaris belsé feliiletét
kdrositja, a vér alkotéelemei a feliiletre - kémiailag deformaltan - kicsapddnak,
igy az ismételt kezelések sordn hapténként, illetve antigénként szerepelhetnek. Ez
magyardzhatnd a betegek egy részénél észlelheté hideg isoagglutinin titer
emelkedését, tovdbbd a kicsap6dd fehérje természetii anyagok a capillaris
feliilletét  jelentGsen csokkentik, ezzel kedvezdtleniil befolydsolhatjdk a
haemodialysis hatdsfokat.

Témavezets: Dr. Jaray Jend, prof. dr. Kddiar Anna
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TOVARIJOZSEF ELTE TTK V. évfolyam, biologus
SOTE 1. Pathologiai és Kisérleti Rakkutatd Intézet

SZINUSZOIDALIS HEPARAN SZULFAT PROTEOGLIKAN SZEREPE MAJ
METASZTAZIS KIALAKULASABAN

Az erek bazdlis membranja meghatdrozo szerepet jatszik a tdvoli metasztazisok
kialakuldsdban. A bazdlis membrdn cgyfelSl gdtat jelent a tumorsejtek szdmara az
extra- és az intravazdcio soran, masfeldl az egyes bazdlis membrin komponensek
adhézids sajalsaga szerepet jdtszhat a szervpreferencia kialakuldsaban. Célunk az
volt, hogy megvizsgdljuk, milyen szerepet jatszik a hepardn szulfdt proteoglikan

(IISPG) a mijpreferencia  kialakuldsiban. A kisérletek sordn  magas
metasztatizalé képességi Lewis lung karcinéma tumorvonalat (3LL-HH)

hasznaltunk. amelyek elsGdlegesen a mdjba kolonizdlnak. El6zetesen kiilonbézg
bazalis membrin komponensek elleni poliklondlis ellenanyaggal (anti-laminin,
anti-fibronectin, anti-HSPG) kezetltiik az dllatokat, majd intraarteridlisan oltottuk
be a tumorscjteket. Az antitestek kozil a HSPG-vel specifikusan reagdld
cllenanyag szignifikdnsan csékkentette a mdjba t6riénS kolonizdciGt. Az anti-
HSPG kolonizicié-gatlé hatdsdnak magyardzatara in vitro adhézids €s migracios
teszteket végeztiink. Ezek alapjan a 3LL-HH sejtek kotSdnek a mdjbol izolalt
HSPG-hez, és ez a kotddés gatolhaté az anti-HSPG-vel, mig a proteoglikdnra
kemotaktikus aktivitds nem volt kimutathaté. Ezek az eredmények azt mutatjdk,
hogy a szinuszoiddlis HSPG adhézids tulajdonsdgdnak van fontos szerepe a
szervspecifikus metasztdzis kialakuldsdban.

Dr. Paku Sandor

Témavezeld:
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pOR ERZSEBET AOK V., é

SZAOTE Gyermekgyodgyaszati Klinika

GENO-. r’z_s PHENOTYPUS OSSZEFUGGESEK ELEMZESE
DUCHENNE/BECKER PROGRESSIV [ZOMDYSTROPHIAKBAN

Bevezet€s: Az X-chromosomdhoz kotowt, recessziven 6roklédé  Duchenne
(stilyos) u, Becker (cnyhébb) progressiv izomdystrophia az esetek kb. 2/3-4ndl a
dystrophin-gén  (Xp2l) deletiojira vagy duplicatiojara vezetheld vissza,
kovetkezményes dystrophin-protein synthesis zavarral. A deletiok két dn. forré
pont teriiletén halmozédnak.

Célkitizés: A geno- ¢és  phenotypus  Osszefiiggésének  vizsgdlatival

prognosztikai mutatokra kivantunk kdvetkeztetni, a frame-shift hypothesis
helyességét a klinikdnkon kezelt betegek esetében vizsgilni.
Beteganyag ¢s mddszer: 78 progressiv izomdystrophidban szenveds beteg adatait
vizsgaltuk. A genotypus vizsgilata leukocytdkbdl tisztitott DNS-en polymerase
lincreakeid (PCR) technikdval tortént. Analizdliuk a myopathids betegek exoi-
dcic[ioil._ a deletiés és non-deletids esetek ardnyat, a deletiok terjedelmét és
localisatio  szerinti  megoszlisit. A molekuldris  genetikai  adatokat
dsszehasonlitottuk a klinikai képpel. Chi-négyzet teszttel korrelacidt szamitottunk
a L()l}ik()csiha keriilés (IV. stddium) életkora &s a deletio kiterjedése kdzoit.

Eredmények ¢s kovetkeztetések: A 78 myopathids beteg koziil 35 bizonyult
dystrophin-gén exon-deletidsnak (45%), 43 non-deletiésnak (55%). A deletiék
tobbsége a gén uin. mdsodik téréspontjandl, a 3' véghez kézel helyezkedett el
Duchenne €s intermedier tipus esclén a deletick nagyobb része "out-of-framc”l
mig ].-%cckcr dystrophidban "in-frame" tipusi volt. Nem volt szigniﬁkén;
Gsszelligges az exon-deletiok kiterjedése és a klinikai silyossig kozot (r = 0.17
= 0.30), tehdt a klinikai phenotypus cnyhe vagy siilyos voltdért inkibb ai
kl'lﬂulill()ll cxon-deletick  "in-frame" vagy out-of-frame” volta a felelds.
Vizsgalataink megerésitették Monaco és mts.-i (1988.) frame-shift hypothesisét.
{t‘.\'/. IQ €s a deletiok kiterjedése ill. lokalizdcija nem mutatott szignifikans
gaszc:/f(i)i)ggésl. A Duchenne-csoporthél 4 beteg volt imbecillis (IQ<50), 7 debil (IQ
1 A Duchenne és Becker izomdystrophidkban a geno- és  phenotypus
osszehasonlité analizise prognosztikus hasznossdginak bizonyult. |

[émavezets: Dr. LadszI6 Aranka egyetemi tanar

Dr. Endreffy Eméke tudoményos f6munkatérs
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NADASIEDIT AOK VI
POTE Gyermekklinika

INDUKALT ABORTUMOK KROMOSZOMA-VIZSGALATA

A kromoszoma-rendellenességek fogamzdskori incidencidja nagysidgrendekke]
nagyobb, mint a sziletéskori prevalencia. Indirekt kovetkeztetések szerint
legalibb minden tizedik conceptio kromoszéma-rendellenes zygotit eredményez,
az ¢lvesziilotteknek azonban a rendellenes magzatok elvetélése kdvetkeztében
mar csak 6 ezreléke ilyen. Ez a renkiviil hatékony természetes szelekci6, amit
jelez a spontdn abortumokban talilhaté 30-60%-os aneuploidia-gyakorisag,
részleteiben nem ismert, holott mind a magzati ancuploidia cytogenetikai
sajatossdgainak, mind a kisér6 maternalis paramétereknek a megismerése
gyakorlati elénnyel jarhat.

A probléma megkozelitésének elsé Iépéseként megfeleld modszerhez
kivantunk jutni indukdlt abortumok cytogenetikai feldolgozasara. Jelen
eladdasban a mdodszer bedllitdsa sordn szerzett tapasztalataimrol kivdnok
beszdmolni.

Megallapithaté volt, hogy

1./ a chorionbiopsids anyag fcldolgozasara ajdnlott cljards alapmddszerként
sikerrel alkalmazhato,

2./ a feldolgozds sikerét leginkabb az abortum megfeleld részleteinek adequall
kivdlasztasa és a hypotonizdlt anyag targylemezre cseppentése befolydsolja, '
3./ az altalam bedllitott modszer alkalmas, mind az eredeti célt jelentd kérdések

tanulmdnyozdsdra, mind chorionbiopsids anyagmintdk diagnosztikus céli
feldolgozasdra.
Témavezeld: Prof. Dr. Kosztolanyi Gyorgy
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DUBRAVCSIK ZSOLT, AOK. V. é.
SZAOTE Anatémiai Intézete

A TRANSZKRIPCIOT SZABALYOZO C-FOS PROTEIN NEURONALIS
EXPRESSZIOJA AKUT EPILEPSZIAS GORCSOK SORAN, PATKANY
AGYKEREGBEN.

A celluldris c-fos onkogén sejtmag-proteint kddol, mely szintézise utin a
sejumagba vandorol ¢s a c-jun fehérjével képzett heterodimerek révén gén-
transzkripciot aktival. A c-fos fehérje szintézise ¢és sejtmagba  t6rténd
transzlokdcidja a fehérje immunhisztokémiai kimutatasdval igen j6l kimutathaté
¢és nyomon kovethetd. A kdzponti idegrendszer neuronjaiban a c-fos expresszidja
kiilén(¢le ingerekkel indukdlhaté: a retindban fényingerck, a hypothalamusban
mellékvese kiirtdsa, az agykéregben novekedési faktorok injekcidja okoznak
kiterjedt, neurondlis c-fos expresszidt. Kisérleteinkben a neocortexben kiviltott
fokdlis epilepszids gércsok hatdsdt vizsgaltuk. A c-fos protein és neurondlis
calbindin egyidejdl immunhisztokémiai kimutatdsdval a gércsfolyamatban részt
vevG neuronokat préobdliuk karakterizdlni. Kisérleteinkben altatott Wistar
patkdnyok frontalis neocortexének felszinére 20 mM 4-aminopiridint tartalmazé
fiziologids sooldattal atitatowt fibrinszivacsot helyeztiink. Az EEG-t eziistvégi
elektrodokkal regisztraltuk I orin 4t. A kisérlet végén az 4dllatokat
paraformaldehid tartalmd fixalo oldattal perfundaltuk és az agybél frontalis siki
metszeteket  készitettiink. Metszeteinket poliklondlis c-fos és monoklondlis
calbindin antitesteckkel inkubdltuk. A kezelés oldaldn c-fos expresszidt figyeltiink
meg a neocortex és prepiriform cortex minden rétegében. A subcorticalis
struktirdk kozil a nucleus reticularis thalami dorsalis része, a claustrum, az
amygdala egyes magjai és a medialis habenula tartalmaz immunoreaktiv
neuronokat. Az aklivalt neocortex és a prepiriform cortex necuronok kisebb
populicidja calbindin pozitiv sejt. A kontralaterilis necocortexben elszortan c-fos
pozitiv neuronok talilhaték. Eredményeink arra utalnak, hogy a géreskeltd hatdsi
4-aminopiridin tartésan aktivdlja az agykéreg neuronjait. Az ellenoldali
agykéregben és a subcorticalis struktirdkban taldlhaté immunreaktiv neuronok
valoszintileg szinaptikus ingerlés révén aktivalédtak. A calbindin pozitiv gitlé
neuronok c-fos expresszidja arra utal, hogy az elhizédé neuronalis hiperaktivitds
a neocortex neuronhdlézataiban tartés vdltozasokat hoz létre.

Témavezets: Dr. Mihdly Andrés egyetemi docens
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GABOR VON BOLCSHAZY, SZIGORLO ALLATORVOS
Allatorvostudomdnyi Egyetem Budapest, Elettani és Biokémiai Tanszék
AZ INTENZIV KONZERVATIV INZULINTERAPIA ALKALMAZASA
ALLATORVOSI VONALON

Allatorvosi vonalon mind a mai napig a konzervativ insulinterdpia kerii]
alkalmazisra. Ez az egyre novekvé tulajdonosi igényeket egy korszerii és hatdsos
kezelés irdnt nem képes kielégiteni. Ehez tdrsul, hogy a rossz etetési szokésok
miatt a D.M.-os kedvtellésbdl tartott dllatok szdma egyre nd. Kisérletemben
megprobdltam a humdn orvosldsban alkalmazott intenziv kongervativ terdpict
dllatorvosi vonalra adaptdini.

A kisérletet 40 nyillal végeztem, melyck egy egészséges kontroll, egy
kezeletlen, egy konzervativan kezelt és két intenziven kezelt csoportra lettek
felosztva.

A D.M.-ot alloxdn addsdval valtottam ki, itt mellékesen tapasztaltam, hogy a
human kisérletileg ajdnlott lassi i.v. cseppinfuziés adagolds kontraindikalt:
¢rroncsolds miatt az dllat elpusztul, viszont a gyors i.v. injekei6 eredményes és
mellékhatds nem tapasztalhato.

Négy kérdésre kerestem kisérletemben vilaszt: [, lehet-e az
konzervativ insulinterdpidt az dllatgydgydszatban is eredményesen alkalmazni? 2.
eléfordul-e a hajnali jelenség az dllatokndl is? 3. lehet-e D.M.-o0s anyadllatokat
eredményesen vemhesiteni és elletni? 4. lehet-e a glikilt fehériék (itt GHb) mért
paramétereit az dllatgydgydszatban a D.M. kezeléséhez haszndini?

A kiscrlet kiértékelése utin a kovetkezdket dllapitottam meg: 1. A
kérbonctani-, klinikai eredmények, a mért vércukorériékek, a testtomeg alakuldsa
igazoltak, hogy az intenziv kezelés sokkal eredményesebb az iddig alkalmazott
konzervativ kezelésnél, az intenziv kezelés alkalmazdsa az dllatgyégydszatban is
sikeres lesz. 2. A hajnali jelenség az dllatgybgyaszatban is egy figyelembe
veendd jelenség, mely az dllatokban is eléfordul. Az eddig alkalmazott Somogyi-
hatdsra torténd kezelés kontraindikalt, mivel ott tilzott insulinbevitelre alakul ki -
kompenzacio révén - a hyperglykaemia, a hajnali jelenségnél viszont til kevés a
bevitt insulin, ezért alakul ki a reggeli hyperglykaemia. 3. egy Jo,
normoglykaemids bedllitds mellett lehet az dllatokat vembhesiteni és egészséges
utédokat elletni, ami az allatgyogydszatban az iddig alkalmazott konzervatiy
terapiaval nem volt, vagy alig volt lehetséges. 4. a megfelel§ adaptdlas utdn a
glikdlt fehérjék (f6leg GHb- glikalt haemoglobin) alkalmazdsa a D.M.-os dllatok
kezelésében jé  lehetdséget fog nydjtani a normoglykaemids bedllitds
ellendrzésében, és a D.M. korai felismerésének rutindiagnosztikdjdban.

intenziv

Témavezetdk:

Dr. Fovényi Jozsef oszt.vez f6orvos Péterffy Kérhaz, c. egyetemi docens

Dr. Rudas Péter, tanszékvezeld egyetemi tandr, Elettani és Biokémiai Tanszék
Dr. Oppel Kldra, egyetemi adjunktus

Dr. Vetési Ferenc, tanszékvezetS egyetemi tandr, Kérbonctani Tanszék
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$ZAZADOS MIKLOS AQK V.
POTE Gydgyszertani Intézet

A CAPSAICINRTX ERZEKENY ROSTOK SZEREPE A LOKALIS
KERINGESSZABALYOZASBAN PATKANY ALSOVEGTAG PERFUZIOS
MODELLEN :

A capsaicin segitségével sikeriilt felderiteni, hogy a szenzoros neuronok mintegy
50%-a olyan idegvégzidésekkel rendelkezik, melyek kettds funkciojiak, azaz
nem csupin mint nociceptiv afferensek mikddnek, hanem helyi szoveti
vilaszokal kivdlté végzddésekként reflex nélkiili idegszabdlyozds alapelemét
képezik pl. lokélis vaszkuldris vdlaszok kivéltdsiban. Végzddéseikba] antidrémos
izgatdsra vagy capsaicin hatdsra CGRP és SP szabadul fel, melyek vazoaktiv
anyagok. A mikrocirkuldcié idegi szabdlyozdsinak farmakoldgiai vizsgdlatat
neheziti, hogy a kivaltott szisztémads vérnyomds véltozasok elfedhetik a direkt
érhatasokat, ezért ezen vizsgilatokhoz perfizids ecljdrdst dolgoztunk ki. A
capsaicin un. direkt érhatdssal rendelkezik, mely [étrejon  paraszimpatikus,
szimpatikus valamint ganglionblokkoldkkal eldkezelt allaton is. Kisérleteink
celja az volt, hogy adatokat nyerjiink ezen hatdsok 1étrej6itében az azdta j6részt
kidolgozott szenzoros effektor rendszer szerepére vonatkozdan,

Kisérleteinkhez 250-350 g-os Wistar patkdnyokat haszniltunk. Az allatokat
100 mg/kg i.p. thiobutobarbitallal (Inactin) altattuk. A perfiziés pumpa egyik
végeL a jobb a. carotisba a mdsik végél a jobb a. iliacaba kotottiik. A kaniilben a
vérataramlast perfiizics pumpaval (Masterflex) 3ml/perc-en tartottuk, mikézben a
perfiizios nyomdst T eldgazdson keresztiil regisziraltuk. Az anyagokat a perfizids
kaniilon keresztiil i.a. adtuk. A mikrocirkuldciés lézer doppler vérdtiramlismérg
(Moor Instruments, Ltd.) egyik szonddjat a talp bdrére, mig a madsikat a comb
izomzatdra helyeztiik. Az dllatok egy csoportjandl (n=6) eldzetesen (1 hét)
atmetszettiik a n. fernoralist, n. genitofemoralist és a n. ischiadicust. Az i.a. adott
capsaicin a lalp bérében dtaramlds fokozédist, mig a4z izomban gyors dtmeneti
tokozodas utdn jéval tartésabb dtaramlas csékkenést hoz Iétre. E hatasokat az i.v.
adott 1 g/kg capsaicin analdg reziniferatoxin (RTX) teljesen megsziinteti. A
mikrocirkuldcié valtozdssal egyidben a capsaicint nagyobb dézisban adva (1, 3
g) jelentds mértékd perfiizios nyomdsemelkedés, a vérnyomasban pedig
csokkenés kovetkezik be. Az RTX ezen valtozasokat is blokkolja. A capsaicin
dozisit emelve a mikrocirkulicié fokozédds mértéke dézisfiiggen né. A
capsaicin-receptorral asszocialt kation csatornikat blokkold ruthénium véréset
alkalmazva az dtdramlds gitolhaté. Az acetilkolinnal kivilthaté vazodilaticiét és
perfiiziés  nyomascsokkenést azonban RTX nem gatolja. A krénikus
t_ficgdlmelszés a capsaicinre létrejové mikrocirkuldcié valtozasokat csokkenti.
Ezek alapjdn feltételezhetd, hogy az érhatdsok létrejotiében capsaicin receptor
vesz részt.
Témavezets: Dr. Pérszasz Robert egyetemi tandrsegéd,
Dr. Szolcsanyi Janos egyetemi tanar
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KUMANOVICS GABOR AOK V.
POTE Biokémia Intézet

AZT ALTAL INDUKALT CARDIOMYOPATHIA PATKANYBAN

A leghatisosabb AIDS gy6gyszerek (mint amilyen az AZT is) olyan nuklotid-
anal6gok, amelyek a HIV reverz transzkriptazt gitoljak, ezzel megakadilyozva a
virus replokdcidjit. Azonban potencidlisan a humin DNS polimerdzt is
gatolhatjdk ill. a humdn genomban mutdcidkat és delécidkat idézhetnek eld. A
mitokondridlis genom kiilondsen sériilékeny ebbdl a szempontbol, mert hidnyzik
a DNS-reparild rendszere, és az AZT metabolitok nagy affinitdssal kotGdnek a
mitokondridlis DNS-polimerdzhoz. Mivel a mitokondridlis DNS (mtDNS)
kédolja a légzési komplexek elemeit, a genom barmely sériilése a sejt oxidativ
energiatermelését kdrosithatja. A csokkent energiatermelés miatt f6leg a nagy
cnergiaigényii szovetek, mint a vdz- és szivizomzat sériilhetnek, mindez
myopathia és cardiomyopathia kifejlodéséhez vezethet. Kisérleteinkben fejlddd
patkinyokat kezeltiink AZT-vel. amely kezelés meglepden gyorsan EKG-val jal
felismerhetd szivkdrosodds kialakulisdhoz vezetett. A legtébb esetben az
elviltozds irreverzibilisnek bizonyult, mert a kezelés abbahagydsat kovetGen csak
kisfokd  javuldst  lattunk. A kezelt  dllatok szivizmarol  készilt
elektronmikroszkopos felvételeken a mitokondriumok  szdmanak csikkencse,
alakjanak és felépitésénck kdrosoddsa volt megfigyelhets. A szivizomszovetekbdl
t6rtént enzimaktivitds-mérések a respiratorikus komplexek (NADH-cytochrom ¢
oxidoreduktdz és cytochrom oxiddz) aktivitdsdnak csokkenését mutattdk, az
elvégzett anyageserevizsgilatok pedig a foszfokreatin-szint  csokkenésen
keresztiil a szabad intracelluliris ATP/ADP ardny csokkenésére utalnak. A
mitokondridlis DNS-ben deplécick és delécidk irhatok le, amely tény
megmagyardznd a kirosoddsok irreverzibilis jellegét. A genomkirosodds az
oroklédés veszélyét is magaban  rejti. Osszefoglalva: az AZT-vel kezel
patkdnyokban a kialakult cardiomyopathia a mitokondridlis struktira &s az
energiatermeld  folyamatok  kdrosoddsanak  a kovetkezménye, amelyek
kifejlodéséért az AZT-indukalta mitokondridlis genomsériilések tehetdk felelGssé.

Dr. Siimegi Baldzs egyetemi tanér
Dr. Sipos Katalin orvosgyakornok

Témavezetd:
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LOVAS GABOR AOK V.
sOTE Lsz. Anatomiai,
[,aboratérium

Szovet- és Fejlddéstani Intézet Neuromorfoldgiai

A NUCLEUS PERIFORNICALIS PROJEKCIOJANAK VIZSGALATA

A nucleus perifornicalis a hypothalamus medidlis €s lateralis része Kkozott, a
fornix felett elhelyezkedd sejtcsoport.  Kisérletiink célja a  nucleus
serifornicalisbol eredd axonok célteriileteinek lokalizdldsa volt. Ennek a
rendkiviil kis agyi régidénak a funkciondlis megitélése a szakirodalomban nem
egységes, de felichetSleg a vegetaliv idegrendszer szabalyozdsi rendszerében
lehet szerepe. A teriilet projekcidjanak vizsgdlata 1gy kozelebb vihet a funkcio
megértéséhez.

A vizsgalatra a Phaseolus vulgaris leukoagglutinin (Pha-L.) palyajeldlési
metodikdt védlasztottuk. Ezzel a modszerrel a jelolt neuronok axondlis projekcidja
kovethetS. A feloldott jeldls fehérjét (Pha-L) mikroiontoforetikusan, 10 perces
beadassal juttatiuk a mag teriiletére, majd 12 nap tilélés utdn Zamboni fixdloval
perfundiliuk az agyakat. A fehérje kimutatdsdra biotinnal konjugdlt ellenanyagot
hasznaltunk, amelynek kotédéséi avidin-biotin peroxiddz mddszerrel tettiik
lathatova. Az eredmények értékeléséhez a preopticus area és a nyiltveld kozott
teriiletr6l 50  m-es fagyasztomikrotomos és vibratomos metszeteket készitettiink.

Témavezetd: Dr. Palkovits Miklos
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SCHMIDT ILDIKO AOK VI, SZABO LILLA AOK IV.
DOTE Anatémiai Intézet

A HYPOGLOSSUS MAG SZERKEZETE BEKABAN

Békdban a n. hypoglossus (nXII) a nyelvet mozgatd protractorokat, retractorokat
és bels6 nyelvizmokat idegzi be. Kordbbi vizsgdlatok a trigeminus-facialis
magkomplex esetében igazoltdk, hogy az eltérd miikodésii izmokat elldts
motoneuronok a magon beliil musculotopids lokalizdciét mutatnak és az eli€rd
mikodéshez kiilonbozd dendritmorfolégia rendelhetd. Kisérleteinkben azt
vizsgdltuk, hogy vajon ez a megallapitds igazolhaté-e a nXII magja esetében is,
Intraaxondlis kobalt lysin transzport segitségével megjeldltiik a nX1I ered§ sejtjeit
és az egyes izmokhoz tartozé motoneuronokat, majd az igy feltiintetett idegsejtek
magon beliili elhelyezkedését és az egyedi neuronok denedritfdjat rajzoltuk ki
camera lucida segitségével. A rajzokat grafikus tibla segitségével szdmitégépbe
vittiik és egy kontiir- illetve egy fa-rekonstrukcids program segitségével allitottuk
eld a hypoglossus mag és az egyedi neuronok harom dimenzios képét.

Eredményeink szerint hdrom subnucleus kiiloniil el a magon belill: lateralis,
medialis és intermedier. A protractor izmokat ellité motoneuronok a medialis, a
retractorokat innervdlok a lateralis, mig a bels6 nyelvizmokat beidegzdk
legnagyobb része az intermedier sejtoszlopba lokalizdlédnak. A Kkiilonbozd
funkci¢ji izmokat beidegzG motoneuronok qualitativ morfoldgiai  jegyek
(dendritarborizdcio kiterjedése és irdnya, axon-eredés, perikaryon alakja) alapjdn
is elkiiloniilnek egymadstél. A dendritarborizdciéban felismerhetd kiilonbségeket
semiquantitativ mddon adbrdzoltuk poldrhisztogrammok segitségével. A
quantitativ paraméterek azt mutattdk, hogy a legnagyobb felszind sejttesttel a
retractorok rendelkeznek, a perykaryon legnagyobb és legkisebb atmérSjénck
ardnya - ami a sejttest alakjardl ad informaciét - ugyancsak a retraktor csoportban
a legnagyobb. A dendritfa siilypontcloszldsa azt mutatta, hogy dorsoventralis és
mediolateralis irdnyokban a retractor csoport kiilonbozik a mdsik két csoport
sejtjeit6l. Az elagazdsi pontok szémitél mért tdvolsiga a retractor csoportba
tartozé, a musculus sternohyoideust beidegzé motoneuronoknal volt a
legnagyobb. A t&bbi vizsgdlt paraméter esctében, igy a dendritelagazddési- €s
végpontoknak a sejttest kozéppontjatél mért 4tlagos tdvolsdgdban, az eredd
dendritek szdmdban nem volt szignifikdns kiilénbség a hdrom csoport tagjai
kozott.

Eredményeink alapjdn megdllapithaté, hogy a hypoglossus mag specialis
somatotopidval rendelkezik. A kiilonh6zé funkcidji motoneuronok mind
qualitativ, mind quantitativ jegyek alapjan elkiilonithet6k egymadstol. Ezek az
eredmények arra utalnak, hogy az eltérd mikodésért felelGs neuronok szinaptikus
bemenete kiilonbozik egymadstol

Témavezetd: Dr. Matesz Klara
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REISCH ROBERT AOK IV.
SOTE L Anatémiai, Szévet- és Fejlodéstani Intézet

A SINUS CAVERNOSUS MIKROSEBESZI ANATOMIAJA

A sinus cavernosus anatémiai felépitését vizsgdliuk, kiilonos tekintettel annak
mikrosebészeti jelentGségére. 5 kaddverbdl kiemelt blokkot (50 db.) vizsgédltunk,
érfeltoltéses, corrosios és szdvettani modszerekkel. A készitménycket az erck
lefutdsa, a vénds dOsszekotletések és az dthaladé agyideg képletek topogrifiai
elhelyezkedése szempontjdbol értékeltiik. Az artéria (a.) carotis interna
intracavernosus Aagrendszere, az erek lefutdsa ¢és varidciés lehetdségei a
kovetkezdk: truncus meningohypophysealis (100%), és annak dgai: a. rami
tentorii (100%), a. meningealis dorsalis (86%), a. hypophysealis inferior (78%);
a. sinus cavernosus inferior (80%); a. capsularis Mc Conneli (66%); és az a.
ophtalmica, mint intra- (20%) €s extracavernosus (80%) dg. A sinus cavernosus
vénids Osszekottetései kozil elsGsorban a plexus basilarist taldltuk kifejezetinek.
Az egyes dthaladé agyidegek szdmtalan variacioban helyezkednek el (gyakran az
irodalmi adatokban leirtaktél eltérSen is). Ezen artéridk, véndk és agyidegek
topographiai viszonyainak ismerete az egyre fejl6d6 minimalis invaziv
idegsebészeti technika szempontjibdl elengedhetetleniil fontos.

Témavezetd: Dr. Fehér Erzsébet, dr. Patonay Lajos
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DR. GEREBEN BALAZS ALLATORVOS—DOKTOR
Allatorvostudomaényi Egyetem, Elettani és Biokémiai Tanszék

PAJZSMIRIGYHORMONOK ~ KINETIKAI VIZSGALATARA ALKALMAS
PRIMER CSIRKE EMBRIO AGYSZOVET TENYESZETEK JELLEMZESE

Célunk olyan kisérleti rendszer kifejlesztése volt, aminek segitségével a tiroxiy
(T4) és a trijédtironin (T3) celluldris folyamatai sejttipus-specifikusan kévetheté)
nyomon csirke neuronokon, ill. glia sejteken. 8 napos csirke embrid
telencephalonjabdl neuron-dis tenyészeteket hoztunk létre poli-L-lizinen (pl)
tovabba glia kultdrdkat alakitottunk ki I-es tipusd kollagén-en (k-1) és jellemeztiik
azokat.

A tenyészetek morfoldgiai  vizsgalatit indirekt-immunfluoreszcencidval
kimutatott se jtvdzalkoté markerek: -tubulin- (kl6n: TU-01), mikrotubulusho;
tarsult 2-es tipusi fehérje- (Mapg, poliklon.), neurofilament- (NN-18), vimentin.
(Vim-3B4), savanyu fibrilliris glia fehérje- (GFAP, G-A-5) és -aktin (asm-1|
ellen termelt ellenanyagokkal végeztik. Ezt megeldzGen megvizsgdituk o
markerek in vivo expresszidjdt csirke telencephalon frontdlis metszetben a §
embrionélis naptél (E8) a 8. kelés utdni hétig (P8h), 8 korcsoportban (egye
esetekben kisagyi sagittdlis metszetekben is). Megallapitottuk, hogy a Vim-3B{
kl6n dltal felismert epitp csirkében kimutathatd a P6h-es telencephalonban, iy
az asm-1 4dltal azonositott epitop a vizsgédlt korcsoportokban csak az érfalak sima
izom rétegében van jelen, ezért alkalmas idegseit, ill. gha kultirdink szennyezd:
sejt tartalmanak ellendrzésére. A pl-en kialakitott tenyészetek az in vitro 4. napig
nagy tisztasigban idegsejteket tartalmaztak. A kuliirdk a 2. napon intenziver
jelolodtek Map2-vel és  -tubulinnal, kisszdmi vimentin™ és szennyezd, -aktin?
sejtet tartalmaztak, megindulé neurofilament expressziot mutattak. A 9. napo
megismételt vizsgdlat a neuron tisztasdg jelentds csokkenését mutatta. 4
tenyészeteket 3 kultivdcids napig a neuron pool vizsgdlatokra alkalmasnal
tartjuk. A k-l-en létrehozott kultdrdkban a mdr 2. napon észlelhetd erdteljes
vimentin pozitivitds utdn a 14. naptdl jelentds mértékdi GFAP expresszio indul
meg. Glia pool vizsgdlatok elvégzése ez iddpont elbtt nem ajdnlott.

A tenyészetek dinamikai jellemzése sordn Gsszfehérje vizsgdlatok alapjdn ar
idedlis induld sejtszdmot 2,4x109 sejt/cm2-nek taldltuk. Giemsa-festés utdn
mikroszkSpos sejtszdmoldssal a k-I-en 1étrehozott tenyészetek idegsejt tartalma
mir az elsé in vitro napon alacsonyabb volt (4,9x103 sejt/cm2), mint pl-er
(2,04x104 sejt/cm?2). Pl-en a stagndld, majd csékkend neuron Gssz-populdcion
belil a t6bbnyidlvinyi formédk clStérbe keriilését észleltik Megkezdtik s
sejtciklus tanulmanyozdsit bréom-dezoxi-uridin inkorporicié felhaszrdldsaval
neuronokban S-fizis nem volt detektalhaté. Egy napos hipotiroid inkubécidl
kovetSen kinetikai eldvizsgilatban a hormonfelvéte]l nagymértéki, nem linearis
emelkedését észleltiik.

Dr. Gélfi Péter tud. fémunkatérs
Dr. Rudas Péter tszv. egyetemi tanar

Témavezetdk:
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[ BOGNAR, VI, K. KELEMEN
Dept. Microbiology University Medical School of Pecs

PROGESTERONE INDUCES THE PRODUCTION OF NONPRECIPITATING,
BLOCKING ANTIBODIES

[n most immune sera there is a population of antibodies, which possess an
asymmetric structure due to a mannose-rich olygosaccharide linked to one of the
]:g;b arms of the molecule (Margni et al.1991). These antibodies bind the antigen
with the same affinity as conventional IgG molecules, but have no C'fixing or
precipitating property. By blocking fetally derived antigens, they might
participatz in the defence of the fetus. The immunomodulatory effects of
progesterone in pregnancy are manifested via a protein (PIBF), which exerts an
anti-abortive effect in mice. We tested the effect of PIBF on IgG production of
several hybridoma cell lines. Hybridoma cells were cultured in serum free
medium with or without PIBF. The supernatants were collected and the
asymmetric antibodies were separated on ConA Sepharosae columns. The
concentration of asymmetric antibodies was quantitated by an ELISA, using
either ConA or the specific antigen. In supernatants of all hybridoma cell lines
cultured in the presence of PIBF, we observed a significant increase in the
proportion of ConA binding IgG. We compared the ratio of asymmetric and
conventional IgG molecules in the sera of healthy pregnant women to that of
women with threatened premature pregnancy termination. In the former group
asymmetric antibodies constituted 50% of the whole IgG population, whereas in
'risk” patients (similarly to non pregnant controls) only 25% of total IgG fell in
this category. Furthermore, PIBF expression on peripheral lymphocytes showed a
positive correlation with asymmetric IgG content of the sera. Our data allow the
conclusion that PIBF facilitates the production of non-precipitating blocking
antibodies. In certain forms of pathological pregnancies, due to the failure of the
lymphocytes to produce PIBF, the contribution of asymmetric antibodies to the
total IgG is significantly lower than in normal pregnancy:

Tutor:  Julia Szekeres
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SZMOLENSZKY AGNES, JPTE bioldgia-angol, ITLéf.
POTE Immunolégiai és Biotechnolégiai laboratérium

DEVELOPMENT OF POLY- AND MONOCLONAL ANTIBODIES FOR
CHARACTERIZATION OF HBxAg PROTEIN

Hepatitis B virus X antigen (HBxAg) is one of the most hydrophobic protein
(Mw: 26 kD) of the living organisms expressed in HBV infections and plays
crucial role in generation of primary hepatocellular carcinoma (PHC). Generation
of poly-and monoclonal antibodies against HBxAg is technically difficul
according to the special physico-chemical feature of this protein. Surface antigen
determinants of the HBxAg molecule were analyzed previously by computer
search (using Geninfo/R/ BLAST Network Service, NCBI) and two sequences
(22-31 and 100-114) with high immunogenity were selected. Recombinant
HBxAg protein was expressed in E.coli fused to staphylococcal protein A gene
(pRIT2T) in one experimental protocol and to glutathione S-transferase gene
(pGEX-3X and PGEX-2T) in the other one. Both recombinant protein complexes
were used for immunization of BALB/c mice. Immunoreactivities were tested
using both recombinant proteins and synthetic 22-31 and 100-114 decapeptides.

Polyclonal antibodies were characterized by dot-blot, ELISA and Western-
blot techniques. Family of monoclonal antibodies was developed by somatic cell
fusion technique and characterized by different immunoserological and
immunohistochemical methods.

Tutor: Németh Péter
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MICHAEL BOYIADZIS
Department of Biochemistry, University Medical School of Debrecen

CHANGES IN THE TRANSGLUTAMINASE ACTIVITY DURING IN VIVO AND
IN VITRO APOPTOSIS OF MOUSE THYMOCYTES INDUCED VIA p53
DEPENDENT AND INDEPENDENT SIGNAL TRANSDUCTION PATHWAYS

Apoptosis is a programmed mechanism of cell death. In thymus it functions to prevent
autoimmunity and to dispose T cells expressing low affinity T cell receptors (TCRs).
In hymocytes at least 3 signals (TCR activation, glucocorticosteroid administration or
DNA damage) can induce cell death. Though these forms of apoptosis are
anatomically indistiguishable, recent research has shown that the 3 signals act via
separate signalling transduction pathways and activate a different set of genes.
Previous work in our department has suggested that in some forms of apoptosis tissue
transglutaminase may be activated. In the present study it was investigated in both in
an in vitro (thymocyte culture) and in vivo (dexamethasone, antiCD3 ab treated or.
irradiated mice) system whether transglutaminase activation is related to any form of
thymocyte cell death. In the in vitro system we could not detect any change in the
transglutaminase activity though the concentration of its crosslinked product (Glp-Lys)
increased with time. However, in each in vivo sytem transglutaminase activity
significantly increased after apoptosis induction with a concomittant appearance of a
78 kD transglutaminase protein. The expression of the transglutaminase protein was
localised in the cells of the cortical layer of the thymus, which contains the bcl-2
negative, immature thymocytes. Concomittantly with the involution of the thymus the
Gl-Lys content within the blood significantly increased. It is suggested that
transglutaminase activation is part of all the 3 forms of apoptosis in thymocytes.
However, the complete program is initiated only within the thymic environment.

Supervisor: Dr. Zsuzsa Szondy
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GAL ISTVAN AOK. IIL

DOTE Biofizika Intézet

DNS FRAGMENTACIO VIZSGALATA NORMAL ES APOPTOTIKUS
RENDSZEREKEN

Egészséges, proliferalé HL-60 sejtek magjaibol késziilt szuszpenzié extenziv
proteindz emésztését kovetSen - Field Inversion Gel Electrophoresis kisérletek
tanulsdga szerint - a magi DNS kb. 50 kb-os (kromatin-hurok méretii) fragmentekre
valé toredezése megy végbe. Jellegzetes elektroforetikus mintdzatot mutat az
apoplotikus sejtekbdl izoldlt DNS is. Iit gyakran oligonukleoszomilis degradicioval is
taldlkozunk az ~50 kb. fragmentek megjelenése mellett.

Fenti fragmenticids jelenségek lehetséges mechanizmusainak egyike az ubiquiter
DNézl enzim altali dupla sz4l hasitds. Ezt a hipotézist a DN4zI hatékony gétloszerének
latsz6 szupravitélis, fluoreszkalé festékkel, a Hoechst 33342 alkalmazdsaval kiséreltiik
meg cllendrizni. Ha a fragmentécids jelenségeket a festék gétolja, akkor a hatteriikben
4llhat a DN4zI - a jelenleg 4ltalinosan elfogadott nézetnek megfelelden. Ha a kezelés
az oligonukleoszomilis ill. hurok-méreti DNS fragmentdciét nem egyformain

befolydsolja, akkor kiilonbdz6 enzimatikus mechanizmusok meglétét  kell
feltétolezniink.

Témavezetd: ifj. Dr. Szab6 Gdbor egyetemi docens
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pPARAMBIL, CHERE JOSEPH, FM IV
Department of Pathology, University Medical School of Pécs

APOPTOSIS IN THE GERMINAL CENTRES OF REACTIVE LYMPHATIC

TISSUES
An in situ tailing and immunohistochemical study.

Apoptosis or programmed cell death is a frequent event in the germinal centres.
The biochemical hallmark of apoptosis is internucleosomal DNA degradation.
Terminal deoxynucleotidyl transferase incorporates nucleotides from the 5'OH-
terminus into the fragmented DNA of apoptotic cells ("tailing reaction”). Bound
digoxigenin-labeled nucleotides can be visualized by antidigoxigenin-
peroxidase complexes. Human lymph nodes and tonsils were examined. Besides
routine stainings and in situ tailing, macrophages, B and T lymphocytes,
proliferating cells and the oncoprotein BCL 2 were demonstrated by
immunohistochemistry., The in situ tailing reaction was positive (deep brown
colour) in apoptotic cells and apoptotic bodies inside germinal centre
macrophages. Some apoptotic cells were seemingly not phagocytosed. These
structures consisted of a central haematoxylinophil mass surrounded by a thin,
strongly positive (brown) rim. They possibly represent relatively early stages of
apoptosis, in contrast to the somewhat smaller and homogeneously positive
(brown) bodies. In macrophage profiles with or without apoptotic cells and
bodies the cytoplasm frequently exhibited a brown discoloration indicating the
presence of fragmented DNA labeled in the course of the tailing raction. The
number of CD 68 positive macrophages was usually higher, than that of
macrophages with diffuse positive tailing reaction.

The pesent observations are in agreement with previous findings on
programmed cell death of B lymphocytes within the germinal centres. Besides,
due to the molecular approach (in situ tailing) more reliable results improve our
understanding of what happens during the course of the germinal centre reaction
after antigenic challenge.

Tutor:  G.Kelényi

ELOADAS 35




SUSZTAK KATALIN AOK V.
SOTE Elettani Intézet

A FOSZFOLIPAZ A, ES AZ ARACHIDONSAV SZEREPE NEUTROFIL
GRANULOCITAK H-CSATORNAJANAK SZABALYOZASABAN

A neutrofil granulocitik membranjdban elhelyezked6 H*-csatorna funkcidja a
toltéskompenzdcié biztositdsa a szuperoxid termelése sorin a citoplazmit
folyamatosan elhagyé elektronok szdmidra. Kordbban kimutattuk, hogy a protein
kindz C (PKC) aktivilisa (PMA-val) fokozza a csatorndn keresztiili H-leadast,
valészinfileg a foszfolipiz A, (PLAj)aktivdldsa révén arachidonsavak (AA)
felszabaditdsdn keresztiil. Jelen vizsgilataink célja, az AA csatorna mikodés
szabdlyoz6 szerepének tisztdzdsa volt.

Kisérleteinket sertésvérbdl preparilt neutrofil granulocitdkon végeztik. Az
elektrogén  H't-transzportot a  citoplazmatikus  pH-véltozdsa (BCECF
fluoreszcencia) alapjin kovettiik. A citoplazma elsavanyitdsaval egységnyi pH
gradienst hoztunk Iétre a kiilsG tér és a citoplazmatikus tér kozot,

Eredményeink és kovetkeztetéseink az aldbbiak:

1. A H'-transzportot nemcsak az AA hanem olyan mads telitetlen zsirsavak is
koncentricié fiiggd mddon fokoztdk, amelyek nem szubsztritjai a ciklo- &
lipoxigenaz enzimeknek.

2. A ciklooxigeniz enzim meggitlisa nem befolydsolta a PMA és az AA H*
transzportot fokozé hatdsdt. FeltételezhetS, hogy az AA Onmagdban és nem
valamely metabolitja vtjan fejti ki hatdsat.

3. Az arachidonsav aktivalt és a spontin H%-transzport ugyanazon kationokkal
gitolhaté Mn2+, Co2+, ZnZt, Cd2+) ez arra utal, hogy a zsirsavak ugyanazon
transzportot aktivaljak.

4. Az ATP fokozta a (csatorndn keresztiili) - Cd*+-szenzitiv - H*-transzportot. A
PLA, gitlé bromofenacilbromid (BPB) kivédte az ATP csatorna aktivalo hatdsat.
ValdszinG tehat, hogy az ATP hatdsdt kozvetve a PLA, aktivdldsa AA

felszabaditasa révén fejti ki.

Dr. Kaldi Krisztina
Dr. Kapus Andris
Prof. Dr. Ligeti Erzsébet

Témavezetdk:
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NARDAI GABOR AOK III.
SOTE Lsz. Kémiai-Biokémiai Intézet

A 90 kDa-os HO-SOKK FEHERJE (hsp90) ATP-iz AKTIVITASANAK
VIZSGALATA

A hsp90 segit mas fehérjék helyes konforméci6jdnak kialakitisiban, €s részt vesz
a szteroid-receptor, valamint szdmos protein kindz mikddésében.
Munkacsoportunk kordbbi kutatdsai sordn tisztdzta, hogy a hsp90 ATP
kotohellyel rendelkezik és autofoszforiliciéra képes. Vizsgdlatainkban a hsp90

ATP-dz aktivitdsdnak részleges jellemzését végeztem el. A fehérjét
patkdnymdjbol és  human placentdbdl izoliltam. Az ATP-dz aktivitds

meghatdrozdsdra mind gamma“32P-chzett ATP-t hasité radioaktiv alapd, mind
edig metil-fluoreszcein-foszfit hasitdsdval mikodS fluoreszeencids mérési
eljdrsokat alkalmaztam. Az enzimreakci6t kinetikailag jellemeztem (kpnf, Kcap).

az ATP-dzt specifikus gatlészerekkel tipizdltam, vizsgdltam a reakcié
kationfiiggését, hostabilitdsat. A hsp90 ATP mellett GTP-t is képes hasftani.
Nagytisztasdgy, illetve rekombindns hsp90 igen csekély ATP-dz (GTP-az)
aktivitdssal rendelkezik. E reakciéra a hsp90-nel komplexet képz6 mds hd-sokk
fehérjék koziil a hsp27 gitl6, az eukariota dnaJ homol6g pedig serkent§ hatdssal
bir. Ez felveti annak a lehetSségét, hogy a hsp90 szamottevé ATP-4z aktivitast
csak mis fehérjékkel egyiittesen mutyat. Kisérleteim elSsegithetik az ATP -
mind a mai napig rendkiviil vitatott -  szerepének tisztizdsit a hsp90
milkédésében.

Témavezetd: Dr. Csermely Péter
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TIMAR GYORGY AOK V.
SOTE ILsz. Kémiai-Biokémiai Intézet

A CIKLIKUS-ADP-RIBOZ-INDUKALT Ca2* FELSZABADULAS VIZSGA-
LATA MAJ MIKROSZOMABAN

1987-ben H.C. Lee és mitsi. (J. Biol Chem. 262: 9561, 1987) kozolték az
intracelluldris Ca2* mobilizéciénak 1j mechanizmusat: egy NADY metabolit 4ltal
kivaltott, inozitol (1,4,5)-trifoszfat (IP3)-inszenzitiv CaZ+ felszabadulst. Késdbb
azonositottdk, hogy ezért a hatdsért a NAD¥-bdl keletkezé ciklikus-ADP-rib6z

(cADPR) a felelds. Megdllapitottdk, hogy a cADPR egy potencidlis j
médsodlagos messenger, amely az endoplazmis retikulomb6l a rianodin

receptoron keresztiil Ca2+-ot mobilizl. A cADPR hatdsdnak jellemzését elséként
tengeri siin petesejt homogendtumban végezték, mostanra lett aktuilis hatdsinak
magasabbrendii szervezetek kiilénbozé szivet tipusidban valoé vizsgalata.
Munkiénk célja az volt, hogy kinetikailag jellemezziik a cADPR-indukalt CaZ+
felszabadulist mdj mikroszéma prepardtumban. Bizonyitékot kerestiink arra,
hogy a cADPR hatdsit a rianodin receptoron keresztiil fejti ki. Ennek igazoldsdra
rianodin receptor gitlé vegyiiletet hasznaltunk (ruthenium vOros). Eredményeink
arra utalnak, hogy a cADPR receptor telitési koncentraciGja 1-2 nmol. Radioaktiv
45CaZ+ felhasznalasdval végzett kisérleteinkben azt taldltuk, hogy a cADPR a
rianodin receptoron keresztiil t6rténd bifazikus Ca2* felszabadul kezdeti gyors
szakaszat kb. 50 % aktivilja, ez a hatds fiigg a kiilsé Ca2t* koncentrici6tsl
(Ca2]y).

Témavezetd: Dr. Bak Judit
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TOTH ATTILA BIOLOGUS-BIOKEMIKUS IV. &
DOTE Orvosi Vegytani Intézet

POLIKLONALIS ANTITESTEK ELOALLITASA PROTEIN FOSZFATAZOK
KIMUTATASARA

A fehérjék foszforiliciGja a sejtfolyamatok fontos szabdlyozasi mechanizmusa,
ezért a foszforildciét katalizdlé protein kindzok és a defoszforilicidt katalizlg
protein foszfatdzok jellemzése a biokémiai kutatdsok idészers problémdja,

Kisérleteink célja a protein foszfatdz-1 (PF1) és 2A (PF2A) enzimek
kimutatdsara és megkiilonboztetésére alkalmas antitestek elallitdsa volt.

A PF1 és a PF2A aminosav- szekvencidja hasonld, ezért az egyes enzimekre
jellemzG  peptidszakaszokat haszndltuk antigénként. A polilizin hordozéhoz
kapcsolt peptidekkel tyikokat immunizéiltunk és az ellenanyagokat tojdssdrgabol
izolaltuk.

Kidolgoztunk egy olyan tisztitisi eljarast, amely alkalmas az immun-
globulinokkal asszocidléd6 lipidek elvalasztdsara, ugyanis a lipidek jelenléte az
ellenanyagok nem-specifikus kotGdését eredményezi. A kiilonbozd tisztitdsi
eljdrasok koziil legeredményesebbnek a tojéssirga kloroformmal térténd lipid-
extrakci6ja utdn a vizes fazisban maradé immunglobulin-lipid komplex fenil-
Sepharose oszlopon t6rténd elvilasztdsa bizonyult. Az antitest tisztitds utolsé
lépése a CNBr-aktivadlt Sepharose-hoz kététt antigén peptiddel t6rténd affinitds
kromatogrifia volt.

Elgéllitottunk PF1 specifikus, az enzim C-terminalis, valamint belsg
peptidszakaszat felismerS antitesteket. Az antitesteket sikeresen alkalmaztuk a
kiilonb6z6 szovettipusokbdl szdrmazé PF1 azonositisira immunoblottal. A PF2A
N- és C-terminélis peptidszakaszait felismerd antitesteket is sikeriilt induk4lnunk,
amelyek tisztitdsa jelenleg folyamatban van.

Témavezets: Dr. Erd&di Ferenc, egyetemi docens
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BECSKEI ATTILA, AOK MI. é
SZAOTE Orvosi Vegytani Intézet

A HIV RECEPTOR MUTANSAINAK KONFORMACIOANALIZISE
MOLEKULADINAMIKAI SZIMULACIOVAL

A humin immundeficiencia virus (HIV) immunrendszer-kdrosité hatdsdnak
kezdeti lépése a CD4 molekuldhoz valé kétddés. CD4 molekula talilhaté T-
limfocitan, timocitdn és kisebb mennyiségben monocitin illetve makrofigon. A
HIV receptor bizonyos mutdci6i lecsékentettik a kotési affinitdst a virus burok
glikoproteinjéhez, a gpl20-hoz, ugyanakkor a receptor elvesziti normil
immunolégiai funkcidjit, azaz nem ismeri fel az MHC II molekulit az
antigénprezentild sejteken.

Mutdcidanalitikai vizsgdlatok kimutattdk, hogy a Lys35, Lys46, Arg59 és a
Phe43 aminosavak képezik az érintkezési feliiletet a gpl20-szal. Az gpl20
molekuldban viszont az Asp368, Glu370, Asp457 és a Trp427 aminosavak
nélkiilozhetetlenek a kotddéshez. Ezek alapjdn val6szindsithetS, hogy egy s6-hid
képzGdik a kationos és anionos aminosavak kozott, illetve egy aromis
kolesonhatds a Phe43 és a Trp427 koézott.

Munkink célja az volt, hogy szdmitégépes molekuladinamikai szimuldciéval

kivizsgaljuk az intermolckuldris kotGdés jellegét, és igy kovetkeztethessiink arra,
hogy mely mutdciék rendelkeznek kizdr6lagos virusellenes hatdssal. Az
alkalmazott software modell-peptidek ab initio konformiciéelemzése alapjan lett
kifejlesztve.
Szamitdsaink kimutattdk, hogy amennyiben az Asn52-t, amely nem vesz részt
kozvetleniil a kotésben, felcseréljik Asp-re, a Lys46 oldallinca az
elektrosztatikus kdlcsdnhatds kovetkeztében eltdvolodik a gpl20 molekulatél,
gyengitve ezt a kotést, ugyanakkor fennmarad az MHC II molekuldval val
interakci6. A Phe43 mutdnsaindl viszont nem tapasztaltunk konforméciés
eltéréseket a CD4 molekuldban, ami arra utal, hogy kizardlag aromds atlapolGdds
jelentkezik a Trp és a Phe kozétt,

Szamitdsaink €s egy nemrégi felfedezés alapjan, miszerint a gpl20 a
sejtmembranok  galaktozilceramidjdhoz is kotSdik, egy olyan glikopeptid
szintézis€t kezdiik meg, amely blokkolnd a gpl20 kapcsolédasit a CD4
molekulihoz és a glikolipidhez egyarint.

Székely Zoltan PhD hallgat6
Penke Botond egyetemi tanar

Témavezetd:
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KALOTAI ZOLTAN AOK VL.
pOTE Gyermekklinika

A HIPERDIPLOID (50 FOLOTTI KROMOSZOMASZAMU) AKUT LIMFOID
LEUKEMIAS  (ALL) BETEGEK RETROSPEKTIV ~ VIZSGALATA
FLUORESZCENS IN SITU HIBRIDIZACIOVAL

A legtbb megfeleld szdmban és megfeleld technikdaval vizsgé’lt dagz_matban a
daganatsejtekre  jellemzd  kromoszémaeltérések muLat?ank kl." o E
kromoszomaaberrdcidk diagnosztikus és prognosztikus értékiek. .Kulono'ser?
fontos a gyermekkori akut limfoid leukémids betegek kezdeti c;togepetlkal
eltérésének ismerete, mivel a transzlokdciok kedvezdtien prognézissa!, _]él'l‘lali:,
mig az 50 folotti kromoszémaszdmu betegek terdpidsan jol Ibefo]yaso]hato.
kedvezd kimeneteld csoportot alkotnak. Ezért az utdbbi ) betegc§0p0n
meghatdrozdsa Klinikailag kiilonosen fontos. Meghatdrozasukra harom r'nod’szcr
ill rendelkezésiinkre. A kromoszémavizsgdlat, az dramlisi citometria és a
mindkettst kiegészitd in situ hibridizdcié. A kromoszémaprepardtumok gyakran
nem megfeleld mindsége miatt a genetikai vdltozis tisztdzdsdhoz elengedhetetlen
a szamfeletti kromoszoémak meghatdrozasat lehetGvé tevd in situ hibridizacid.
Munk4m sordn a hiperdiploid betegek kromoszémaprepardtumainak retrospektiv
elemzését végeztem el a rendelkezésiinkre dllo 1, 8 és X kromoszéma, valamint
az akrocentrikus kromoszémdk centromerjére specifikus DNS-szonddkkal.

Eredményeimet a citogenetikai lelettel vetem Ossze.

Témavezets: Dr. Oldh Eva

ELOADAS 41




PUSKAS FERENC AOK V.
SOTE Isz. Sebészeti Klinika

MESENTERICOPORTALIS KERINGES MAJCIRRHOSISBAN.
PERITONEOVENOSUS SHUNT HATASA A PORTALIS ARAMLASRA

54 midjcirrhosishoz tdrsult portalis hypertensiéban szebvedd betegnél tértént
Doppler ultrahang vizsgdlat a mesentericoportalis 4dramlis jellemzSinek
meghatdrozdsa céljdbol. A nyelScsGvisszerek sclerotisatioja utdn a maximalis
portalis flow emelkedik. (1190+144 mlmin - 1398+112 ml/min). Ha kiegészité
propranolol kezelésre keriil sor, az dramlds mérsékelt csokkenése észlelhetd.
(1208+125 ml/min - 1810+102 ml/min). A vena lienalis és vena mesenterica
superior teriiletén megfigyelhetS keringési viltozdsok nem jellemzGek.

52 beteg keriilt miitétre belgyogydszatilag kezelhetetlen ascites miatt. 27
esetben Denver, 25 alkalommal LeVeen shunt behelyezése tortént. Doppler
ultrahang méréssel hatdroztuk meg a portalis keringés paramétereit. Megfelels
shunt funkciét kévetSen a portalis flow emelkedik (38,9+12,3%). Azoknél a
betegeknél, ahol a shunt elzdrdott, vagy nem kiclégitden mikodik a portalis
aramlas viltozatlan, illetve csokken.

Felvet6dik a kérdés, hogy a postoperativ szakban mért dramldsi adatoknak
van-e prognosztikai jelentGsége? Eredményeink szerint azokndl a betegeknél,
akik a mitét utdn 1/2 - 1 éven beliil meghalnak a postoperativ szakban a portalis
keringés nem javul (-2,75+15,2%), mig azokndl, ahol a tilélés egy évnél
hosszabb a portalis dramlds jelentds emelkedése mutathaté ki. (+31,8+12,4%)
MeglelelS shunt-keringés hatdsdra a mdj microcirculatios zavardnak rendezddése
varhat6. E hypothesist timasztja ald a médjmikédésre jellemzé néhany
laboratériumi adat viltozdsa (Sebi: 52,5 +15,5 - 27,0 +8,2 umol/L, Se albumin:
36,2+12,4 - 42,2 + 22,6 G/L, vérammoénia: 172+44,5 - 108,2 +32,2 pmol/L)

Osszefoglalds. A vena portae-ban mért dramldsi sebesség és flow cirrhoticus
betegeken alacsonyabb mint egészséges kontrollon. A cardia koriili portosystemas
collateralisok elzdrdsa utdn a portalis dramlds novekszik. Portalis hypertensiohoz
tarsult ascites miatt beiiltetett peritoneovenosus shunt hatdsdra a portalis flow né.
A postoperativ szakban mért portalis keringési viltozdsok prognosztikai
jelentSséggel birnak.

Témavezets:
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Dr. Kupcsulik Péter

r

DOSA MERCEDESZ, EVA ZSUZSA AOK V.

SOTE I.sz. Sebészeti Klinika

TOTAL INTRAVENAS ANAESTHESIA (TIVA)  ALKALMAZASA
LAPAROSCOPOS CHOLECYSTEKTOMIA SORAN

Kordbbi vizsgilataink sordn halotan-fentanyl és isofluran-fentanyl anesztézia
soran vizsgdltuk a keringési-, sav-bazis és vérgiz értékeket laparoscopos
cholecystektomia sordn. Jelen vizsgdlatainkat total intravénas anaesthesia (T IVA)
alkalmazdsakor végeztiik.

Beteganyag €s mddszer: Gsszehasonlité vizsgilatot végeztiink 15 Diprivan-
fentanyllal végzett total intravénds anaesthesia és a hagyomanyos inhaldcios
anacsthesia (halotdn, isofluran) keringési és sav-bazis értékekre gyakorolt hatisa
kozott. A keringési paramétereket (P, RR) monitorizaltuk, a savbazis és vérgaz
értékeket Astrup médszerrel és kapnograph-fal mértiik a mitét alatt és utdna | és
3 6raval.

Eredmények: a keringési és sav-bazis értékek kozott szignifikdns eltérést a
TIVA és az inhaldcids anaesthesia kdzétt nem taldltunk. A TIVA sordn a miftét
alatti bél distensia kevésbé volt kifejezett, mint inhaldciés narkézis kombindcié
alatt.

Megbeszélés: a TIVA Diprivan-fentanyl kombindciéval végezve a keringés,
sav-bazis €s vérgdz énékek viltozdsa szempontjdbol jol alkalmazhat6
laparoscopos mitétek sordn. Az inhalicids narkotikumokkal szemben elonyiiknek
bizonyult, hogy kevésbé okoznak bél distensiot és eziltal a mitst koriilményeket
biztonsdgosabb4 teszi.

Témavezetd: Dr. Darvas Katalin
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HOFFER ZOLTAN AOK V1L
SOTE Ortopédiai Klinika

GERINC-METASZTAZISOK KEZELESENEK SEBESZI LEHETGSEGEI

A SOTE Ortopédiai Klinikdn az elmilt 3 évben csigolya metasztdzis miatt
miitéten dtesett betegek sebészi kezelésének eredményeit vizgiltuk. o

70 eset dokumenticiGjat tekintettiik 4t, és egy retrospektiv kérdGives
vizsgdlattal betegeink jelenlegi allapotat mértiik fel o

Eldaddsom sordn ismertetem az ilyen tipusi miitétek indikdciés korét és a ma
haszndlatos mitéttechnikdk alapelveit, példdkkal illusztrilva. Részletesen
tirgyaljuk és bemutatjuk a fent ismertetett méds-zerekke} liffzelt petegek
¢letminGségének &s életkildtsainak alakuldsat, valamint a kérdGives vizsgdlat

eredményeit.

Dr. Varga Péter Pil

Témavezets:
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HORKAY PETER VL, VAGVOLGYI ATTILA V. AOK
DOTE Kisérletes Sebészeti Intézet

KISERLETES PANCREAS  SZEGMENT KONZERVALAS SACKS-TI
ALAPOLDAT ES KULONBOZG ADALEKANYAGOK HASZNALATAVAL

Az inzulindependens diabetes mellitus  alternativ lerdpidja a pancreas
transplantatio. Az atiiltetés sarkalatos pontja a graft tartésitdsa, a prezervilas,
hiszen a  sebészi oldala megoldott.  Kisérleteinkben a prezervaldst
tanulmanyoztuk.

A hasnydlmirigy prezervildsa kiiléndsen nehéz az Onemésztd pancreas
enzimek kiszabadulisa miatt. Ezért is kisérleteznek olyan sokan az idedlis
prezervalé oldat megtaldldsdval. Célkitizésiink az volt, hogy egy koribban
tanulményozott alapoldathoz, a Sacks-II prezervalé alapoldathoz adott széja
tripszininhibitor és allopurinol graft mikodésre kifejtett hatasat vizsgiljuk meg.
A Sacks-II oldat létjogosultsagit az adja, hogy kénnyen hozzaférhets, oless, a
ligos pH kedvezéen hat az energiaraktirak megdrzése szempontjabo].
Hyperozmolaris oldat, mely a sejtduzzadis ellen hat, Tartalmaz szabadgydkfogé

A pancreasszegmenteket négy kisérleti csoportot kialakitva 24 6rira
kilonboza adalékanyagtartalmi Sacks-IT oldatba helyeztiik. A graft mikodésére
a prezervdlé oldat 2.5 ml-bgl kezdetben, a 4., a 8., a 12., a 24. 6riban t6rténg

exocrin funkcidt jelzi, az inzulin az endocrin  dlloményrdl nyujt felvildgositést.
A graft struktirdjinak  megviltozasat fény-  és clcktronmikroszkrjpos
vizsgalatokkal kévettiik nyomon.

Az allopurinol  kedvezének bizonyult az exocrin funkcié  védelme
szempontjabol, mig a szojatripszin inhibitor ag endocrin funkcié védelmét
szolgalta. Erdekes médon a két anyag egyiittes haszndlata nem adott kedvezgbb
eredményt. Az adalékanyagok hasznilatdval sikeriilt az Intézetben kordbban elért
§ drdval szemben 24 Grira névelni a prezervicis idStartamat.

Témavezets: Dr. Hauck Mityas egyetemi adjunktus

Dr. Miké Irén egyetemi docens
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AGOSRON ILDIKO, SZALAI GABOR AOK V.
Orszdgos Kardiologiai Intézet

FELNOTTKORI SZIVTUMOROK DIAGNOSZTIKAJA ES THERAPIAJA

Retrospektiv vizsgdlatunkban feldolgoztuk az Orszdgos Kardiolégiai Intézetben
az elmilt 20 év alatt diagnosztizalt és kezelt 60 intracardidlis tumoros felndtt
beteg klinikumdt. Szivtumor gyaniija klinikailag csak 1 esetben meriilt fel. A
diagnézist minden esetben cchocardiografidval éllitottdk fel, 1979-ig M-mod,
késébb 2D médszerrel, az utolsé 25 esetben ez7 transoesophagealis médszerrel
egészilették ki. A trnasoesophagealis lelet a myxomdk eredése és megjelenése
szempontjabél minden esetben egyezett a mitéti leirdssal El6ben nem
diagnosztizdlt tumor egy esetben sem deriilt ki. Myxomit 55 esetben taliltak,
ebbdl 44 bal pitvari, 3 jobb pitvari, 2 kamrai, 5 multilokuldris lokalizacidjd, 1
pedig billentyiitumor volt. Komplex myxominak 21 mindsiilt: multiplex 4,
fiatalkori 6, extracardialis tumorral tarsult 9, mindharom kritérium 1, familidris 1
esetben fordult els. A miitére keriilt 51 betegbdl perioperative 5, a késdi
postoperativ idGszakban 1 beteg halt meg, a tilélok echocardiogrifids kovetése
soran recidiva nem jelentkezett. A nem operdlt 4 beteg hirtelen haldllal meghalt.
A 2 benignus tumor koziil 1 mitétre keriilt, a masik 9 éves kovetése sordn
viltozatlan. A primer rosszindulatd tumor miatt operdlt négy beteg, valamint az 5
secunder malignomas koziil négy meghalt.

Kovetkezietések:
1. az echocardiografia a felndttkori szivtumorck szuverén diagnosztikai
modszere,
2. a myxomdk vélasztandé kezelése a siirgSs miitét;
3. a preoperativ transoesophagealis echocardiografids vizsgdlat eredménye
meghatdrozo a mitéti terv feldllitdsdban.

Témavezets: Prof. Dr. Lengyel Maria
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AMBRUS ANIKO AOK V.

SOTE Orvostorténeti és Tarsadalomorvostani Intézet
A FIATALKORUAK ~ VEDEKEZESI SZOKASAINAK ES
TERHESSEGMEGSZAKITASAINAK ELEMZESE

Kozismert a terhességmegszakitdsok kdros hosszutivii pszichés, valamint a
fellépd szovGdményeknek a késSbbi csalddi életet befolydsolé hatdsa. Mindezek
fokozottan érintik a tizenéves korosztilyt, mivel sem fizikai, sem szellemi
fejlodésiik nem fejezodott be.

Ennek fényében a szerzd tirgyalja:

a fiatalkoriak abortusz gyakorisdgit,

ennek névekvd tendencidjit,

a lehetséges okait,

az elterjedt védekezési modokat.

Témavezets: Dr. Tomcsik Miklés
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VUTSKITS LASZLO AOK VL., REISCH ROBERT AOK V.
SOTE Isz. Anatémia-, Szévet- &s Fejlodéstani Intézet

NEUROENDOSZKOPIA ) ) )
ANATOMIAL ALAPOK, OPERATIV FELTARASOK, SUPRASELLARIS

CISZTERNAK

A minimélis invaziv idegsebészeti technikik fejlédésével a neuroendoszképia
egyre nagyobb teret hédit, jelentSsége egyre né az idegsebészeti diagnosztikus és
therdpids beavatkozdsok teriiletén. Az endoszkép  segitségével torténd
manipulicié azonban a latétér nagyfoku beszikiilését, az ismert anat6miai
dimenzidk teljes megvéltozdsit eredményezi, ami egy tujfajta anatémiai
szemléletet €s operativ stratégiat kovetel meg a koponya-, ill. agyalap sebészétsl.
Ahhoz, hogy az endoszkdpos beavatkozdsok valdban a minimélis invazivitds
jegyé€ben torténjenek, sziikség van egy ij, a neuréendoszképidra alkalmazhat6
anatémia  leirdsdra. Munkdnk sordn hazdnkban elsGként végeztiink
neuroendoszkopos beavatkozdsokat friss, 24-48 6rds humdn cadavereken, 1,7 mm
atmérGjd rigid eszkdzzel. Célunk a selldris és paraselldris régid, a supraselliris
ciszternarendszer endoszk6pos anatémidjanak lefrdsa, a kiilonbozé struktirk
elérését célz6 un. feltarasi ablakok kidolgozasa volt, kiilénos tekintettel az ér- ill,
agyideg képletekre. A supraselliris régi6 megkozelitésére négy kiilonbozs
alapfeltdrdst dolgoztunk ki: median supraorbitalis, lateralis supraorbitalis,
pterionalis és subtemporalis "kulcslyukakat". Ezen feltirsi irdnyok tovébbi
finomitdsdval a nervus opticus és oculomotorius, ill. a circulus arteriosus Willisi
kiilonb6z6 részeit figyelhetjiik meg mds és mds aspektusokbél, ami a célzott és
pontos diagnosztika és therdpia szempontjabél alapvetden fontos.

Témavezetd: Dr. Patonay Lajos

‘ﬁ—

ULBERT ISTVAN AQK V.
MTA Pszicholdgiai Intézet

INTERMODALIS SZELEKTIV FIGYELMI EFFEKTUSOK ELEKTRO-
FIZIOLOGIAI VIZSGALATA RHESUS MAJOM HALLOKERGEBEN

Az intermoddlis szelektiv figyelem temporilis megjelenése kapcsan két tedria 4ll
az elektrofizioldgia érdeklédésének kézéppontjdban, a korai és késGi feldolgozdsi
elméletek. Az eldbbi szerint a szelektiv figyelem mdr a legkordbbi szinten
médositjia a szenzoros feldolgozdst, mig a késGi tedria szerint a figyelmi
modulici6 szignifikdns eldfeldolgozdsi 1épések utdn torténik csak meg. Mi egy
intermodélis paradigma segitségével vizsgiltuk majmokon a figyelem idegi
mechanizmusait. A kisérleti 4llatot elSszor betanitottuk, majd olyan miitétet
végeztiink rajta, mely lehetGvé tette intrakortikdlis tSbb  kontaktusi
multielektréda idSleges bevitelét a hallokéregbe. A beavatkozast elGzetes MRI
kontrollal tettiik biztosabbd, és az elektréda pontos utjat utélagos szdvettani
vizsgalatokkal ellendriztiik. A kisérleti iilés alatt a majomnak egy pedilt kellett
lenyomva tartani, hogy feladatdt elkezdje. Ezen id&szakban standard és devidns
hangingereket  kapott  véletlenszerd  intervallumokban. Ugyanebben az
idGszakban, de ecllentétes fizisban standard és devidns vizuslis ingereket is
prezentaltunk. A majomnak csupin az egyik modalitds devidns ingereire kellett
elengednie a pedilt, és ebben az esetben megerdsitést kapott (fruit-juice reward).
A blokkok 20%-dban véletlenszertien szerepelt a devidns inger. A blokkok kozott
a figyelendé modalitdst viltogattuk. Szdmit6géppel mintavételeztiik a kivaltott
potencidl réteg szerinti profiljit (EP), a multiunit aktivitist (MUA), az EP-bél
szamitottuk az dramforrds siriségét (CSD). Azt taliltuk. hogy a figyelem mind a
korai, mind a kés6i latencia tartomdnyban moduldlja az akusztikus kéreg
aktivitdsat. A korai modulicié leginkabb a kdzépsd rétegekben jelentkezik. A
MUA pozitiv és negativ moduliciét is mutat, Jjelezve a kéreg alatti struktirdk
részesedését. A késéi moduldcid tendencidjédban tobb réteget is érint, mind a
felsébb, mind az alsébb rétegek  koziil, ami a figyelt inger késdbbi
feldolgozdsdban egy elosztott hilézat 1étét valészindsitheti.

Témavezets: Dr. Karmos Gyérgy
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SZIGLIGETI PETER AOK IV.. MENES ISTVAN AOK V.
DOTE Elettani Intézet
ES

A KONTRAKTILIS ERO FREKVENCIA-FUGGESE NYUL

TENGERIMALAC KAMRAI SZiVIZMAN

A legtobb emlds speciesben a kamrai miokardium kontraktilitisa a
szivfrekcencia novekedésével né (pozitiv staircase), mig patkdnyban csokken
(negativ staircase). A pozitiv staircase-t mutaté speciesekben (pld. nyil,
tengerimalac) a kamrai akciés potencidl iddtartama (APD) 150-200 ms, mig
patkdnyban az APD 20-30 ms. Kérdéses, hogy az eltéré frekvencia-fiiggés
magyarizhaté-e az APD-ben mutatkozé markdns kiilonbséggel, vagy egyéb
interspecies differencia 4ll a jelenség hdtterében.

SzerzGk az APD és a Kontrakcids erd nagysdgdnak frekvencia-fliggését
vizsgaltdk nyil és tengerimalac kamrai papillaris izmain 0.3-3 Hz kozotti
frekvencia tartomdnyban kontroll koriilmények koézou (APD = 150-200 ms),
valamint az ATP-dependens K csatorna aktivitor lemakalim (15 pM)
jelenlétében (APD = 20-50 ms). Az APD ilyen mérntékd roviditése a
kontrakciés erét a kontroll érték kb. egytizedére csokkentette mindkét
speciesben, mikdzben a kontraktilis erd frevencia-fiiggése a vizsgalt
frekvencia-tartomédny egy részében megfordult. A reverzié tengerimalacban a
0.7 Hz alatti, mig nydlban az 1.5 Hz alatti tartomdnyban kovetkezett be. Az
APD frekvencia-fiiggését a lemakalim-kezelés nem viltoztatia meg. Az
credmények arra utalnak, hogy a kontraktilis erd frekvencia-figgésében
megtigyelheté intrspecies kiilonbség részben az akciés potencidlok eltéré
idGtartamaval magyarazhatd.

3

Témavezels: Dr Ndnasi Péter, egyetemi docens
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BERECKI GEZA FEFA SZAKBIOL. IV
JANCSO ZOLTAN AOK 1V.
DOTE Elettani Intézet

KALCIUM TRANZIENSEK SPONTAN IMMORTAL lZA‘L'l‘ HUMAN
KERATINOCYTA SEJTVONALON (HaCaT) 1. AZ ATP HATASA

A tenyésztett epidermdlis  keratinocytdk alapvetd éElettani  folyamatait
(proliferdcié,  differencidlodds, kemotaktikus — migrdcié) nagymértékben
befolydsolja az intracelluldris kalcium ion koncentricigja ([Ca™]).

Kisérleteinkben a legfontosabb intracelluldris masodlagos messenger rendszerek
agonistainak hatdsat vizsgdltuk a sejtek [Ca’*]; homeostasisdra spontdn
immortalizalt, folyamatosan proliferdld human keratinocyta secjtvonalon
(HaCaT), mely a bérben taldlhaté basalis keratinocytdk modelljének tekinthetd.
A hatSanyagok alkalmazésa sordn kifejléds [Ca™"]; vdltozdsokat izoldlt sejteken,
fluorescens mérdrendszer segitségével (Deltascan, PTT), fura-2 AM festékkel
meértiik.

Az IP; rendszer aktivétorai koziil eldszor a sejteken proliferdcidt kivalis, P,-
receplor agonista adenozin-trifoszfat (ATP) hatdsat vizsgdltuk. 180 uM ATP a
sejtek mintegy 80 %-dn viltott ki kalcium tranzienst, mely hatds fiiggetlen volt
az extracellularis [Ca**]-t6l és blokkolhaté volt Reactive Blue-val. Az ATP
folyamatos adagoldsa mellett az [Ca’]; - egy cstics elérése utdn - a nyugalminal
magasabb szinten stabilizdlodott. Rovidebb (5 s hosszii) ATP-pulzus hatdsa
ismételhetd volt, akdr 100 s-on beliil is.

Bar a HaCaT sejtek ATP-re adott [Ca™*]; vdlaszaiban nagyfoku heterogenitds
mutatkozott mind idéviszonyaik, mind csicsértékeik tekintetében, az 5 s hosszu
A'TP-pulzussal kivaltott tranziensek félérték-szélességiik (HW) és kinetikajuk
alapjan két csoportba voltak oszthatok. Az dltalunk “gyors”-nak nevezett
tranziensek HW-je 22.5 s volt, mig leszallé szdrdnak idSallanddja (1), egy
exponencidlis torténd illesztés alapjan 9.2 s-nak addédott. A “lassi” tipusd
tranziensekre HW=59.8 s &s 1=18.1s ¢érickek voltak jellemzdek. Tovabbi
kiilonbség volt az, hogy mig a “lassi™ tranziensek amplitidéja ismételt adagolas
sordn fokozatosan csokkent, addig “gyors” vilasz esetében konstans maradt.

Eredményeink alapjin feltételezzik, hogy ATP kézponti szerepet jédtszhat a
kalcium indukalt keratinocyta folyamatokban, pl. a sebgydgyuldsban.

Dr. Csernoch L4szl6 egyetemi adjunktus
Dr. Biré Tamds egyetemi gyakornok

Témavezeld:
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JANCSO zo;;rAN AOK V.
BERECKI GEZA FEFA SZAKBIOL. IV.
DOTE Elettani Intéze

KALCIUM TRANZIENSEK SPONTAN IMMORTALIZALT HUMAN
KERATINOCYTA SEJTVONALON (HaCaT) 2. IP; AGONISTAK, cAMP
AGONISTAK £S NOVEKEDESI FAKTOROK HATASA

Kisérleteink masodik felében vizsgdlni kivdntuk a keratinocytikban
megtaldlhaté legfontosabb jelatvivg rendszerek aktivdtorainak hatdsat a [Ca”';-
ra, valamint kapcsolatot kerestiink a mdsodlagos hirvivé rendszerek kozott.

Az dltalunk vizsgdlt §sszes anyagrol dltalinosan megéallapitottuk, hogy a
sejtek kisebb hanyaddn viltottak ki [Ca’*); tranzienst, mint az ATP, és altalaban
hosszabb, akér tobb percig tarté adagoldsra volt sziikség a valasz kifejlddéschez.
Az igy kivaltott tranziensek csiicsértéke is kisebbnek bizonyplt, mint az ATP 4ltal
okozott maximalis [Ca’*]; névekedés.

Az IP; agonistdk koziil a bradikinin (Bra) és a keratinocyta aktivator formyl-
Met-Leu-Phen (FMLP) esetében a vilaszok kinctikdja hasonlé volt. mint ATP
alkalmazasakor. Ugyanakkor a reagal6 sejiek 30 (Bra), illetve 50 (FMLP) %-aban
az hatéanyagok ismételt adagolisa nem viltott ki kalcium tranzienst
(deszenzitizacid). bar néhdny sejtben ATP adisa megsziintette a FMLP 4ltal
okozott deszenzitizaciot.

A cAMP rendszer agonistdi koziil adrenalint (Adr), noradrenalint, histamint
(His), forskolint €és adenozint alkalmaztunk. Megallapitottuk, hogy a kivaltott
tranziensck kinetikdja joval lassabb, mint az IP; agonistak esetében, tovabba a
sejtek nagyobb szazaléka deszenzitizalodik az anyagok elsé alkalmazdsa utdn (pl
His esctében a sejtek 70 %-a). Néhany sejtben ATP addsa megsziintette az. Adr
dltal okozott deszenzitizdci6t, ugyanigy, mint FMLP esetében.

A névekedési faktorok (epidermdlis ndvekedési faktor [EGF], inzulin [Ins],
kolera toxin [CTX]|, transzferrin, trijodtironin) csak néhany sejtben okoztak
[Ca”]; novekedést, mely hosszd latencidval és lassi kinetikaval rendelkezett. Sok
olyan sejtben, ahol EGF, Ins és CTX nem valtott ki kalcium tranzienst, ezen
anyagok meggatoltdk ATP hatdsat.

Eredményeink alapjdn feltételezziik, hogy HaCaT sejtvonalon a kiilénbdzd
hirvivd rendszerck eltér§ aktivitassal vesznek részt a [Ca®]; szabilyozdsaban,
ugyanakkor szoros kapcsolatban dllnak egymadssal.

Dr. Csernoch Liszl6 egyeterni adjunktus
Dr. Biré Tamas egyctemi gyakomok

Témavezets:
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PETI PETERDI JANOS, HAMAR PETER, HUSZAR TAMAS AOK VL
SOTE Koérélettani Intézet

HIDROSZTATIKUS NYOMAS A PATKANYGYOMOR ER-HALOZATANAK
KULONBOZO SZAKASZAIBAN

Szamos indirekt médszerrel bizonyitottdk, hogy a gyomorfekély patogenesisében
a mikrocirkuldcié megviltozdsdnak fontos szerepe van. Nem ismert azonban,
hogy az dramldscsdkkenés létrejottében az egyes érszakaszok aktiv illetSleg
passziv ellendllds-fokozéddsa milyen mértékben vesz részt. Célunk egy olyan
modell kidolgozdsa volt, amelyben a patkdny gyomor Kkeringésének, ¢&s
beidegzésének érintetlensége mellett lehet6vé valik az erek mikropunkcidja dtjan
torténd nyomasmérés a kiilonbozG érszakaszokban, az artéridktdl a véndkig.. A
nembutdllal (50 mg/tskg) altatott patkany szisztémas vérnyomadsat carotis kaniilon
keresztiil, Statham manométerrel regisztraltuk. A gyomrot medidn laparotomidn
keresztiil kiemeltiik, az dllat normdlis maghdmérsékletét a patkdnypadba épitett
fiitélappal, a gyomor hémérsékletét pedig termosztiton Atdramoltatott fiziologids
séoldatos folyamatos mosdssal biztositottuk. A gyomornydlkahartya ereit részben
a mucosa felSl részben a serosa feldl kozelitettik meg. A serosa és az izomfal
felprepardlisival ablakot nyitottunk a nyédlkahdrtya felé. Az itt taldlhaté artérids
illetGleg vénds plexus ereinek atmérdjét in vivo a mikroszkop optikdjiba éEpitett
beoszlds segitségével és morfometridsan, korrézios készitményen hatdroztuk
meg.. A kovetkezd értékeket mértiik 110-120 Hgmm-es szisztémds vérnyomas
mellett (n=3): 85-95 m atmérGjd artéridban 75-85 Hgmm, 30-35 m atmérgjd
arterioldban 38-42 Hgmm, 100-120 m atmérji véniaban 16-20 Hgmm.
Mddszeriink tj lehetGséget nydjt a gyomormucosa mikrocirkuldcigjdnak in vivo
tanulméanyozasdra, kiilonbozd kériilmények kozott.

Témavezetd: Dr. Rosivall L4dszl6
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KISS ORSOLYA, SZEKELY EVA AOK IV.
SOTE Er- és Szivsebészeti Klinika

ENDOCARDIALIS DEFIBRILLACIO VIZSGALATA KUTYAN

Az endocardialis defibrillicié kisérleti modelljét 1étrehozva 10 altatott korcs
kutyan (testsily 16,6 0,7 kg, szivsily 14 8 g) vizsgaltuk az iridiummal boritott
transzvénds elektréddk elektromos tulajdonsdgait. A defibrillicids kiisz6bot
(DFT) két, ill. harom elektrédas elrendezésekben random sorrendben hatdroztuk
meg. Az alkalmazott elektréda konfiguricick a kovetkezdk voltak: jobb kamrai
elektréda (RV-E) versus vena cava superior (SVC-E) elektréda, RV-E vs. bal
mellkasi subcutan patch (SQ-P) elektréda, valamint RV-E vs. SVC-E és SQ-P
elektr6da. A kisérlet sordn regisztraltuk a felszini EKG-t, az intracardialis
elektrogramot és az intraarterialis vérnyomast, valamint kontrolldltuk a sav-bdzis
paramétereket. A DFT-t a sokk-fesziiliség 25 voltonkénti csokkentésével
hatdroztuk meg. Allandé morfologidjui bifazisos sokkot alkalmaztunk. Hdrom
kiilonbdz6 vena cava superior poziciét vizsgdltunk. Eredményeink: A
szignifikdnsan legalacsonyabb DFT-t a hdrom elektrédds konfigurdcioval értiik
el. Transzvends clektréddk esetén a legalacsonyabb DFT-t akkor mértiik, amikor
az SVC-E distalis 20-30%-a a jobb pitvarban helyezkedett el. Ezen SVC-E
pozicié polaritds, energia, fesziiltség és impedancia viszonyai:

Polaritis |Energia | Fesziiltség | Impedan-

RV-E 0 ™ cia ()
RV-E vs. SQ-P e 7,1 1,3 348 30 69 13
RV-E vs. SVC-E H 59 1,8 315 49 66 12
RV-E vs.SVC-E+ SQ-P |ns *5,0 1,0 | *293+31 *49 9

*p<0.05

Osszefoglalds: kisérletiink szerint kutydn a tisztdn endocardialis bifdzisos
defibrilliciéndl a legalacsonyabb vena cava superior elektr6dpozicié a
legmegfelelbb, a leghatisosabb polaritis az RV-E pozitiv és SVC-E negativ
elrendezés.

Témavezetd: dr. Merkely Béla
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VAG JANOS FOK V.
SOTE Elettani Intézet

BEFOLYASOLJA-E AZ ALPHA-I ADRENERG ES A MUSZKARINOS
ACETYLCHOLIN RECEPTOR BLOKKOLAS A NO-SZINTETAZ BENITAS
VERKERINGESI HATASAIT?

Az endothel eredet relaxdcios faktor (EDRF) keringési hatdsait vizsgdltuk
altatott patkdnyban m-Ach receptor bénitds (50 g/kg atropin) és l-adrenerg
receptor blokkolds (0,5mg/kg prazosin) utdn. Az EDRF-szintézis bénitdsa L-
Name-val (10 mg/kg/30 perc, infiiziéban) tortént.

Az artérids kozépnyomdst (Pm), a perctérfogatot (Ptf), a teljes perifénids
ellenallast (TPR). valamint a bdr, a vdzizom. a vese és a splanchnicus teriilet
érellendlldsait vizsgdltuk. Kisérleteinket a Stewart-Hamilton elv alapjén, valamint
Sapirstein médszerével végeztiik, 86-Rb indikatorral.

Eredmények:
Pm(Hgmm) Pft TPR (R/kg)
(ml/perc/100g)
x SD x SD x SD
Kontroll n 11 | 151 13,7 33,1 ‘795 29,5 10,60
NAME n 10 | 167 6,2%* 19,6 4,72%%% 53,8
12,95%**
A+P n 11 [ 107 10,7 34,4 8,14 19,4 4,20
A+P+NAME | n 8 154 18,2+ | 26,1 4,91F 36,4
N
* gzignifikancia a kontroll és a NAME csoport kozét: ** p 0,01

¥ 0,001
+ szignifikancia az atropinnal (A) és prazosinnal (P) kezelt és az A+P+NAME-
val kezelt csoport kézéw. T+ p 0,01 p 0,001

A NAME infizidja bradycardidt okozott, amelyet nem védett ki az atropin
eldkezelés. A NAME hatdsdra fellépd bradycardia vagotomia utdn is létrejott. A
vizsgdlt szervek érellendlldsa fokozédott NAME hatdsdra mind az eldkezeletlen
csoportban, mind A+P elSkezelés utan.

Kévetkeztetések: Az EDRFE szintézis bénitds érténust fokozo6 hatdsdban nincs
jelentds szerepeaz alpha-1 receptoroknak. A NAME adésat kovet§ bradycardidért
nem a n. vagus efferenticidval kdzvetitett reflex-mechanizmusok felelGsek.

Témavezetd: Dr. Hably Csilla
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CSELENYIZSOLT MIHALY, AOK IV

DOTE Elettani Intézet

MEMBRANFEHERJEKRE ~ ALKALMAZHATO ~ SZERKEZETIOSLO
ALGORITMUSOK MEGVALOSITASA SZAMITOGEPEN

Régdta elfogadott tény, hogy barmely fehérje térbeli struktirdjat adott kérnyezeti
paraméterck csetén dontéen annak aminosavsorrendje hatirozza meg. Ennek
megfelelgen az olyan eljardsok, amelyek minddssze ezen informdicid alapjan
vonnak le kovetkeztetéseket valamely fehérje térbeli szerkezetére vonatkozdan,
igen sok esetben adnak helytdlld eredményt. Az ilyen feladatokndl el6forduls
nagy adatmennyiségek feldolgozisa, kezelése szamitdgéppel a legegyszeribb.
Ebben a pdlyamunkdban a membrinfehérjék szerkezetének vizsgilata keriilt
clotérbe, mert a membrin nydjtotta specidlis milid az itt elhelyezkedd
proteinektdl is olyan sajatos felépitést kovetel meg, mely a fentiek értelmében az
aminosav szekvencidban is jol felismerhetSen tiikrozddik. Az e cél érdekében
iltalam megirt program IBM PC kompatibilis gépeken fut, DOS alatt. A
forrasnyelvd valtozat Microsoft C++ nyelven késziilt, SVGA meghajtéra, igy a
program szines grafika segitségével jeleniti meg a szdmitdsok eredményét, és
interaktiv - in situ - adatkezelést tesz lehetdvé. Jelenlegi formdjaban is alkalmas a
membranfehérjék bizonyos tulajdonsiagainak demonstrildsdra. A kiilénb6zd
cljarasok koziil jelenleg a flexibilitds, valamint a hidrofilicitis—hidrofébicitis
vizsgalaton alapulé antigenicitds és hidropatia j6sl6 algoritmusokat dolgoztam ki.

Témavezetd: Dr. Jéna Istvdn, egyetemi docens
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KOMOROWICZ ERZSEBET AOK V1.

SOTE ILsz. Kémiai-Biokémiai Intézet

ARAMLAS HATASA A FIBRINOLDASRA

A trombusok védzat fibrinmonomerekbSl polimerizdlddott vizes fdzisban
oldhatatlan fibrin alkotja. Fibrinolizis sordn a fibrin enzimatikus hasitisa a
monomereket Osszetartd masodlagos kotések gyengiiléséhez vezet, igy a
keletkezd fibrin degradiciGs termékek vivben oldhatévd vdlnak. A fibrint bonté
plazmin, miniplazmin és elasztdz kinetikai paraméterei csak  statikus
koriilmények kozott ismertek, jéllehet in vivo a fibrolizis a vér dramldsa kdzben
orténik. Megvizsgiltuk ezért a fibrinnel érintkezd folyadék 4dramldsdnak
fibrinolddsra gyakorolt hatdsiat. Modellinkben a folyadék az enzimet tartalmazo
henger alaku alvadék hossztengelyében futé csatornan it aramlott és a pumpaval
recirkulaltatott folyadékba keriild degradicids termékek koncentricidjat UV
detektorral hatdroztuk meg. Mind a plazmin, mind a miniplazmin eseiében a
fibrin oldddasa kezdetben linedris volt, majd az dramldsi sebességtSl fiiggden a
fibrin 5-16%-dnak felolddsakor az alvadék hirtelen szétesett. A szétesésig eltelt
idé az dramldsi sebesség novelésével csOkkent. Az elasztdz esetében a fibrin
szélesése nem kovetkezett be, az oldédas végig egyenletes maradt. A plazminénal
nagyobb méretli degraddcids termékek kozotti  erdsebb  kélesénhatdsok
magyardzhatjak a szétesés hidnydt. Az dramlds okozta korai alvadék szétesésének
a tromboembdlidk kialakuldsiban lehet szerepe.

Témavezets: Prof. Dr. Machovich Raymund
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KOVACS ESZTER, V. AOK
DOTE Mikrobiolégiai Intézet

AZ ONKOGEN ES ENDOGEN’RFJTROVTRUS EXPRESSZIO vﬂxrozA;&« A
CHRONIKUS GRANULOCYTAS LEUKAEMIA PROGRESSZIOJA SORAN

A chronikus granulocytds leukaemia (CGL) akceleracidjat eredményezd genetikai
valtozdsok nem ismertek. Vizsgdlataink sordn 8 onkogen €s 2 endogen retrovirus
csoport expresszidjat hasonlitottuk ©ssze a betegség nyugodt &s akceleralt
fazisiban. A vizsgdlatokat 7 beteg periférids granulocyta mintdival végeztik. A
Northern blot és citoplazma RNS dot blot hibridizaciés kisérletek eredménye
szerint az aberrdns 8.5 kb ber-abl mRNS szintje 2 akceleralt fazisi betegnél 4-8-
szorosdra emelkedett a nyugodt fizishoz képest. A DNS dot blot analizis a 2
akcelerslt fazisi minta egyikében a transzlokélt c-abl onkogen amplifikédcigjat
mutatta ki. Tovabbi 2 esetben az akcelerdlt fazis megjelenését a c-myc onkogen
expressziojdra utalé 2.4 kb mRNS transzkripcidja kisérte. Egy akceleralt fazisd
mintdban mind a ber-abl expresszié fokozéddsa, mind a c-myc-specifikus mRNS
itiréddsa kimutathaté volt. A c-myc expressziGja minden esetben gén
amplifikdciéval tarsult. A nyugodt fazisbél szdrmazo mintdkban csak a pdvidn
endogen virussal rokon endogen retrovirus(ok) expresszidja volt megfigyelhetd,
Bzzel szemben az akcelerdlt fazisd mintakban a simian sarcoma virussal rokon
virus(ok) expresszidja is kimutathato volt. A 7 beteg koziil hatban az endogen
retrovirus markerek viltozdsa megelSzte az akceleralt fazis megjelenését.
Fredményeink szerint az endogen retrovirus expresszié valtozdsanak szerepe
lehet az akceleralt fazisban expresszalodé onkogenck aktivdldsdban.

Témavezets: Dr. D. Téth Ferenc egyetemi tandr

FLOADAS 58

r

KISFALVIISTVAN AOK IIL
MTA Kisérleti Orvostudomidnyi Kutaté Intézet

A CR-2017 ES A CR-2194 HATASAINAK JELLEMZESE A GYOMORRA ES
A HASNYALMIRIGYRE PATKANYBAN, IN VIVO

A tanulminy célja az volt, hogy in vivo koriilmények kozétt megvizsgljuk két
djonnan szintetizalt CCK/gastrin receptor antagonista, a CR-2017 és a CR-2194
receptor szelektivitdsat.

A pancreas enzim szekréciot uretinnal altatott patkanyokon vizsgiltuk. Az
illatokat vena jugularis katéterrel €s pancreas kaniillel szereltiik fel. A gyomorsav
szekréciot és a gyomor iriilését vena jugularis katéterrel és tartdés gyomor
fistulaval ellétott éber patkdnyokon vizsgiltuk. A CR-2017 dozisfiiggd mddon
gdtolta a submaximalis dézisd (0,5 ill. 10,0 nmolkg-h) CCK-8 altal stimuldlt
pancreas amildz szekréciot €s a gyomoriiriilés lassuldsat (ID5q értékei 0,04 ill.
1,14 mg/kg i.v. bolusban adva), de a CR-2194 nem fejtett ki ilyen gatld hatdst. A
submaximélis dézisi pentagatsrinnal (16  g/kg-h) stimuldlt gyomorsav szekréciot
a CR-2194 dézis-dependens médon csokkentette (IDsg = 20.1 mg/kg), de a CR-
2017 nem mddositotta.

Kovetkeztetés: Ezek az eredmények azt mutatjak, hogy a CR-2017 a CCK-A
receptorok szelektiv antagonistja, mig a CR-2194 a CCK-B/gastrin receptorokra
szelektiv. Ezért ezek a hatdsos szerek alkalmasak arra, hogy megkiilonboztessék a
CCK és gastrin receptorokat in vivo.

Témavezetd: Dr. Varga Géabor
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IGAZ PETER AOK IIL
SOTE Bioldgiai Intézet

A BENZPIREN ES AZ ALLILOSZTRANOL HOSSZUTAVU MUTAGEN
HATASANAK VIZSGALATA PATKANYOKON

Kisérleteim részét képezték a Bioldgiai Intézetben folyé kutatasoknak, melyek
sordn szteroid hormonoknak és a hozzajuk hasonldéan, magreceptorokon keresztiil
haté gromas szénhidrogéncknek hosszitavi hatdsat vizsgaltak. Mivel mind a
terdpias célbdl adott hormonnak (allilosztranol), mind pedig a levegdben
kornyezetszennyezdként elforduld aromds szénhidrogénnek (a benzpirénnek) az
utégeneracickra gyakorolt hatdsa rendkiviili jelent6séggel bir, ezért kiilonbozd
tesztrendszerekben (maj mikroszomdlis enzimek; magatartds teralolgia) 1s
vizsgiltdk a terhesség alatti, illetve ijsziilottkori expozicid kovetkezményeit.
Magam ezen anyagok esetleges hosszitdvi - késdi - mutagén hatdsait
clemeztem patkdnyok csontvel@sejtjein in vivo mikronukleusz teszttel, illetve a
csontvelSsejtek  kromoszomdinak in  vitro SCE vizsgdlataval Ot vizsgalati
csoportot dllitottam fel: a terhesség alatt allilésztranollal kezelt anydk ut6dai; a
terhesség alatt benzpirénnel kezelt anydk utédai; az djsziilstikori allilésztranol
kezelést kapott, illetve az ujsziilottkori benzpirén kezelést kapott dllatok,
valamint a kontroll csoport. A mikronukleusz gyakorisig egyik csoportban sem
emelkedett a kontrollhoz képest. Az SCE gyakorisig a benzpirén esetén a
kontrollhoz képest szignifikins emelkedést mutatott mind az djsziiléttkori, mind a
terhesség alatti kezelés esetén (himekben és ndstényekben egyardnt). mig az
allilésztranol kezelés egyik csoportban senm emelte az SCE gyakorisagot.

Témavezets: Dr. Té6th Sara
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BALAZS MERCEDESZ AOK 1V.
POTE Immunologiai és Biotechnoldgiai Laboratérium

AZ MHC L. ()SZTALYL’J ANTIGENEN KERESZTULI B-SEJT STIMULACIO
VIZSGALATA EGERBEN

A T-dependens humordlis immunvilasz sordn az antigén-specifikus T és B sejtek
kooperdcidjaban az MHC 1. osztdlyu (la) antigéneknek kitiintetett szerepiik van,
melyek révén az antigén-prezentdlé B-sejtek a CD4t  T-sejtekhez
kapcsolodhatnak. Az Ia antigénnek a B-sejtek funkciondlis szabalyozdsdban
betoltott szerepe viszont kevésbé ismert.

Munkdnkban az elSzetesen anti-egér Ia reaktivitisinak tartott IBL-3/5
patkdny monoklondlis antitest specificitdsdt €s in vitro funkciondlis hatésait
vizsgaltuk. Immunhisztokémiai médszerekkel és flow cytometridval elemezve az
IBL-3/5 antitest az la antigén szOveti megoszlisihoz hasonlé reaktivitdst
mutatott. Az antitest la-specificitdsat az antigén immunprecipitdcidjaval
erdsitettiik meg. .

Az ellenanyag funkciondlis vizsgédlata sordn in vitro erGteljes sejt-aggregalo
hatdst észleltiink, amely metabolikus inhibitorokkal, EDTA-val, Ciioszkeleton-
blokkol6é szerrel gdtolhaté volt. Ezzel ellentétben EGTA nem gétolta a sejt-
komplex kialakuldsit, ami a folyamat aktiv, Mgz"'-dependens jellegére utal. Az
aggregdtumok kettGs immunhisztokémiai vizsgdlat sordn tilnyomdrészt B-sejtek-
b6l dllénak bizonyultak. Fenti megfigyelések szerint az egér la-antigénnel
reagald IBL.-3/5 patkdny monoklondlis antitest in vifro a B-sejtek homotipusi
aggregicidjat valtja ki.

Témavezets: Dr Balogh Péter
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VARGA CSABA ES FORGON MONIKA AOK, V.
SZAOTE Eletiani Intézete

A NEUROGEN GYULLADAS GATLASA HELYI ERZESTELENITOVEL

A bér capsaicin-szenzitiv ¢érzd idegvégz&déseinek ingerlésére felszabadulo
neuropeptidek vazodilaticiét (axon reflex flare) és plazma extravazdciot
(neurogén gyulladds) hoznak létre. Az irodalmi adatok ellentmonddsosak a helyi
érzéstelenitdk neurogén gyulladdsos vilaszra kifejtett hatdsdra vonatkozdan.
Ezért kisérleteink a lidocain neurogén gyulladdsra kifejtett hatdsanak tisztdzdsara
irinyultak.

Kisérleteinket felndtt, klordlhidrattal altatott Wistar patkdnyokon végeztiik.
Az dllatok szdrtelenitett hasbOrébe intracutdn 0,1 ml lidocaint (0,1-1%) vagy
annak oldészerér (Tyrode) fecskendeztiink. A neurogén gyulladdsos vilaszt 5%-
os mustdrolaj epikutan alkalmazdsaval valtottuk ki. A lidocain hatdsat a neurogén
gyulladds medidldsdban szerepet jatszo hisztamin permedbilitds-fokozd hatdsira
Compound 48/80 és hisztamin intracutan injekcidjat kovetSen is vizsgaltuk. A
gyulladdsos vdlaszok kvantitativ mérésére az Evans-kék mddszert hasznaltuk.
Ercdményeink szerint a lidocain dézisfiiggé modon gatolta mind a mustdrolajjal,
mind pedig a hisztamin-liberdtor Compound 48/80-nal ill. a hisztaminnal
kivaltott plazmaextravaziciot. Megfigyeléseink arra utalnak, hogy a lidocain nem
a neuropeptidek ill. a hisztamin felszabaduldsdnak befolydsoldsdval, hanem
feltehetGen a posztkapilldris venuldk endothéljére hatva fejti ki neurogén
gyulladdst gatls hatasat.

Dr. Dux Maria egyetemi tandrsegéd
Dr. Jancsé Gabor egyetemi docens

Témavezetdk:
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KELLERMAYER RICHARD, AOK 1V,
POTE Idegsebészeti Klinika

A POST MORTEM ELEKTROSOKK HASONLO MORFOLOGIAJU ES
LOKALIZACIOJIU IDEGSEJT-KAROSODAST OKOZ, MINT AZ IN VIVO
ELEKTROSOKK

Egy nemrégiben kozolt megfigyelés szerint jéghideg fiziolégids s6oldattal térténd
transzkardialis perfuziot kovetSen ill. perfiziés fixdlis koézben végzett
koponyatrauma ugyanazt a tradiciondlisan "sotétnek" nevezett idegsejt-kdrosoddst
(erGsen zsugorodott, hiperbazofil sejttest, piknotikus mag és dugdhiizoszerid
dentritek) okozza, mint az €16 dllapotban végzett koponyatrauma. Ennek alapjan
felvetGdott az az elképzelés, hogy az idegsejtek citoszkeletonja energetikailag
interaktiv, metastabil egységekbdl tevodik Ossze (energetikai szempontbél
kartyavarszerd felépitésii).

TDK-munkdm annak a vizsgélata volt, hogy egy mdsfajta fizikai beavatkozés,
az elektrosokk, képes-e post mortem végezve az idegsejiek "sotét"
morfopatoldgiai dllapotat elGidézni. Ismert ugyanis, hogy (i) a patkdny koponydra
helyezett elekirédokkal végzett nagy fesziiltség-gradiensi elektrosokk hatdsdra az
agy bizonyos teriiletein "sétét" idegsejiek képzddnek és (ii) azok az idegsejtek
karosodnak nagyobb valdszintiséggel, amelyek dentritjeinek t6bbsége a negativ
polus felé irdanyul.

Azt tapasztaltuk, hogy mind a hideg fizioldgids-s6s perfiizié utdn, mind a
perfizios lixdlds kozben véghezvitt nagy fesziiltség-gradiensd elektrosokk
hatdsira "sotét" idegsejtek képzddnek, tovdbbd, hogy eczek anatémiai
clhelyezkedése €s dentritjeiknek a negativ pélus felé valé irdnyultsaga hasonlé az
€16 allapotban megfigyeltckhez.

Ezek az eredmények tovibb erdsitik azt az elképzelést, mely szerint az
idegsejtek citoszkeletonjdnak kartyavarszerd felépitése amely in vivo és post
mortem azonos képezi az idegsejtek "sotétté" vildsdnak alapjat, nem pedig
valamiféle anyagesere, vagy sejtélettani jelenség, amelyek "teljesitGképessége”
erdsen kiilonbozik az in vivo és az alkalmazott post mortem koriilmények kozt.

Témavezetd: Gallyas Ferenc egyetemi tandr
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MINYA HAJNALKA, POHANKA TUNDE AOK V. évf.
SZAOTE Elettani Intézete

AZ  INTRANAZALISAN  ALKALMAZOTT SULFAMETHOXAZOL
FELSZIVODASI VISZONYAI PATKANYBAN

Az orrnydlkahartya gazdag autonoém és szenzoros beidegzéssel, dis érhdlézattal
rendelkezé szovet. Szdmos bioldgiailag aktiv anyagrol (szteroidok, peptidek)
ismert, hogy intranazalis alkalmazds utdn gyorsan bejutnak a szisztEmas
keringésbe. Kevés vizsgilat tortént azonban arra vonatkozoéan, hogy az
orrnyélkahdrtya innervdcidja hogyan befolydsolja a felszivodas dinamikdjat.

Kisérleteinket 36 db, csoportonként 6-6 kloralhidrattal (350 mg/kg) altatott,
280-320 g-os, him Wistar patkdnyon végeztik. Az dllatokat tracheotomizéltuk,
cosophagusukat elkotottiik és az orrnyildsokba 2-4 pmol, 50 pl, desztillalt vizben
oldott sulfamethoxazolt juttattunk. A felszivodds dinamikajat egy oran dt, 10
percenként a vena femoralisb6l vett 0,4 ml-es vérmintak segitségével kovettiik
nyomon. A vérplazmdba jutott gyogyszer mennyiségét fotometrids eljarassal
hatdroztuk meg.

A szer az ormyélkahdrtydrol gyorsan felszivodik, plazmaszintje a beadést
kévetd 20-30. percig gyorsan nd, majd 4llandésul. A felszivédott mennyiség fiigg
az intranazdlisan alkalmazott dozistél. Az eldzetesen az orriiregbe juttatott 60
nmol noradrenalin a felszivodast szignifikansan csokkenti. A szer beaddsa elStt 5
perccel az orriiregekbe adott - vazoaktiv peptidek felszabaduldsat kivalté - 10 ul
capsaicin oldat (6 nmol), valésziniileg az egyidejileg aktivalt szekrécids reakcid
miatt csokkenti a felszivodast. A sulfamethoxazol adisa eltt 48 oraval
intranazilisan 5 pmol capsaicinnel kezelt allatokban, amelyeknél az érzdidegek
funkcionalisan kérosodiak, a felszivodas dinamikdja nem kiilonbozétt a kontroll
csoportétél. Eredményeink arra utalnak, hogy az orrnyélkahdrtya autonom és
szenzoros idegeinek funkciondlis allapota jelentSsen befolydsolhatja  az
intranazélisan adott farmakonok felszivodasat.

Témavezets: Dr. Bari Ferenc tudoményos fdmunkatérs
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MAJO MATILD diplomas védénd
SZAOTE

CONGENITALIS  VITIUMBAN
KAPCSOLATOS VEDONGI FELADATOK

SZENVEDO GYERMEKKEL

A ’vé’d()’n()’ a gyermek sziiletésétGl kezdve figyelemmel kiséri  fejlédését
?egltseget nyijt a gyermek gondozasaban, dpolasdban €s nevelésében. Kijltinc'ise:;
ontos ez a tevékenység azokban a csalidokban, ahol i k
it 1 chronikusan beteg
Munkdmban a congenitalis vitiumban szenvedd
: ‘ ngenit: gyermekkel kapcsolatos
lc’gg)’/f}krlabban felmeriils véddéndi feladatokat foglaltam Gssze. A ?elmérést
kérddiv és személyes beszélgetést alapjan készitettem el.

{X vedqno s?.lvbatt?g gyermekkel kapcesolatos feladatai igen sokrétiick, de ez a
Le»eker_;ysal% 1meg korantsem teljes. A részvétel a diagnosis korai feldllitdsédban, a
apcsolat felvétele a gondozéval, a folyamatos megfigyelés és tdjé atd
riisseineiey gfigyelés és tdjékoztatis

Ugy érzem szidmos lchetdségiink van még arra, hogy tevékenységiinket a
beteg g}fefmeke}( és a csalddok érdekében bdvitsiik és javitsuk, ezért szeretném
ha felmérésem felhivna a figyelmet erre a fontos teriiletre. 1

Témavezets: Dr. Gabor Katalin fGiskolai adjunktus
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SZOFRONOV ANNA-MARIA, DIPL. AP. SZAK II. EVFE.
HIETE Egészségiigyi Foiskolai Kar

A DERMATOMYOSITIS ~ DIAGNOSZTIKAI N’EHE"ZSE’GEH\IEK
OSSZEHASONLITO  VIZSGALATA  KLINIKAI ~ KORTORTENETEK

ALAPJAN

A dermatomyositis (DM) igen ritka betegség. Felismerésének nehézséget, ill.

korlefolydsa  késztetett ~a  korkép  esettanulmdnyainak  vizs gdlatdra,
Megfigyeléseink a SOTE Bér-és Nemikortani  Klinika beteganyaginak
felhasznalisival valamint vonatkozdé irodalom &sszevetésével torténtek.

Vizsgdlatunk fobb szempontjai: a diagnézis feldllitdsanak alapjai, az egyéb
betegségekkel valé tdrsulds, kiilonos tekintettel a malignus korképekre.
Alkalmazott mdédszerek: a klinika kortorténeteinek elemzése, azanamnézisek
dsszchasonlitisa, a diagnézishoz vezetd klinikai tiinetek és laboratoriumi
vizsgdlatok eredményeinek Péter és Bohin szerinti feldolgozdsa, valamint az
alkalmazott therapia elemzése. A fenti médon nyert adatokat dsszehasonlitottuk
az utébbi 10 évben kozélt irodalmi adatokkal. Beteganyagunkban 19
bizonyitottan DM esetet taldltunk.

Az aldbbi kivetkeztetésre jutottunk:

1./ A klinikai megjelenési forma 6nmagédban nem diagnosztikus értékii.

2./ A laboratériumi értékek: A CPK, LDH, SGOT és SGPT emelkedett értékei a
kérfolyamatra jellemzéek.

3./ Az esetek tobbségében nem kiilonvdlaszthatd a gyakran tarsulé malignus
korkép és a DM kérlefolydsa.

4./ Az irodalmi adatokkal valé Gsszehasonlitds eredményei nem mutattak
kiilonbséget a hazaihoz képest.

Dr Ormai Sandor fGiskolai tanar

Témavezets:
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GOD(’) KRISZTINA GYOGYTORNASZ SZAK II1.
HIETE Egészségiigyi Féiskolai Kar

MI ) AZ  AUTIZMUS, ES HOGYAN KAPCSOLODHAT
GYOGYTORNASZ A FEILESZTESBE?

BE A

A miskolci 48. szami Altalinos Iskola Autista Tagcsoportjanak munkajdba
kapcsolédtam be aktivan. Harom honapon keresztiil egy 6 éves autista kislannyal
foglalkoztam, akinél megfigyeltem a jellegzetes pszichoszocidlis  és
szenzomotoros zavarokat. FS hangsiilyt a motoros fejlesztésre helyeztem, de nem
}}agylam figyelmen kiviil az egyéb képességek el6mozditdsat sem
Osszefoglaltam az autizmus lényegét, tiineteit és életkil4tasokat .

Témavezetd: Kundréth Janosné gy6gypedag6gus

ELOADAS 67




CSUBAK ILDIKO VEDONOKEPZO
DOTE Egészségiigyi Féiskola Nyiregyhiza

KISGYERMEK PSZICHES ELOKESZITESE A FEKVOBETEG
INTEZETI KEZELESRE

"A gy6gyitds miivészete és mestersége, csak akkor tokéletes,ha
szeretetbdl fakad”
(Paracelsus)

A beteg csecsemd és kisgyermek terdpids kezelésében a szakemberek
mellett lényeges a sziilok, kiilonGsen az anya szerepe, az § biztonsdgot
nyijts, feltételek nélkiili szeretetével. Nem kétséges az orvosok - dpolénsk
szdmdra sem az a tény, hogy a fentiek nélkiilézése elnyijtja a gydgyulds
idejét, olykor neheziti is azt.

A betegség és a fdjdalom félelmet kelt a felnSttben, fokozottan a
gyermekben. Az anydtGl a csalidi kornyezettSl valé elszakadds kell6
elékészités nélkiil maradandé lelki sériilést okozhat.

Az Angol GyermekvédS Egyesiilet programot készitett a pszichés
kdrosodds megeldzésére, melyet a WHO és az USA Gyermekgyogydsz
Akadémia elfogadott és mddszerként ajdnl.

Tudomdsom szerint a hazai szakirodalom nem k6zolt ilyen eljdrast.

Dolgozatom célja a program magyarorszagi viszonyokra valo adaptdldsa
és ajanlasa a személykozpontid gyermekgydgydszatban - dpolasban.
Megfigyeléseimet a nyiregyhdzi Josa Andris Megyei Koérhdz Fiil-, Orr-,
Gégészeti Osztalydnak gyermekrészlegén végeztem, ahol meggyd&zddiem
arrél, hogy nagy sziikség lenne a hazai gyermekgyodgydszati osztdlyon valé
ajanldsra.

Témavezetd: Dr. Exterdéné Zsurkai llona {&iskolai adjunktus
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ZAHOLA TAMAS II. é§GYOGYTORNASZ HALLGATO
POTE Egészségligyi Féiskola Zalaegerszegi Tagozta

A DROGPROBLEMA KOMPLEX KEZELESE

Kutatasom sordn elsédleges célom egy olyan adatbizis létrehozdsa a jelzett
témdban, mely a hiteles infotmaciédramoltatast biztositja, a probléma siirgds
orvosldsit ¢€s preventiv szemléletét sugdrozza. Feltarja a drogfogyasztd
magatartds kialakuldsdnak mechanizmusit. Nemzetk6zi és hazai kutatdsok
tapasztalati bdzisdra épitve feltérképezi a primer, a szekunder és a tercier
prevenciOs szinteket. Megjeldli azokat a perspektivdkat, melyek kimunkéldsiban
mi féiskolai hallgatdk is részt vehetiink.

Eldadasom illusztrdlisakor is komplexitdsra torekedtem - ezt videofilm
bejatszasaval biztositom. (Auditiv, vizualis csatornik, a kivilasztott anyag
katarktikus ereji)

Témavezetd: Simon Aniké fiskolai adjunktus
pszichologus
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VINCZENE SZELES CSILLA VEDONOKEPZO SZAK
DOTE Egészségiigyi Foiskola Nyiregyhdza

A ‘VEDONOI MUNKA NEHEZSFEG&I A CIGANY TERHESEK ES
CSECSEMOK GONDOZASABAN

A primer preventiéban végzett védénsi munka egyik legnehezebb része a cigany
etnikum kérében végzett gondozdsi és egészségnevelési munka.

Oka iskoldzatlansag, az alapvetd egészségiigyi kultira hidnya, az eltéré
szokdsok és erkolcsi normék, esetenként a positiv anyai attitiid hidanya, a
hatrdnyos szocidlis status, de a cigdnytelep megkozelithetGsége és az 1dGjards
viszontagsigai is mind a végzend§ védondi munka mennyiségét és nem utolso
sorban a mindségét egyardnt hatraltatd tényezdk.

A cigdnynépesség joval magasabb sziiletésszdma kozismert. A 0-14 éves
ciganyok arinya 1971-ben a nem cigany népességhez viszonyitva 44,2 %, illetve
223 % volt. Kevésbé ismert adat viszont, a cigany nyugdijas koruak aranya,
mely 1983-ban 10 %, illetve 21,6 %-ot mutatott. Tehdt a jéval nagyobb sziiletési
areiﬁyt, a jéval alacsonyabb atlagéletkor kiséri. E demogrifiai trend positiv irinyd
médositiasiban a lelkiismeretes véddndi munkanak fontos szerepe lehet.

Dolgozatomban Szabolcs-Szatmdr-Bereg megye teriiletén a viszonylag magas
szami cigdnylakossdgd telepiiléseken dolgozé védSndk dltal szolgéltatott
adatokat dolgozom fél, melyek az 1987-1991 kodzotti idészakra vonatkoznak,

Végss kovetkeztetésem a beérkezett vilaszok alapjin az aldbbiakban
foglalom &ssze:

Ha folyamatosabba és intenzivebbé vélhatna a cigidnyok védéndi gondozasa,
akkor kevesebb lenne a til fiatal vagy sokadszor sziil§ cigiany n&, a korasziilo,
az alacsony sziiletési silyu djsziilott és a csecsemd halott. A véd6nSi munkdban a
gondozast az egész csalddra, minden korosztilyra kiterjesztve kell végezni. A
problémak, melyekkel a cigdny ndk kizdenek az egész csaldd, s6t az egész
tarsadalom problémai. Megolddsuk csak ugy lehetséges, ha a javité tendencidkat
a makro, majd a mikro kézosségekre terjesztjiik ki.

dr. Vagvolgyi Janosné, fGiskolai adjunktus

Témavezets:
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OVARI TIMEA TIL évf.
POTE Egészségiigyi Fdiskola Zalaegerszegi Tagozata, Gyogytornisz Szak,
Zalaegerszeg

TERDIZULETI ARTHROSISOS BETEGEK TOTAL_ ENDOPROTEZIS
MUTET ELOTTI ES UTANI JARASANAK OSSZEHASONLITO
BIOMECHANIKAI VIZSGALATA

Bevezetés

Az emberi jdrasban a térdiziilet szerepe meghatdroz6. A  térdiziilet
teherviselésének, mikddésének romldsa, a fellépd fdjdalmak erdsen befolyédsoljak
a jdrast, mert a tdvol esG boka és csipGiziileti kompenzalé hatdsok kevésbé
érvényesiilnek. A sikeres miitéti beavatkozis az iziileti funkcidkat alapvetSen
javithatja, ezzel a beteg életkoriilményeiben, mozgédsképességének fokozdsaval
mindségi valtozast érhetiink el.

A tanulmdny a biomechanikai jdraselemzés mddszereinek alkalmazdsival
kisérletet tesz  a betegség okozta valtozasok leirdsira, a rehabiliticié
hatékonysaginak objektiv mérésekkel torténd vizsgdlatdra.

Médszer, anyag

A Zalacgerszegi Megyei Koérhdz Ortopédiai Osztdlydnak (osztdlyvezetd
féorvos: Dr. Kiss Imre, kandiditus) beteganyagibdl 1993 janudrja és 1994
oktobere kozott 8 beteget (atlagos életkor: 60 év) vetettem vizsgdlat ald. A
térdiziileti totdl endoprotézis elStt és utdn (dtlagosan 9 hénap) biomechanikai
jarasclemzéssel kinematikai paramétercket (1épéshossz, teljes 1épésciklus
fazisainak ardnyai, jards sebessége stb.) vizsgiltam. A videogzalagra régzitett
mozgast képkockdnként megillitva az alsé szabad végtagokat jelent$ jobb és bal
lib (comb, libszar, lib) szegmentilis végpontjainak segitségévgl rekonstrudltam
palcikafigura formdban a jdrds jellegzetes fazisait. Az elsé képkockdn régzitett
métermid segitségével a hosszak, a videokamera képviltisi frekvencidjanak (25
Hz) ismeretében az eltelt id6k adtak alapot a kinematikai adatok kiszémitdsihoz.
A betegek funkciondlis dllapotdt sajdt szerkesztésd vizsgdlati sorral allapitottam
meg. Ebben a mitét utin eltelt idé fiiggvényében vizsgiltam a fdjdalom
szubjektiv megitélését is. i
Eredmények

A silyosan degeneridlt térdiziiletd idGs betegek jdrdsi paraméterei jéval
elmaradtak az egészségesekhez képest. A mitét utin a betegek térdiziileti
funkcidjdban (de a pszichés dllapotukban is) eldnyds viltozasok figyelhetGk meg.
A fdjdalom csokkenésén tdil a jdrds kinematikai paraméterei (lépéshossz,
lépésfrekvencia, haladasi sebesség), a csipdiziileti, térdiziileti szdgvaltozasok a

.- miitét utdn kozeledtek az egészséges emberi jaras értékei felé.

Kévetkeztetések

A biomechanikai jaraselemzés gyakorlati alkalmazdsdval a rehabiliticié
dinamikdjat, progressziGjit, regresszidjat objektiv mérési adatokkal allapithatjuk
meg.

Konzulensek: Dr. Barton Jézsef, kandidatus, Dr. Kiss Imre, kandidatus
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MOLNAR BEATRIX
ANTSZ Pest Megyei Intézete Kozegészségiigyi Osztily
HIETE Egészségiigyi Féiskolai Kar

VAC VAROS KORNYEZETI LEVEGOSZENNYEZESENEK ALAKULASA
AZ ELMULT 10 EVBEN, KULONOS TEKINTETTEL A DCM IPARI

TEVEKENYSEGERE

Pest megye kiilondsen szennyezett teriiletei koziil Vac viros levegé’miné’ségé’nck
elemzését végeztem el az elmilt 10 évre visszatekintve, elsc')'sorbafl a véros
legnagyobb kibocsdtGjdnak tiikrében. A teriileten évtizedek ota mikédd [_)uz‘aal
Cement- és Mészmd jelentSs mennyiségii szilird szennyezdanyagot emiEtalt,
mely a kedvezdtlen elhelyezkedés kévetkeztében jorészt kozvetleniil a vérost
terhelte. )

Megfelelen telepitett mérdallomasokon folyamatosan végzett
mintavételekkel ¢és vizsgdlatokkal kimutattuk a hatdrériéket tSbbszorosen
meghaladé porterhelést. ) ) '

Nagyrészt vizsgdlatainknak koszonhetSen nagyszabisi komyezetvec.ieln’n
beruhdzdsra keriilt sor, melynek kovetkeztében a kozegészségiigyi és
komyezetvédelmi hatdsdgnak napjainkban mér nem elsSsorban a sz’ilérd )
szennyezés jelent megolddsra varé problémit, hanem a vdroson athaladé 2. sz.
fokodzlekedési ttvonal forgalmédnak szennyezs hatdsa.

Dr.Mudri Katalin, tisztiorvos, osztilyvezetd féorvos

Témavezetds:
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PROHASZKA ZOLTAN AOK VI.
Orszdgos Hacmatoldgiai, Vértranszfiiziss és Immunolégiai Intézet

A _HIV-1 KULSG BUROKFEHERJE (GP120) KOMPLEMENT-AKTIVALO
KEPESSEGENEK  VIZSGALATA: A KOMPLEMENT-AKTIVACIO
HARMADIK (LEKTIN) UTJANAK BEMUTATASA

Munkacsoportunk kordbbi vizsgilataival kimutatta, hogy a HIV trnaszmembrin
glikoprotein (gpd1) és a kiilsg glikoprotein (gp120) is aktivilja a humaén
komplementrendszert. A gp4l esetében specifikus antitestek jelenléte néveli a
komplementaktivicié mértékét, valamint vetélkedés mutathatd ki a Clq és az
antitestek  kozott a kétShelyekért. Jelen kisérleteinkkel a gpl20 molekula
komplementaktivdlé hatdsat vizsgaltuk meg. Kivincsiak voltunk a pontos
mechanizmusra és az antitestek szerepére.

Kisérleteinket a korabban kidolgozott szilird fazisi ELISA rendszerben
végeztiik, amelyben a komplementaktivicids termékek a lemezhez kotédnek és
igy jol mérhetdk jelzett, specifikus antitestek segitségével.

Eredményeink azt mutatjik, hogy a kiilonbézg expresszios rendszerekben
eléaliitott gp120 molekuldk eltérd médon aktivaljdk a komplementrendszert. Mig
az Osszes esetben a mésodlagosan beindulé alternativ reakciGit hatdrozza meg a
lerakodott C3 Gsszmennyiséget, addig a kezdeti indit61épés kiibnbozs az egyes
esetekben.

Ujonnan megismert irodalmi adat, hogy a komplementrendszer aktivdcidja
nemcsak a klasszikus ill. az alternativ reakcidiiton indulhat be, hanem létezik egy
harmadik, un. lektin ut is. Vizsgdlataink targyat képezte ezért a mannan-binding
protein (MBP, ami egy C-tipusi lektin) szerepe a HIV-burokfehérjék okozta
komplemetaktiviciéban. Kisérleteink eredményei alapjan gy tdnik, hogy a
gp120  molekuldk  MBP-két6 képessége a  dontd momentum a
komplementaktivicié szempontjabél.

Témavezetd: Dr. Fiist Gyorgy
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NAGY ZSOLT AOK VI, SPEER GABOR, SALAMON DANIEL AOK IV.
SOTE MI. sz. Belgyégyaszati Klinika

ARG-GLY-ASP TARTALMU PEPT IDEK TUMOR NECROSIS FACTOR
(TNF) TERMELESRE GYAKOROLT HATASANAK VIZSGALATA

Az immunrendszer mikodésében alapvetd fontossdgd integrin  sejtfelszini
molekulacsaldd t6bbsége RGDS tartalmi liganddal kapcsol6dik. A peptid jelen a
fibronectin (FN) sejtkété helyén is. A reverz peptid szekvencia (SDGR), vagy
ennek egy része, az X-D-X-R szekvencia pedig egyebek kozott megtaldlhaté az
MHC II antigének egy részében. Jelen kisérleteinkkel a GRGDS, GRGDTP, a
reverz (SDGRG) és a random peptidek (SIGMA) periférids vér mononucledris
sejtjeinek (PBMNC) bakteridlis lipopolisaccharid (LPS), Concanavalin A (Con
A), Pokeweed mitogén (PWM) és Phytohemagglutinin (PHA) (SIGMA) indukalt
TNF termelésre gyakorolt hatasat vizsgdltuk. Tanulmidnyoztuk tovdbbd, e
peptidek egér makrofig (RAW 264,7) (ATCC) sejtek LPS indukialta TNF
termelésére kifejtett hatdsat. A PBMNC-k szeparildsa Ficoll-Uromiro griadiensen
tortént 3 egészséges egyénbdl. Greiner 96 lyuki sejttenyésztd lemez valydiban
200 000 sejtet stimuldltunk 100 [ Fetal Calf szérum (FCS) mentes RPMI
médiumban 8 6rdn 4t, O,5 g/mlL végkoncentriciéjii mitogénekkel, a peptidek
(GRGDS, GRGDTP, SDGRG és random) (1070 - 104 M) jelenlétében és anélkiil.
A RAW 264,7 sejteket (100 000/vdlyd) 0,01 g/mL végkoncentriciéji LPS-el
indukdltuk 6 6ran keresztiil, 100 L FCS mentes DMEM-ben, a peptidekkel (10-0

- 104 M) és anélkiil. A sejtek feliiliszéjdnak citotoxikus aktivitdsit 1.929-es
bioldgiai médszerrel mértiik. A PBMNC-k LPS-el indukilt TNF termelését a

GRGDS és a GRGDTP peptidek 1004 M koncentrécidban 20%-al, a PWM és a
Con A kiviltotta szekréciét a GRGDS 10%-al, a GRGDTP 30%-al, a PHA
stimuldlta mennyiséget pedig a GRGDS 20%-al, a GRGDTP 40%-al
csokkentette. A RAW 264,7 sejtek LPS-el stimuldlt TNF termelését a GRGDS és
a GRGDTP 30%-al csokkentette. A reverz ¢s a random peptideknek nem volt
hatdsa. A peptidek iltal kiviltott gdtlé hatdsnak in vivo tébbek kézott a FN
reparacios folyamatokban kifejtett kedvezd mikodésében lehet jelentGsége.

Dr. Cseh Karoly

Témavezetd:
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MODOK SZABOLCS, AOK, VL
SZAOTE Kisérletes Sebészeti Intézet

(IJ}ZU],‘('T[‘TKORI TRANSZPLANT ACIOS TOLERANCIAKELTEST KOVE-
TOEN KIALAKULO AUTOIMMUN ELLENANYAGOK: POLIKLONALIS
B-SEJITAKTIVACIO

2 x 10 szemiallogén (B10 x A)F1 hibrid Iépsejttel i.v. oltott djsziilott A
cgerekben (B10 -> A t6rzskombindcid) részleges tolerancia jon létre a mind az L,
mind a II. osztdlyd MHC antigénekben eltérs B10 egerckb6l szdrmazé bérallo-
transzplantitumokkal szemben. Emellett az egerek t6bb mint felében krénikus,
gyakran haldlos lymphoproliferativ betegség (LPD) fejlédik ki. Ezt megel6z&en
T-sejt mitogéneckkel szemben csokkent vilasz-képesség, thrombocytopenia,
thymocytakkal reagdlé autoimmun antitestek (ATA) mutathaték ki. Ezek a
rendellenességek nem észlelheték és az LPD gyakorisiga is lényegesen
alacsonyabb (1,5%) a (CBA x A)F1 Iépsejtekkel oltott A egerekben (CBA -> A
torzskombindcio, 1. osztilyd MHC antigén-kiilénbség), a toleranciakeltés viszont
sokkal hatékonyabb (permanensen tolerdns: 50%). Az autoimmun ellenanyagok
cléforduldsat, specificitdsat és indukcidjuk feltételeit 1 hénapos egerek savéjdban
indirekt immunfluoreszcencids teszttel vizsgilva a kévetkezd megfigyeléseket
tettiik: 1) A CBA -> A torzskombiniciéban ATA nem detektilhaté. Ez arra utal,
hogy immungenetikai tényezdknek (a donor és recipiens kézti MHC 11 antigén-
kiilonbségnek) nemcsak az LPD, hanem az autoimmunités kivaltasiban is szerepe
lehet. 2) A B10 -> A tolerdns egerek savGja az A thymocytikon ki-viil B10 és
CBA thymusseijtekkel is reagdl, tehdt az ATA nem torzsspecifikus antigének ellen
iranyul. 3) A savok mind IgM, mind IgG izotipusi ATA-t tartalmaznak. 4)
Ellenanyagaik képesck k6tddni periférids (I6p eredeti) érett T-sejtekhez, valamint
thrombocytakhoz is, igy részt vehetnek a T-sejt mitogénekkel szembeni csokkent
vilaszképesség, illetve a thrombo-cytopenia elgidézésében. 5) Egy adott savé
kiilonféle célsejiekkel szembeni reaktivitdsa nagymértékben eltérhet, ami t&bb,
killonbozG specificitdsi antitest egyiittes jelenlétét valdszindsiti. 6) A thymus-
vagy tisztitott 16p T-sejtekkel oltott egerek savéja thymocytakkal és
thrombocytdkkal nem vagy csak kevéssé reagil, ami kizvetve az Fl donor B-
sejteknek az autoantitestek keletkezésében betSltétt szerepét mutatja. A kiilénféle
izotipusi €s specificitdsd autoimmun ellenanyagok egyiittes el6forduldsa a fiatal
B10 -> A tolerdns egerekben poliklondlis B-sejtaktiviciéra utal, amely szerepet
Jatszhat az LPD kialakulisiban. Ezek a rendellenességek ugyanakkor nem
szilkségszerli velejaréi a transzplanticids toleranciakeltésnek.

Témavezets: Dr. Janossy Tamads egyetemi adjunktus
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TANKO LASZLO AOK V1.
DOTE Korélettani Intézet

LENTINAN HATASA EGER MACROPHAGOK CYTO-TOXICITASARA ES
TNF SZEKRECIOJARA KULONBOZO BELTENYESZTETT EGERTOR-
ZSEKBEN

Kisérleteinkben az  er6s  tumorregresszi6t  kivalté  B-glucan  tipusi
polysaccharidnak, a Lentinannak hatdsit vizsgédltuk egér macrophagok tumor
elleni cytotoxicitdsira és a tumor necrosis factornak (TNF) szekrécidjira.
Kordbbi kisérleteinkbél és kozleményekbdl ismert, hogy a Lentinan antitumor és
tobb immunvélaszt moduldlé hatdsit a gazdaszervezet genetikai (ényezdi
nagymértékben befolydsoljdk, ezért vizsgdlni kivantuk, hogy ezen genetikai
tényezdk hogyan hatnak a macrophagok funkcidira. Kisérleteinkhez kiilénbdzé
H-2 haplotipussal illetve background génekkel rendelkezd beltenyésziett
egériorzsekb6l  szdrmazd  peritonedlis (PE) macrophagokat haszndltunk,
melyeknek cytotoxicitisit MTT colorimetrids assay-vel mértik, TA3/Ha
adenocarcinoma target sejteken. Azt tapasztaltuk, hogy a Lentinan mind in vivo,
mind in vitro fokozta a PE sejtek cytotoxicitdsdt, mely emeld hatis mértéke
dontden fiiggdtt a gazdaszervezet genotipusatdl, s ebben mind a H-2 gének, mind
a background gének szerepet jitszottak. A Lentinan dézis-fiiggéen fokozta a PE
sejtek TNF szekrécidjdt, melyet bioassay-vel mértiink. Itt a fokozds mértékét
clsGsorban az egerek H-2 haplotipusa befolydsolta. A Lentinan-kezelés hatdsdra a
H-2 és H-2* haplotipusii egerek bizonyultak magas vilaszkészségdeknek, mig a
H-2* haplotipusiak az alacsony vilaszkészségekhez tartoztak. Megvizsgiltuk
ugyanezen ecgértorzsek Iépsejtjeinek Lentinan jelenlétében térténd TNF/LT
szekréciGjat s ebben a PE sejtek TNF szekrécidjdhoz hasonlé tendencidkat
kaptunk.

Témavezetd: Dr. Kerékgyarto Csilla
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PAR GABRIELLA AOK IV., DOMBAI GYULA AOK IV,
VOLGYI ZOLTAN AOK V.
POTE Mikrobioldgiai Intézet

A PIBF ANTI-ABORTIV HATASA EGEREKBEN AZ NK AKTIVITAS
GATLASAN KERESZTUL VALOSUL MEG

A terhesség normilis lefolyasat biztosité mechanizmusok egyike a progesteron-
fiiggd immunol6giai szabédlyozds. A progesteron immunmodulilé hatdsai egy
medidtorfehérje (PIBF) kozremikddsével valSsulnak meg. Ezen fehérje
egerekben anti-abortiv hatdsinak bizonyult. Kordbbi adataink szerint egérben
magas NK aktivitdsd 1épsejtek transzferéjvel abortus hozhaté létre. A PIBE
egyidejli addsdval a magas NK aktivitds abortiv hatdsa kivédhets.

Jelen kisérletek célja annak vizsgélata volt, hogy a normal egér terhesség alatt
fiziol6gidsan termelGdstt PIBF hatdsinak semlegesitése eldidézi-e és ha igen,
milyen mechanizmusok kézremikodésével a terhesség megszakad4sit.

Balb/c egereket a terhesség nyolcadik napjén intraperitonedlisan 0.5 mg anti-
PIBF IgG-vel oltottunk. A 10. napon az 4llatokat elpusztitottuk és meghatdroztuk
az €l6 €s a karosodott magzatok ardnyat, ill. ezzel parhuzamosan a Iépsejtek NK
activitast. A kezelt dllatok 77%-a a resorptios ardny szignifikdns fokozdéddsdval
valaszolt az anti-PIBF kezelésre. Ezen egerek Iépsejtjeinek NK aktivitdsa 48+/-
5% volt., szemben a kezelésre nem reagalo (normal resorptios ardny) egerekkel,
melyek Iépsejtejei szignificansan (p<0.001) alacsonyabb NK aktivitdst mutattak.
Az eredmények megengedik azt a kovetkeztetést, hogy a normalis terhesség alatt
termelGdott PIBF hatdsa az NK activitas befolydsoldsan keresztiil hozzdjarul a
gesztacio sikeréhez.

Témavezet6: Dr. Szekeres hilia egyetemi tanar
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LENART SZILVIA AOK IV., NIKOLAOS SKOULIOS AOK. IV. é.
SZAOTE Kérélettani Intézet
KASZKADJANAK

HUMAN  THROMBOCYTAK ARACHIDONSAV

VIZSGALATA

A humin thrombocytik fiziologids és koéros folyamatokban (gyulladdsban,
véralvadisban, valamint cardiovascularis, neurolégiai, pszichidtriai és egyéb
megbetegedésekben) jitszott szerepe mdr régéta ismert, azonban mindezek
hatterében 1évé inter- és intracelluldris folyamatok még napjainkban sem
tisztazottak. Munkacsoportunk kordbbi vizsgdlataiban mdr tisztdzia, hogy a
patkiany  thrombocytik arachidonsav  termékei  kozvetithetik, és/vagy
cllensilyozhatjdk  kiilonb6z6  peptidek, illetve  gy6gyszerek  hatdsait.
Kisérleteinkben arra szerettiink volna vilaszt kapni, hogy az emberi vérlemezkék,
a patkdny thrombocytdkhoz hasonlé arachidonsav metabolizmusra képesek-e.
El6z6 kisérleteink alapjdn a patkdny vérlemezkék altal szintetizilt eikézanoidok
mennyiségi és mindségi megoszlisa az in vitro alkalmazott vérlemezke szdm
fiiggvényében viltozott, ezért kivdncsiak voltunk arra, hogy ez a valtozis
megfigyelhetS-e az emberbdl nyert sejtekben. A vérlemezkéket gybgyszert nem
szedd, egészséges, 20-40 év kdzotti, onkéntes, vérads férfiak vérébal kiilénitettiik
¢l In vitro kisérleteinkben a vérlemezkéket 1-14C-arachidonsavval jeloltik. A
thrombocytdk dital termelt jelzett termékeket OPTLC-s eljrdssal vdlasztottuk
szét, majd azok mennyiségét folyadék scintilliciés médszerrel hatdroztuk meg.
Vizsgélati  kérilményeink kozétt a milliliterenkénti  vérlemezke szdm
csokkenésével pdrhuzamosan cstkkent a thrombocytdk thromboxdn (TxB2)
szintézise, valamint az érszikitd és értdgité hatdsd eikézanoidok aranya, és
fokozodott az arachidonsav lipoxigeniziciéja. A vérlemezkék arachidonsav
metabolizmusdban észlelhetS sejtszam fiiggés, az dltalunk vizsgdlt négy (A, B,
AB, O) vércsoportba tartozé egyén thrombocytdiban hasonlé jellegii volt. A O
vércsoporti személyekbl szdrmazé sejtek TxB2 képzése a tanulminyozott
valamennyi thrombocyta szim alkalmazédsakor kisebb volt, mint a t&bbi
vércsoportban. Eredményeink alapjin megdllapithatjuk, hogy az emberi
vérlemezkék eikézanoid  szintézisének vizsgdlata alkalmas lehet mind
pathologids, mind fiziologids folyamatok mechanizmusainak tanulmédnyozasira.

Témavezetk: Dr Gecse f\rpéd, Dr Mezei Zséfia, Dr Kis Béla
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VAGHY BEATRIX, CZANK ZOLTAN, AOK 1V. é.
SZAOTE Kérélettani Intézet

AZ ARG8-VASOPRESSIN (ADH) HATASA A PATKANY THOMBOCYTAK
ARACHIDONSAV KASZKADJARA

A SZOTE Korélettani Intézetében végzett kordbbi vizsgilatok mdr tisztaztik a
vérnyomds szabédlyozdsdban fontos szerepet jétszé hormonok - az angiotensin I és
az angiotensin II - patkdny thrombocytik arachidonsav (AA)-kaszk4djara kifejtett
hatdst. Vascularis effektussal is rendelkez§ vasopressin hatdsinak tovabbi
tanulminyozdsa ezt a kutatdsi vonalat folytatja. A thrombocytik szdmos
peptidreceptorral rendelkeznek, koztik V1 receptorral is. A vasopressor hatdsi
ADH, a V1 receptoron keresztiil a thrombocytdk milkodését is befolydsolja. Az
ADH - postreceptoridlisan - egyrészt a thrombocytik foszfatidil-inozitol
rendszerének aktivaloddsat, mdsrészt a foszfatidil kolin metabolizmus valtozisat
idézi elS, mely azutdn az intracelluldris szabad Ca2+ koncentricié novekedését
eredményezi. Az arachidonsav termékek képzodését a foszfolipiz A2, a
foszfolipdz C mellett az intracelluldris szabad Ca2+ mennyisége is szabilyozza.
A thrombocytdk éltal termelt arachidonsav metabolitok jelentds része
vasoregulicids hatdssal is rendelkezik. Mindezek alapjan feltételezhets a
vasopressin €s a thrombocyta AA-kaszkdd kapcsolata. Kisérleteinket in vitro
plazmamentes vérlemezkékben kiilonb6zé mennyiségd Arg8-vasopressinnel (10-
12 - 10-8 mol/L.) tortént elézetes inkubdlds utdn végeztik. A vérlemezkéket 1-
14C-arachidonsavval jeloltik. A thrombocytdk dltal termelt 1-14C-AA-
metabolitokat OPTLC-s eljdrdssal kiilonitettik el, majd azok mennyiségét
folyadék scintilliciés mddszerrel hatdroztuk meg. Az eredmények statisztikai
analizise kétmintds t-prébdval tortént. Vizsgalati koriilményeink kozott az Arg8-
vasopressin ( 10-11 mol/l. ) kismértékben fokozta a vasodilatdtor hatdsd
prosztaglandin termékek szintézisét, mig a vasoconstrictor PGF2( termelést az
dltalunk tanulmdnyozott valamennyi peptid koncentricié csokkentette. A
lipoxigendz metabolitok szintézise Arg8-vasopressin ( 10-11 , 10-10 , 10-9
mol/LL ) jelenlétében szignifikdnsan alacsonyabb volt a thrombocytikban. Ez
utébbi a lipoxigendz/ciklooxigendz termékek ardnyinak a csokkenését is
credményezte. Az eredményeink alapjdn gy litszik, hogy az Arg8-vasopressin
vasoconstrictios hatdsat a thrombocytik AA metabolitjai ellensilyozzak.

TémavezetSk:  Dr Gecse Arpad, Dr Mezei Zséfia, Dr Kis Béla
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UNGVARI ZOLTAN AOK V., KRISTON TUNDE AOK VL
SOTE Kérélettani Intézet

NYUL VEMHESSEGBEN FOKOZODIK A SZISZTEMAS PRESSZORERZE-
KENYSEG TXA,-VEL SZEMBEN

A TXA, stabil analogjanak, az U46619 nevd vegyiiletnek intravénas (IV)
beaddsa utin nem vemhes (NV) dllatokban reverzibilis perctérfogat (CO) é&s
artérias kozépnyomas (MAP) csokkenés lép fel. Az U46619 kisvérkorn ellendllds
(PVR) névekedést okoz (ld. munkacsoportunk maésik el6addsat), mely elfedhet
egy esetleg meglévd nagyveérkori presszoreffektust. Vemhességben mind a
szisztémas hypotenziv, mind a kisvérkori presszorhatds mérséklGdik. Ezért most
nem vemhes (NV, n=8) nyulakban &sszehasonlitottuk a szer nagyvérkori hatdsait
tigy, hogy a beadds nem IV, hanem az aortaivbe tortént. Pentobarbitallal altatott
ij-zélandi fehér nyulakba artérids és vénds kaniiloket iiltettiink a MAP, a CO és a
teljes periférids ellenallis (TPR) mérésére. Az alapértékek (X SD) a kovetkezdk
voltak: MAP, NV: 103 2 Hgmm, V: 82 8 Hgmm (P 0,05), CO index, NV: 157
37 mVmin/kg, V: 171 32 (ns), TPR index, NV: 0,63 0,23 Hgmm kg/ml min, V: -
0,48 0,09 (P 0,05).Az U46619 (IA) hatdsait az aldbbi tablazat foglalja Ossze:

U46619 | (g | /kg, | IA) 0,3 1,3 3,0 6,0
delta MAP | (%) | NV 52 |62 188 | -

v 126 |21 5% |23 7% |27 12
delta TPR | (%) | NV 24 |25 {2120 [ =

v 13 |17 8% 612 [29 14

*P 0,05 vs NV

Eredményeink arra utalnak, hogy a beadds helye (IV, vagy IA) modositja a TXAy
analég keringési hatdsait, valamint hogy a vegyiilet szisztémas presszorhatdsa
vemhességben fokozédik. Tudomdsunk szerint ez az elsé olyan megfigyelés,
hogy vemhességben egy a szervezetben is képzddd vazokonstriktor anyag
érszkitd hatdsa nem csokken, hanem né.

Témavezeld.
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Dr. Losonczy Gyérgy

KARDON TAMAS AOK V.
SOTE I.sz. Kémiai-Biokémiai Intézet

A HOSSZU SZENLANCUZSIRSAVAK GLUKORONIDACIOT GATLO
HATASANAK MECHANIZMUSAROL

A glukoronidici6 a biotranszformdcids folyamatok II. fizisdnak legjelentSsebb
formdja. A glukoronidicié sordn a gyégyszerek dontd tébbsége inaktivalédik, a
keletkezett glukoronid szdrmazék nem toxikus. Ezért a folyamat szabilyozdsa
igen fontos a hosszi tavii életkildtdsok szempontjabsl. Kisérleteinkben a hosszd
szénlancu zsfrsavak hatdsdt vizsgiltuk a p-nitrofenol glukoroniddciGjdra izolalt
egér hepatocitdkban és mij mikroszémdlis membrdnban. Méréseink szerint mind
a palmitdt, mind az oledt gitolja a mdjsejtekben a glukoronidéciét. A megfeleld
KoA szarmazékok - a zsirsavak intracelluldris intermedierjei - és a KoA nem
befolyasoltdk az UDP-glukoronoziltranszferdz aktivitdst nativ mikroszémadban,
mig permeabilizdlt vezikuldkban gitoltdk azt. Mivel a zsiracil-KoA kélciumot
mobilizdl kdlciummal t6ltétt mikroszémilis vezikuldkb6l, és a kdlcium
mobilizdcié csokkenti az UDP-glukoronoziltranszferaz aktivitast, a zsirsavak altal
okozott glukoronidicié gitldst feltehetSleg a KoA szdrmazékok altal kivaltott
kélcium mobilizdcié okozza. A zsirsavak ezen hatdsa hozzdjarulhat a magas
zsirtartalmi diéta karcinogenetikus hatdsihoz.

Témavezetd: Dr. Banhegyi Gdbor, dr. Mandl J6zsef
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JANCSO DANIELLA, BECSKEI ATTILA, AOK, III. &.
SZAOTE Biokémiai Intézet

A PARADICSOM LEKTIN KOTESENEK VIZSGALATA PATKANYBAN

A novényi és allati szervezetben egyardnt elSfordulé lektinek a makromolekuldk
specifikus  cukorldncait felismerd és azokhoz reverzibilisen kot6dd
glikoproteinek. A specifikus affinitdssal rendelkezd lektineket Kkiterjedten
alkalmazzdk szdmos  biolGgiai  folyamat  tanulmidnyozdsdban. Jelen
vizsgdlatainkban a poli-N-acetil-lakt6zaminra specifikus paradicsom-lektin
(Lycopersicon esculenturn) kétését vizsgaltuk patkdnyban.

Felnétt Wistar patkdnyoknak ismételten (80 pg/kg, 5 napon ill. 315 pg/kg 20
napon keresztiil) paradicsom lektint (PL) fecskendeztiink be intravéndsan. Az
allatokat altatdsban aldehid tartalmi fixdl6val transzkardidlisan perfundiltuk és a
hisztolégiai vizsgdlatok céljdra szovetmintdkat vettiink. A PL kot helyeket a
biotin-avidin-peroxiddz citokémiai médszerrel mutattuk ki.

Kontroll fénymikroszkopos hisztokémiai prepardtumokban a mdjban csak a
periportilis sinus-endothel és a Kupffer-sejtek festGdtek. A nagyagykéregben a
kapillirisok és a gliasejtek egyik szubpopuldcidja mutatott jelolédést. A
mesenteridlis nyirokcsomék margindlis sinusainak makrofégjai is kotik a PL-t.

Ot napos lektin kezelést kovetSen a mdj periportdlis sinusainak festGdése
eltint. A nagyagykéregben a jel6lddé gliasejtek szdma jelentGsen ndtt, a
kapillirisok azonban nem festGdtek. A nyirokcsomdkban a jelol6dé makrofdgok
szdma ndtt.

Misodik kisérlet-sorozatunkban husz napos lektin-kezelés hatdsat vizsgdltuk.
Fény- és elektronmikroszképos hisztokémiai prepardtumokban a midjsejtek
felszinének kiterjedt és intenziv jelolodését, valamint az epekapilldrisok
festddését figyeltik meg. A nagyagykéregben fénymikroszkdpos metszeteken a
kontrollhoz viszonyitva valtozdst nem tapasztaltunk.

Eredményeink arra utalnak, hogy a krénikus lektin-adagolis hatdsdra a
mijban fokozodik a lektinkotd  glikoproteinek expresszidja és igy a PL
kivdlasztasa. Vizsgdlataink felvetik az exogén lektinek jelentSségét szerepét a
lektink6td glikoproteinek szintézisének szabdlyozdsiban.

Témavezets: Dr. Fischer Janos, egyetemi docens

ELOADAS 82

DOBRONYI ZITA, GYOGYSZERESZ, T11.
SZAOTE Gydgynovény- és Drogismereti Intézet

A HEDERA HELIX KEMIATI ANYAGAINAK TANULMANYOZASA

A Hedera helix (Araliaceae), magyar nevén borostydn, a hazdnkban is eléforduld
Hedera fajok egyik leismertebb tagja. Bar szdmos orszdg gydégyszerkincsében
fellelhetd, a nOvény gydgydszati felhaszndldsa ndlunk nem terjedt el. A
vonatkozo irodalom beszdmol a leveles hajtds fungicid, baktericid, antivirilis,
antiflogisztikus, spazmolitikus és expektorins hatdsar6l. A terdpidban a levéldrog
hig szeszes, illetve vizes kivonatit expektordnsként, valamint kohSgési rohamok
csOkkentésére haszndljdk. Egyes szerzdk szerint a névény erdsen toxikus.
Tartalomanyagai ismertek. A Hedera jelentds mennyiségben és viltozatos
osszetételben tartalmaz szaponinokat (5 %). Kiemelends koziilik a toxikus A-
hederin és a koptetd hatdsban jelentds szerepet jdtszé6 biszdezmozidok
(hederakozidok) csoportja. Tovdbbi vegyiiletek a fenolos anyagok és a
poliacetilének. Kisérletes munkdmban magyardzatot kerestem a ndvény széles
kori gyogydszati alkalmazdsa és leirt toxicitdsa kozotti ellentmonddsra. Ezért
tanulmdnyoztam szdmos minta kémiai dsszetételét, kiilonds tekintettel A-hederin
tartalmdra, a tartalomanyagok stabilitdsat, valamint a kiilénbdzG kivondszerrel
(szesz-viz elegyek) nyert kivonatok eltarthatGsdgat. A vizsgdlt mintdk kvalitativ
dsszehasonlitdsit  vékonyrétegkromatogrifidval, a mennyiségi  értékelést
denzitometrids modszerrel végeztem.

Eredmények:

- a kiilonbdzd helyrdl és eltérs iddben gyidjtott mintak kémiai Gsszetételében nem
észleltem kiilénbséget,

- a nyers novény A-hederin tartalma lényegesen magasabb, mint ‘a szaritott
novényé,

- a friss n6vény széritdsa sordn az A-hederin koncentricié lecsokken, mikézben a
biszdezmozidok mennyisége jelentSs mértékben emelkedik,

- a fagyasztva tarolt nyersanyagban a biszdezmozidok lebomlanak A-hederinné,

- Osszefiiggés allapithaté meg a kivonatok alkohol koncentraciGja és a szaponinok
stabilitdsa k6zott.

Eredményeimet gyakorlati szempontbdél értékelve megéllapitom, hogy a drog
toxicitisa A-hederin tartalmdnak emelkedésével hozhat6 Osszefiiggésbe.
Feldolgozdsra csak a szdritott drog alkalmas, ellenSrzott A-hederin  és
hederakozid tartalommal. A nyers névény sem frissen gyijtve, sem fagyasztva
tirolt formiban nem haszndlhaté fel. Uj tudominyos eredmény a széritds
folyamin észlelt A-hederint biszdezmozidokka alakité posztmortalis enzim
tevékenység felismerése.

Témavezetd: Dr. Varga Erzsébet egyetemi docens
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NAGY TAMAS GYOK V.
SOTE Szerves Vegytani Intézet

A PHYSOSTEGIA VIRGINIANA IRIDOIDJAINAK VIZSGALATA

A Physostegia virginiana a Labiatae csaldd Lamioidae alcsalddjdba tartozik. A
Lamioidae alcsaldd névényei tobbnyire 9 szénatomos iridoidokat tartalmaznak. A
ndvénybdl eddig hdrom 9 szénatomos iridoidot, a mioporozidot, fizozidot és
virginiozidot, valamint a 10 szénatomos dezoxiloganinsavat izolaltdk (Rimpler,
Bianco, Jensen és munkatérsaik). El6vizsgdlataim alapjan megillapitottam, hogy
az elgbb emlitett iridoidokon kiviil viszonylag nagyobb mennyiségben néhany
tovibbi, valészibileg 9 szénatomos iridoidglikozidot is tartalmaz a ndvény.
Mivel a 9 szénatomos iridoidok varhatéan fiziolégiai hatdssal rendelkeznek,
és kémiai tulajdonsdgaik vizsgdlata is érdekes informdcidkat szolgiltathat,
elkezdtem a névénybdl készitett extraktum tisztitdsat és iridoidjainak izoldldsat.
A 70%-os etanollal végzett extrakciokor kapott kivonatbdl aktiv szenes
médszerrel 3 frakci6t kiilonitettem el. Az iridoidglikozid tartalmii frakcidkat
kiilonféle  olddszerelegyekkel —(CHoClp-MeOH-H,O,  EtOAc-EtOH-H50)

ismételten oszlopkromatografaltam (szilikagéloszlop). A Physostegia virginiana-
b6l 7 ismert szerkezeti, 9 atomos iridoidglikozidot, koziilik a galiridozidot,
prokumbidot, 8-O-acetil-mioprozidot és antirrinozidot els6ként izoldltam. Az
egyik alfrakci6 70-80%-ban jelenlevd iridoidglikozidjit peracetilezés utéin
izoldltam tisztin. A pentaacetil-szdrmazékként izoldlt vegyiilet az eddigi
vizsgélatok alapjén vj iridoid, amelynek szerkezetvizsgalata folyamatban van.

Témavezetd: Dr. Kocsis Akos
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BOLDIZSAR IMRE GYOK V.
ELTE Névényszervezettani Tanszék

MAGYARORSZAGI LEPKETAPLOK POLISZACHARIDJALI

A gyogyhatdsi anyagokat termeld gombdk koziil a legismertebbek egyike a
lepketaplé (Coriolus versicolor FR.Quel.), mely erdeinkben is éL

Hat6anyagainak azonositisa a 80-as évek kdzepén kezdddott, Immunrendszert
er(sitG  poliszacharidjainak t&bbek kozott a daganat- és AIDS-ellenes
kiizdelemben lehet jelentdsége.

A hatéanyag mennyiségi maghatirozdsira Yoshikumi és mitsai ecljardsat
kovettiik, majd tokéletesftettiik eredményeink alapjan.

Vizsgilataink célja az volt, hogy a Magyarorszdgon gyfijtitt gombdk
hatéanyagtartalmit megallapitsuk. Osszefliggést kerestiink a gomba kora, szine és
hatéanyagtartalma kozott.

Megillapitottuk, hogy a hazai el6fordulisokb6l gydjtétt  mintdk
hatGanyagtartalma (6bbszdrise a tdvolkeleti torzsekének. Eddigi eredményeink
alapjdn a gomba kora, szine szignifikinsan nem befolydsolja a hatéanyag
mennyiségét. Az idGsebb gombdkban megné a hatékonyabb, nagyobb
molekulatdmeg( frakciok mennyisége.

Témavezetd: Szedlay Gyongyi
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UJHELYIEDINA, FEJES SZABOLCS GYOK V.
SOTE Gyd6gyndvény és Drogismereti Intézet

TAPASZTALATOK GYOGYNOVENY HATOANYAGOK KIVONASARA ES
ELVALASZTASARA SZUPERKRITIKUS EXTRAKCIOVAL

A szuperkritikus extrakcié miiveletében nagynyomdisd oldészereket hasznilnak
értékes anyagok kinyerésére. Az eljards nagy el6nye, hogy tisztdbb és jobb
mindségl terméket kapunk, mint a hagyominyos szerves olddszerekkel végzett
extrakciéndl, lehetdvé teszi bizonyos biol6giailag aktiv anyagok ferldisitdsit a
kivonatban, valamint olyan természetes anyagok kinyerésére és lehetSséget ad,
amely a hagyoményos elvilaszté miveleteknél elbomlik.

Az elBadéds hdrom gyogyndvény: Achillea collina Becker, Cnicus benedictus
L., Matricaria recutita L. Rausch. szuperkritikus extrakcioval nyert ¢&s
hagyomdnyos eljardsokkal elddllitott kivonatainak ©sszehasonlité fitokémiai
vizsgdlati eredményeivel tdmasztja ald fentieket. A kamilla és cickafark
szuperkritikus extraktumai eltérd Osszetételiiek, mint a gy6gydszatban kiterjedten
alkalmazott illdolajok, amennyiben a desztilliciés mitermék azulének
(plkamazulén) helyett proazulén (matricin, stb.) szeszkviterpén -  -laktonokat
tartalmaznak a jellemzd illGolajkomponensek mellett. A benedekfd knicin nevid
szeszkviterpén - - laktonja viszont szuperkritikus extrakciéval csak igen
specidlis médon, az illé6 komponensekt6l elkiilonitve nyerhetd ki. A kiextrahdlt
drogok flavonoidokban dis kivonatok elddllitdsara haszndlhaték fel.

Dr. Kéry Agnes

Témavezetd:
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VISKY DORA GYOK IV.
SOTE Gydégyszerészi Kémiai Intézet

AMFOTER VEGYULETEK HPLC VIZSGALATA NORMAL ES fORDITO'IT
FAZISU RENDSZEREKBEN AMIN T{PUSU ALLOFAZISON

Amfoter karakteri gydgyszeralapanyagok HPLC vizsgilata egyes esetekben
komoly nehézséget jelent. Kiildndsen igaz ez az egyik legdjabb antibigtikum-
csaldd, a fluoroklinolonok esetében. Az irodalomban fellelhet6 HPLC
rendszerekre 4ltaldnossigban elmondhaté, hogy az elvilasztds bonyolult, igen
osszetett eluensekkel torténik, dltalidban apoldris dll6fdzison (CI18).

Ezért célszeriinek litszott amin tipusi médositott dll6fazison egy egyszer@ és
konnyen kezelhetd rendszer kidolgozasa a fent emlitett vegyiiletcsalddra.
Méréseimet amin all6fazison, szerves (normdl fizisi) oldészerdsszetevikkel
végeztem. A tapasztalatok azt mutattdk, hogy ez a kromatogrifids rendszer igen
alkalmas  fluorokinolon  derivitumok  elvédlasztdsira és  kvantitativ
meghatdrozasara.

Normil fazisi vizsgdlataim sordn a mozgdé fazisban anionos ionparképzét, D-
kimforszulfonsavat (CSA) alkalmaztam adalékanyagként. A kloroform:metanol
99:1 olddszerdsszetételben az elucid alapvetd feltétele az ionparképzd jelenléte.
Ezért célszerlinek tartottam az elvilasztds mechanizmusdt is tanulmdnyozni a
kévetkezd szempontok szerint:

a/ azionparképzd €s az dll6fazis kdlecsdnhatdsa

b/ a minta és a CSA kolcsonhatdsa

¢/ a kamforszulfonsavas dinamikus 4llofazis polaritisviszonyainak kozvetett
vizsgélata.

Témavezets: Dr. Lére Attila
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BORBELY CSABA AOK VI, CSUTORA PETER AOK VL
POTE Klinikai Kémiai Intézet

VOROSVERTESTEK ~NATRIUM ES KALIUM _TARTALMAINAK
OSSZEHASONLITO VIZSGALATA KULONBOZO EMLOS FAJOKBAN

Kiilsnb6z6 emlds fajok Osszehasonlité vizsgdlatdbdl kideriilt, hogy nincsen
szamoltevs kiilonbség az egyes sejttipusok egyértékd kation-eloszlasdban.
Eszerint a legtobb sejtnek komyezetéhez képest magas a kdlium és alacsony a
nitrium tartalma. Kivételt képeznek ez aldél a szabédly al6l a virdsvértestek.
Vannak fajok (pl. a kutya), amelyek voOrosvértestjeiben a fent emlitett
ioneloszldsnak éppen a forditottja van jelen. Megint mds fajokban (pl. juhok,
szamir) e sejtek kdlium-ndtrium karaktere polimorfizmust mutat.

Megvizsgiltuk kiilonbozs fajokban a vordsvértestek ATP, kdlium, nétrium
tartalma, ill. a metabolizmus kozotti dsszefiiggéseket, tovdbba egyes fajokban az
életkor és a vorosvértestek iontartalmai kozti kapcsolatot, valamint egy fajban
(Equus asinus) - amely vérdsvértestjei kdlium-ndtrium polimorfizmusat magunk
irtuk le elséként - a haematoldgiai paramétereket és az droklodésmenetet.
Vizsgdlataink sordn megprobaltuk Osszhangba hozni a jelen tuddsunk szerinti
egyértékid kation forgalmat szabdlyozé mechanizmusokrél alkotott képet az
altalunk tapasztalt megfigyelésekkel. Arra a kovetkeztetésre jutottunk, hogy a
vorosvértestek kdlium-ndtrium tartalmait nem magyarizza egyik ismert elmélet
sem univerzadlisan, minden vizsgdlt eml&s faj esetében

Témavezetd: Dr. Miseta Attila egvetemi tandrsegéd
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CSUTORA PETER AOK VI, BORBELY CSABA AOK V1.
POTE Klinikai Kémiai Intézet

A SAVVAL EXTRAHALHATO AMINOSAV-POOL SZEREPE A
FEHERJESZINTEZISBEN ES AZ AMINOSAV-METABOLIZMUSBAN

Az aminosavak intracellularis elhelyezkedését kutatva mar a 60-as években
észrevették, hogy a fehérjékbe beépiilt és a citoplazmaban "szabadon"
megtalalhaté aminosavakon kiviil létezik egy harmadik pool is, amelyet
kimutatasi modszerér6l "savval extrahdlhaté pool"-nak neveztek el (acid
extractable pool = AEP). Bar sokan és sokféleképpen vizsgaltdk, a mai napig sem
tisztdzott az AEP szerepe az aminosavak akkumuldcidjiban, az intracelluldris
anabolikus és katabolikus folyamatokban.

Kisérleteink sordn az AEP id6- és koncentriciéfiiggd aminosavtoltddését, az

encrgiafiiggetlen aminosavtranszportot és az egyes aminosavak AEP-ba vald
bejutdsa kozti kompeticidt vizsgaltuk Escherichia coli sejtekben.
A médiumba adott, izotoppal jelzett aminosavak akkor is maximdlisan telitik az
AEP-t, ha a sejteket 0°C-on, vagyis az enzimmiikodéseket kikapcsolva
inkubdljuk. Az egyes aminosavak kozott kompeticié van az AEP-be vald belépés
szintjén. Fiziko-kémiailag hasonlé aminosavak dltaliban kdnnyebben kiszoritjak
egymadst az AEP-bd], ez a korreldcié azonban nem minden esetben egyértelmi.
Vannak olyan aminosavak ugyanis, pl. a cisztein, amelyek a szerkezetileg igen
eltérd aminosavakat is nagy hatdsfokkal szoritjdk ki. Az AEP aminosav-leadisat
vizsgdlva azt taldltuk, hogy az AEP-ben 1év& aminosavak viszonylag lassan
disszocidlnak le, ha a metabolizmus nem mifkédik, még akkor is, ha a citoplazma
szabad aminosavait teljesen eltivolitottuk. Meglepden gyorsan, masodpereceken
beliil eltinik viszont az AEP abban az esetben, ha a sejtekben ismét aktiv
metabolizmus van. Megmutattuk, hogy a hdmérséklet fliggvényében egyre tobb
aminosav keriil 4t a fehérjékbe, emellett né a sejtekbdl kiszabadult aminosavak
mennyisége is. Elképzelésiink szerint a hdémérséklet emelésével nd a
fehérjeszintetikus aktivitds, és vele pdrhuzamosan az aminosavszintézis is
fokozddik.

Kisérleteinket Gsszegezve megdllapithatjuk, hogy az AEP jelentds szerepet
tolt be az aminosavak tdrolasdban, az anabolikus €s katabolikus folyamatokban;
pontos mibenlétének tisztdzdsdra tovabbi vizsgdlatokat terveziink.

Témavezetd: Dr. Miseta Attila egyetemi tandrsegéd
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SZABADOS TUNDE AOK V.
POTE Bérgyogyaszati Klinika

ANTIPSORIATIKUS ANYAGOK SEJTDIFFERENCIAL()DASRA KIFEJTETT
HATASANAK VIZSGALATA:; KVANTITATIV ERTEKELES EGER FAROK-
TISZT SEGITSEGEVEL

A hamsejtek érési zavara a psoriasis egyik 6 pathologias jc]lemzéjc.‘ A. 5ze-rz§
egér farok teszt segitségével vizsgalta milyen hatdst fejtenck ki a psoriasis hglyl
kezelésére legyakrabban hasznalt anyagok (salicyl, betamethason, calcipotriol,
dithranol) valamint kisérletes antipsoriaticumok (C4-Lacton, fumdrsav, fumarsav-
észter) a sejtek differencidlodasdra. Him CFLP egerek (25-30 g) farkdt kezelte
naponta egyszer, hetente 6t napon 4t két hétig, majd a farkakbGl hosszanti
szdvettani metszetek késziiltek. Minden dllat esetében tiz pikkelyen megmérte az
orthokeratotikus rész (str. granulosum) hosszit amit a pikkely teljes hosszdhoz
viszonyitotta. Az eredmények a kivetkezSk voltak (% orthokeratosis  SD, n=6):
2% salicyl vaselin: 24.6 6.3 0.05% betamethason: 28.0 7.3;

0.005% calcipotriol: 49.0 14.7; 0.5% Cy-Lacton: 51.7 20.5;

0.5% dithranol: 60.2 19; 1.0% dithranol: 81.5 22.1;

3.0% dithranol: 82.1 24.6; 1% fumadrsav: 25.6 5.3;

1% fumadrsav-dimethylészter: 32.1 6.2.

A 2% salicyl kendeshéz viszonyitva , a fumdrsav kivételével minden vizsgalt
anyag szignifikdnsan (p 0.05) emelte az otrhokeratotikus rész ardnydt. A
betamethason hatdsa volt a legkevésbbé kifejezett, a Cy-Lacton nem érte el a
dithranol effektusat. A calcipotriol sejtdifferencidloddsra kifejtett mérsékelt
hatdsa ellentmond a humén keratinocyta kultirdkon valamint a psoriasisos
betegek kezelése sordn nyert adatoknak ¢és valdszinifileg az ember €s az egér
keratinccytdk vitamin-D-receptor expresszidjanak kiilonbségével magyarazhato.

Dr. Sebdk Béla egyetemi tandrsegsd

Témavezetd:
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HEGYIPETER AOK V., VARGA JANOS AOK IV.
SZAOTE 1 sz. Belgyogyaszati Klinika

GALANIN HATASA A PANCREAS SZEKRECIORA ALTATOTT ES EBER
PATKANYBAN

A galanin 1983-ban felfedezett polipeptid melyet a pancreasban levé
idegvégzGdésekben is kimutattak. Azonban a mai napig is ellentmonddsos adatok
ismeretesek a galaninnak a pancreas exocrin funkcidjdra gyakorolt hatdsarol.
Célkitizés: Kisérleteinkben célul thiztiik ki a galanin (G-16) hatdsdnak vizsgélatat
a pacreas szekrécidjara altatott és éber patkdnyban. Médszerek: Uretdnnal altatott
him Wistar patkdnyokban a k6z6s epe-pancreas vezetékbe ill. a két v. femoralisba
kaniilt helyeztiink. A pancreas szekréciét folyamatosan stimuldltuk iv. adott 150
ng/kg/30min fiz. sé.-ban ill 10%-os gliikéz-ban oldott kolecisztokin
oktapeptiddel (CCK-8). A misik kaniilon keresztiil G-16-ot (0.3 és 1 nmol/kg/h)
adtunk 30 percen keresztiil. Az éber csoportban 1, 3 és 10 nmol/kg/h G-16-ot
adtunk 30 percen keresztiil fiz. s6. ill. 10%-os gliikéz folyamatos addsa mellett ,
itt azonban nem volt sziikség a pancreas szekrécié stimuldldsira. A pancreas
nedvet 30 perces frakcickban gyiijtottiik, mértiik annak térfogatit és
fehérjetartalmat. Eredmények: Az altatott dllatban folyamatos CCK-8 stimuldcié
mellett adott 0.3 nmol/kg/h G-16 addsa a pancreas szekréciGjét szignifikdsan nem
viltoztatta meg. Az 1 nmol/kg/h G-16 addsakor a pancreas nedv térfogata és
fehérjetartalma is  szignifikdsan csokkent . A gatlds azonban a CCK-8\glikéz
esetében (53.9%) kifejezettebb volt , mint a CCK-8\fiz.s6. addsa sordn (20.1%) .
Az éber allatban a kiilénb6z6 dézisi G-16 -ok egyke sem hozott létre szignifikans
viltozdst fiz. s6. folyamatos addsa mellett. 1 ill. 3 nm/kg/h dézisi G-16 esetén
folyamatos gliikéz addsa mellett szignifikdns csokkenést kaptunk a pancreas nedv
térfogatdt ill. fehérjetartalmat illetSen, azonban 10 nm/kg/h dézis esetén mért
viltozds mar nem volt szignifikdns. Kovetkeztetés: Az altatott dllatban a G-16
gdtlé hatdsa erdsebb volt folyamatos gliikéz addsa mellett. Eber 4llatban viszont
csak glikéz addsdval egyidejileg volt gdtlé hatdsa a G-16 -nak. Ezek az
eredményck azt mutatjdk, hogy G-16 indirekt (insulin-medidlt) dton gitolhatja a
pancreas szekréciot patkanyban.

Témavezetd: Dr. Takdcs Tamds, egyetemi adjunktus
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KOVACS FRANCISKA AOK V.
POTE Mikrobiologiai Intézet

A GVVPQ FIMBRIAK JELENTOSEGE A KLINIKAI MIKROBIOLOGIABAN

A GVVPQ fimbridkat, mint dj fimbriafajt 1991-ben irtdk le egy Salmonella
enteritidis torzson, majd FEscherichia coli torzseken is megtaldltdk, illetve
azonositottik a "curli" néven publikalt baktériumfelszini képz6dménnyel. Nevét a
fimbrin alegysig N-termindlis aminosav szekvencidja alapjan kapta. Ezen 4j
fimbriafaj jellegzetessége, hogy nem merev szdlanként, hanem siird fonadékként
veszi koriil a baktérinmokat.

Klinikai mikrobiolégiai jelentSségiiket két szempontbdl vizsgaltuk:
1.) Virulencia faktorként szerepelhetnek-e?
2.) Kimutatdsuk dignosztikai, vagy epidemiolégiai szempontbdl hasznosithaté-e?

Az els6 kérdésre vonatkozé vizsgélataink eredményei arra utalnak, hogy e
fimbridk jelenléte eldsegiti a hamsejtek felszinére torténd adhéziot és a
bakteridlis  penetréciot, emellett a kotGszoveti alapdllomdny  fehérje
komponenseihez torténd kotddést. Ezek a fimbria dltal kozvetitett kolesénhatdsok
szerepet jitszhatnak mind a primer kolonizdcid, mind az esetleges késdbbi
szoveli invazi6 szempontjabol

A masodik kérdésre adandé vilasszal kapcsolatban elGszor a GVVPQ
fimbridk foldrajzi elterjedtségét mértiik fel. Kiilonbdzd foldrészekrdl szarmazd
baktériumtorzsek vizsgdlata azt igazolja, hogy e kiilonleges fimbridt hordozé
baktériumok a vildgon igen elterjedtek. Jelenlétiik azért maradhatott rejtve, mert
a mindennapi  bakterioldgiai  diagnosztikdban  haszndlatos  tdptalajok
expresszi6jukat nem segitik elS. Specidlis, csak Bacto Tryptont és kongévords
festéket tartalmazé agarlemezen tenyésztve telepeik jellegzetesek, az
azonositandé GVVPQ fimbria pozitiv baktériumok szdrGvizsgilatira e tdptalaj
alkalmas. alkalmas. Végleges azonositds laboratériumunkban immunoldgiai,
immunelektronmikroszképos vizsgélattal lehetséges. Az egyéb mddszerek mellett
a GVVPQ fimbridk kimutatdsa a biotipizélds kiegészits 1épéseként szolgélhat.

Témavezetd:
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Dr. Emédy Levente

BARTEK BALAZS AOK III, KISS KATALIN AOK TII.
POTE Biolégiai Intézet

NGF INDUKALTA SEJTSZAPORODAS-GATLAS RAS-FUGGESENEK
VIZSGALATA PC12 SEITEKBEN

A PCI2 patkdny phaeochromocytoma sejtvonal dltalinosan haszndlt modell a
neurondlis differencidcié mechanizmusanak vizsgdlatira. Az idegsejt névekedési
faktor (NGF) a PC12 sejteket, mint kromaffin sejttipust szimpatikus neuron-szerd
sejtekké differencidlja €s szaporoddsukat gdtolja. Bizonyitott tény, hogy az NGF
indukalta differencidciét okozo jeldtviteli iitban a Ras fehérjék kdzponti szerepet
Jatszanak. A Ras fehérjék - a G-proteinekhez hasonléan - a sejtmembrin-
receptorokat az intracelluldris mdsodlagos hirvivs rendszerekhez kapesoljik.

Kisérleteinkben az NGF szaporoddst gdtld hatdsdnak Ras-fiiggését
tanulmanyoztuk.

A Ha-ras Asn-17 gén termékének, mely a ras gén mesterséges mutansa, GTP
irdnti affinitdsa csokkent, mikdzben GDP-kotS képessége nem viltozott, igy
domindns gdtld Ras fehérjeként funkciondl, mely az endogén Ras fehérje
mikodését gdtolja. Ezen mutdns génnel transzfektalt sejiek két csoportjAﬁl
kiilonitették el (M17-szubklonok), melyek a domindns gatlé mutdnst alacsony, ill.
magas fokban expesszaljdk. Munkdnk sordn sejtszdmoldst végeztiink NGF-fel
kezelt és kontroll sejttenyészetekkel.

Kisérleteink alapjan bebizonyosodott, hogy az NGF szaporodast gitlé hatdsat
Ras-mikddést igényld jelatviteli mechanizmusok kézvetitik.

Témavezetd: dr. Nusser Néra

ELOADAS 93




CSAPO IMRE FOSZ V. EVF. ES KOVACS BALAZS FOSZ V. EVF.
POTE Fogészati és Szdjsebészeti Klinika

SZAJIHIGIENE VALTOZAS KLINIKAI VIZSGALATA

A paradotontopathidk és a caries multikauzdlis betegségek, de kialakuldsiban a
foghoz erdsen tapadé plakknak tulajdonitanak dont§ jelentGséget. A fogorvosok
és a WHO kozos célja, hogy ezeket a betegségeket megel6zziik. A prevencio tobb
1épcsds folyamat, melynek egyik 1épése az egyéni szdjhigicénie kialakitdsa.

Vizsgilatot végeztiink 30 kdzépiskolds fiatalon, hogy milyen eredményes a
fogorvos dltal végzett instrudlds (szaktandcsadds) és motivdlas. A fiatalokat 2
csoportra osztva 5 hénapon keresztiil vizsgdltuk, hogy a szdjhigiénés indexeik
hogyan valtoztak. Az 1. csoport kapott instrukcidkat, a 2. csoport nem.

Vilaszt kerestiink a kovetkezd kérdésekre a vizsgdlat sordn.
-van-e kiilénbség a két csoport szdjhigiénéje kdzott ?
-vannak-e egyéni kiilonbségek a csoportok beliil?

A vizsgilattal szeretnénk ramutatni, hogy a prevencionak ez az oleso s gyors
forméja, mennyire hatékonyan javitja az egyének szdjhigiénéjét.

Témavezetd: Dr Mérei Eszter egyetemi adjunktus
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SZANYA VERONIKA AOK 111,
POTE Mikrobiolégiai Intézet

PROGESZTERON-INDUKALTA IMMUNMODULALO FEHERJE (PIBF)
BIOLOGIAI ES MOLEKULARIS JELLEMZESE

Laboratériumunkban a sikeres terhesség létrejottéhez és annak fennmaraddsahoz
nélkilézhetetlen immunbiolégiai  mechanizmusok  vizsgdlata folyik. A
progeszteron jol ismert hormondlis terhességvédd hatdsa mellett egyre
nyilvinvalébbak a normilisan zajlé gesztdcidhoz kotott immuamoduldlo
tulajdonsdgai is. Kordbban végzett vizsgilatok eredménycképpen deriilt fény
arra, hogy terhesek lymphocytdi fokozott progeszteronérzékenységre tesznek
szert. E jelenség 1étrejottét az egészséges terhesek lymphocytdin expresszdlodé
specifikus progeszteron receptor fehérjék teszik lehetévé. A progeszteron-hatds
egyik markdns vondsa cgy biologiailag rendkiviil aktiv fehérje, az 1n.
progeszteron indukélta blokkold faktor (PIBF) indukdldsa, mely kijutva a
lymphocytdkbdl, szdmos potens immunmoduldlé hatdst képes medidlni. BEzek
kdzt emlitendS az NK aktivitds gatldsa csakigy, mint a fehérje antiabortiv hatdsa
egerekben. Rendkiviil izgalmas az a megfigyelés, miszerint a PIBF-kezelt
lymphocytdk dltal szekretdlt lymphokinek megoszlisa erételjes Th2 dominancidt
mutat, ami nem meglepd, hisz a Th2 tipusi lymphokinek immunbioldgiai hatdsai
kedvezéek a magzat, mint immunolégiailag idegen tolerdlisdban az anyai
szervezet altal. A PIBF ezen hatdsainak molkuldris mechanizmusai eziddig nem
tisztazottak. Kisérleteinkben kontrol és PHA-aktivalt normdl humdn periférids
mononukledris sejtek tenyészetéhez kivilrgl juttatott, fiziolégids mennyiségii
PIBF intracelluldris lokalizdcidjat vizsgaltuk immuncytokémiai mdodszerrel.
Hasonlé modon  kezelt lymphocytdk nem-ionos detergensekkel nyert
subcelluldris frakcidiban vizsgdltuk a PIBIF megoszldsit Western blot analizissel.
A normalisan rendkiviil instabil mRNS-ek dltal koédolt lymphokinek
cytoplazmatikus metabolizmusdban feltchetden fontos szerepet jatszé fehérje
faktorok valtozdsit monitoroztuk radioaktivan jelolt RNS prébikkal PIBF
kezelést kovetden, tn. jelolés-transzfer assay segitségével. Hasonld modon
vizsgdltuk a progeszteron-indukdlta faktor intrinzik, in vitro RNS kots
kapacitasit is. Az cléaddsban a megfigyelt eredmények keriilnek diszkusszidra a
PIBF bioldgiai jelentSségének tiikrében.

Témavezetd: Dr. Henics Tamds egyetemi orvosgyakornok
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DOMBOROCZKI ZSOLT AOK V.
DOTE Elettani Intézet

KALCIUM HOMEOSZTAZIS ES KONTRAKTILITASI SAJATSAGOK
GENETIKUSAN KOVER ES SOVANY EGEREK LASSU ES GYORS
IZMAIBAN

Kisérleteink sordn izoldlt soleus és extensor digitorum longus (EDL) izmok Ca-
homeostasisdnak és izometrids kontraktilitdsi sajdtsdgainak Gsszehasonlité
vizsgilatit végeztiik C57BL/6J egerek kovér (ob/ob) és soviny (ob/- és -/-)
egyedein.

Az alabbi paraméterek vizsgilatira keriilt sor: dtlagos ringisi erd (P.),
tetanias er6 (P.); a csicsfesziilés kialakuldsanak ideje (ttP); a kontrakcids gérbe
felszallé szardnak meredeksége (dP/dt); félrelaxicids idé (HRT); Ca-tartalom:;
Ca-csere, -felvétel és -leadds; valamint az izom mikroszéma frakcidjanak
kalcium aktivalt ATP-ase aktivitdsa és maximdlis felvevd képessége.

Az obes egerek soleus izmainak ttP-je és HRT-je szignifik nsan megnyilt, az
dtlagos rdngdsi erG €s a specifikus tetdnids erd pedig szignifikdnsan nagyobb volt
mint a sovdny kontrollokéi. Az obes egerek EDL izmainak P, és HRT értéke
szintén novekedést mutatott a sovany kontrollokéhoz képest, mig a P, és a rangds
egyéb 1dd paraméterei vatozatlanok voltak.

Az obes egerek soleus és EDL izmainak kalcium tartalma megnéit. Az obes
allatok gyors €s lassi izmaiban a kalcium felvétel és leadds korai fizisa nem
kiilonbozdtt a sovanyakétol. A késSi fdzisban ezzel szemben csokkenés volt a
kalcium cserében. Nem volt kiilénbség a microsoma frakcié Ca-aktivilt ATP-ase
aktivitdsa és a maximilis Ca-felvevs kapacitdsa kozott. Az eredmények arra
atalnak, hogy az IC-tér a szarkoplazmatikus retikulumtél eltéréen kulcsszerepet
jatszik a megvéltozott Ca-mozgasok szabdlyozasaban.

Dr Banydsz Tamds

Témavezetd:
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PETHEO GABOR AOK V.
SOTE Elettani Intézet

SEITIZOLALAS ES ELEKTROFIZIOLOGIAI MERESEK TENGERIMALAC
KAMRAIZOMSEJTEN

Munkacsoportunk  kimutatta, hogy mellékvesekéreg  glomeruldza sejten
extracelluldris [K™] emelésére a T-tipusi kédlcium csatorna kiiszéhe negativabb
potencidlok felé tolédik. Felmeriil a kérdés, hogy ez a jelenség megfigyelhets-e
T-tipusi Ca<* csatornat tartalmazé egycb sejteken is. Az irodalomban
tengerimalac kamraizomsejten leirtak T- és L-tipusd Ca2* csatornat. Feladatom
ezen sejtek izoldlasdnak bedllitdsa és elekirofiziolégiai jellemzése.

Tengerimalac  szivet Langendorff szerint, aortin keresztiil perfundalom.
Kollagendzt, protedzt és 0,2 mM Ca2*-t tartalmazé T yrode oldattal emésztem 36
C -on. Az emésztett sz8vetbdl enyhe rdzds hatdsira felszabadult sejtek szobahdn
néhdny 6rdn dt életben maradnak.

A patch-clamp méréseket szobahén 5 mM-os extracelluldris {(3&2"'] mellett
végeztem. A kamraizomsejt membranpotencidl értékét -120 mV-rél folyamatosan
+40 mV-ra névelve a sejt belseje felé két dram indul meg: egy alacsony kiiszobd
(-50 mV), gyorsan aktivalédo, gyorsan inaktivdlédé, 30 M tetradotoxinnal 90%-
ban gatolhaté dram, ¢és egy magasabb kiiszobd (-30 mV), tetradotoxinra
érzéketlen, lassan aktivdlodé és inaktiviléds, nifedipinre és az extracelluldris

« 2 R o o > 3 P . .
[Ca=*] csokkentésére érzékeny dram. Az dramok tovabbi karakterizilisa
folyamatban van.

Témavezetd: Dr. Varnai Péter
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DINYA ZOLTAN AOK IV.
DOTE Elettani Intézet

A FRANK-STARLING MECHANIZMUS SZAMITOGEPES SZIMULACIOJA

Napjainban a szamitogépek térhoditdsa a kutatds és az oktatas teriile- tén is
folyamatos. A mikodési paraméterek ugrasszeri javuldsa megte-remtette az
alapot a hatékony szimuldcios software-ek megalkotasdhoz, melyeken beliil kiilon
csaladot alkotnak a biologiai, orvosi vonatkozdsi munkidk. Ezek elkészitése
sziikségszerlien kompromisszumok sorozatdt jelenti, hiszen egy €16 szervezet
olyan komplex egész, hogy csak egyes kiragadott folyamatok szimuldldsara lehet
villalkozni.

A bemutatdsra keriild program oktatdsi céllal modellezi a sziv- és keringés
¢lettandnak egyik alapvetd (Orvényszeriségét, a FRANK-STARLING
mechanizmust, nagyszamu keringési paraméter felhaszna-ldsiaval (pl.: kamrafal
fesziilése, kamrai nyomads, kamratérfogat, kidgram-lds sebessége, végszisztolés- és
végdiasztolés térfogat, pulzustérfogat, periférids szisztolés- és diasztolés
vérnyomds, stb.). A modell - Starling eredeti kisérleteinek a szellemében -
alkalmas a vénas telddés és a teljes periférids cllendllds viltozdsait kovetd
hatdsok szemléltetésére, valamint annak bemutatdsdra, hogy alacsony
pulzustérfogatok esetén shockos dllapot alakulhat ki.

A szimulicids program és a fclhaszndlt matematikai modell egyarant 6ndlls
fejlesztés eredménye. A rendszer nagyfelbontdsi grafikus kdérnye-zetben
dolgozik, a meniivezérlés révén a kezelése igen egyszerid. A beépitett magyar
vagy angol nyelvii magyarizatok segilségével gyakorlatilag 6ndlléan is
haszndlhatd, interaktiv program. A szimulacié alkal-mazhaté bdrmely min.
80386-0s CPU-val és 1Mb. VESA-szabvany SVGA grafikus kdrtydval felszerelt
IBM-kompatibilis szdmitogépen. A program - kialakitdsa révén - NOVELL
halézaton is mikodik.

Témavezetd:
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Dr. Banydsz Tamas egyetemi tandrsegéd

OSZTER ANGELA, SZAKONY ANITA, PODA ISTVAN AOK 1V.
POTE Elettani Intézet

OPIATOK SEJTTENYESZETBEN GATOLJAK A HUMAN MYOMETRIUM
SIMAIZOMSEJTEK SZAPORODASAT

Laboratériumunk el6z6 eredményei szerint a patkdny uterus 6sztradiol indukalt
sejtproliferaciojanak szabdlyozdsdban az épioid peptidek gatlo hatast fejtenek ki
(Life Sci. 51: 1187-1196, 1992), s6t a progeszteron antidsztrogén, prolifericiot
gatlo hatdsdnak medidldsdban is szerepelnek (J. Steroid Biochem. Mol. Biol. 45:
455-457, 1993 ).

Mivel nincs elérhet6 adat az endogén Opioid peptidek sejtproliferdcidt
szabilyozd kézvetlen szerepérSl humén uterus szévetekben, jelen kisérleteinkben
tenyésztett human myometrium simaizomsejteken vizsgaltuk az endogén Gpioid
peptidek esetleges regulaciés hatdsat.

A hysterectomia miitétekbdl szdrmazé szovetmintdkat limitdlt kollageniz
emésztéssel diszpergaltuk, majd gazdagitott Waymouth tdpoldatban tenyésztettiik
10% fetal bovine serum jelenlétében. A tdpoldatot kétnaponta frissre cseréltiik. A
sejtvonalak tisztasdgdt immunhisztokémiai reakcidkkal igazoltuk. A sejtstiriiséget
tripszines levdlasztdst kévetd sejtszamldldssal hatdroztuk meg. Az 4atlagos
populdcié megkett6z6dési id 1.5 nap volt. Kisérleteinket a primér sejtkultirat
kivetd passage-ok sejipopuldcidin végeztik. A kezelések az egész tenyésziési
periédus (7-10 nap) alatt jelen voltak a tdpoldatban. (részletesen lisd: Kémnyei és
mitsai. Biol. Reprod. 49: 1149-1157, 1993)

D-met2-prod-enkefalinamid (ENK) kezelés hatdsara a sejtsiiriség kb. 40%-os
csokkenése figyelhet meg. Ezen gatlds 4-5 napos latencia id vel alakul ki. A
valodi receptoridlis hatdsmechanizmust valészindsitik: 1./ az ENK hatds
koncentracié fiiggése: IC50 = 0.3 nM, 2./ az igen hatdsos Gpidt antagonistaval,

Naloxonnal (NAL) a gatlé hatis kivédhetd volt, 3./ a 3H-naloxon koétédés
paraméterei: Kpy = 1.006 nM. Bpax = 2910 kotdhely/sejt, Hill koeff. = 1,029,
Adataink alapjan feltételezhetd, hogy humdn uterusban a sejtprolifericid
szabélyozdsiban az endogén Opioid peptidek gitld, kiegyensilyozé jelleggel
szerepelnek.

Témavezetd: Dr. Kornyei Jozsef és Dr. Vértes Marietta
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ASZTALOS ISTVAN AOK IV., LENGYEL ZSOLT AOK VL
DOTE Elettani Intézet

A VERAPAMIL NATRIUM IONARAMOKRA KIFEJITETT GATLO
HATASANAK ANALIZISE

Korabbi kisérleteinkben megdllapitottuk, hogy a kalcium-csatorna blokkolé
verapamil 10-50 umol/l koncentrdciéban gitolja a ndtrium-csatornit. A ténusos
gatlas mellett frekvencia-fiiggd gatlas kialakuldsit is megfigyeltik a
sorozatingerléssel kivaltott inward dramokon. Jelen kisérletekben megfelelGen
vilasztott pulzusprotokoll segitségével azt vizsgiltuk, hogy a verapamil aktiv
része a natrium-csatorna mely részéhez és milyen médon kotsdik.

A kisérleteket béka (Rana esculenta) m. semitendinosusdbdl izoldlt rostokon
végeztik. A specidlis kddba helyezett roston, megfeleld impulzus-
kombinacidkkal kivaltott &ramjeleket Hille-Campbell-tipusii hirom vazelin gap-
es voltage-clamp mdédszerrel regisztraltuk és digitalisan rogzitettiik. A natrium-
csatornara jellemzd kinetikai paramétereket a Hodgkin-Huxley egyenletek
segitségével, BMDP  program felhaszndldsdval végzelt gorbeillesztéssel
hataroztuk meg.

E kisérletekben megallapitottuk, hogy a verapamillal kezelt roston a -10 mV-
ra és a +120 mV-ra depolarizdlé impulzusok hatdsdra kialakul mind a ténusos,
mind a frekvencia-figgs gatlas. Eltérés a gatlds kialakulisinak sebességében és
nagysagdban figyelheté meg. A +120 mV-ra depolarizdlé impulzusokkal a
verapamul jelenlétében kiviltott outward dramok esctében a gatlas kifejezettebb
¢s gyorsabban alakul ki, mint az inward dramoknil. A frekvencia-fiiggd gatlas
mindkét esetben reverzibilisnek bizonyult, mivel a sorozatingerlést kdvetéen
alkalmazott egyes impulzusok alatt a gatlds egy percen belil mintegy
kétharmadaval csékkent.

Az eredményekbél arra kovetkeztetiink, hogy a verapamil az intracelluldris
oldalrdl ¢ri el a kotdhelyét, amely a csatorna belsé részéhez kizel helyezkedik
cl. A kotddést jelentGsen befolydsolja a csatorna nyitott allapota és az
iondramlds irdnya.

Témavezels: dr. Danké Miklés egyetemi docens
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NAGY PETER AOK VI
DOTE Biofizikai Intézet

AZ EXTRACELLULARIS ATP ALTAL KIVALTOTT JELATVITELI
FOLYAMATOK HETEROGENITASA TIMOCITAKON

Az extracellularis ATP  jelentSs szerepet t6lt be a timocitdk érésének
szabdlyozdsiban.  Kordbbi vizsgdlataink szerint az 4dltala kivaltott korai
sejtvalaszok sokrétSek. Ismert, hogy a timocitdk egyes szubpopuldcidi eltérGen
reagilnak ugyanazon ligandumra is. Jelen munkdmban Balb/c egér timocitdk
ATP-re adott vilaszdnak heterogenitasit elemeztem egyedi sejteken végzett
mérésekkel, digitdlis fluoreszcens képalkoté mikroszkdpia segitségével. Az
intracelluldris  ionkcncentrdcidkat és a membrinpotencialt fluoreszcens
indikatorokkal mértem,

Az ATP szubmillimolaris koncentriciéban a timocitdk membranpotencialjat
dozis- és idSfiggben befolydsolja. A vilasz alapjdn a scjtek hdrom csoportba
oszthatdk: egyes sejtck membrdnpotencidlja dézisfiiggSen né vagy csékken, mig
masok dozistdl fiiggetleniil mindig depolarizalédnak vagy hiperpolarizdlodnak.
Az extracellularis Mg2+ koncentrdcid emelésével és a hGmérséklet 37 C-rél 20
C-ra val6 csokkentéscvel a depolarizdcid részben gitolhaté. Az intracelluldris pH
egyes sejtekben n6, a sejtek egy masik szubpopulicidjaban csokken. A pH savas
¢s ligos irdnyba tGrténd eltoléddsa egymdstol fiiggetleniil gatolhaté. Az
intracellularis (‘.a2+ szint a timocitdk egy részében nem viltozik, masokban
kiilonbézd késéssel egy adott értékre (<1 M) ndé meg, mig egy harmadik

.
szubpopuldcidban a sejtmembrdn nagymértékben permedbilissa valik Ca~tora,
s6t nagy molekulasilyd ( 1 kD) anyagok szdmdra is. A (,a2+ vdlasz gatolhaté
reactive blue-2-vel, a sejifelszini purinerg receptorok gdtlészerével, mig az
extracelluldris Mg2+ szint emelése az egyes szubpopuldcidk kozdtti egyensiilyt
befolydsolja. Az intracelluldris Na‘ szint a (7a2+ koncentrdcichoz hasonléan
viltozik. A kisérletek alapjan valészing, hogy az extracelluldris ATP legalibb
két, részben eltérd jelitviteli mechanizmust haszndl, amelyek egyensilyat
befolydsolhatja az ATP koncentrdcidja, a sejtek altipusa, érettsége és az
inkubdcios id6, amelyek egyiittesen hatdrozzdk meg a végss vilaszt.

Témavezetd: Dr. Matké Janos egyetemi docens
Dr. Mityus Laszlo egyetermi docens
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ASZTALOS ISTVAN AOK IV., LENGYEL ZSOLT AOK VL

. PETER AOK VL
DOTE Elettani Intézet i

- Biofizikai Intézet

RACELLULARIS ATP ALTAL KIVALTOTT JELATVITELI

A VERAPAMIL NATRIUM IONARAMOKRA KIFEJTETT i ;
; MATOK HETEROGENITASA TIMOCITAKON

HATASANAK ANALIZISE

Korabbi kisérletcinkben megdllapitottuk, hogy a kalcium-csatorng b M racellularis ATP jelentds szerepet tolt be a timocitdk éErésének
verapamil 10-50 umol/l koncentracidban gitolja a natrium-csatornat, A ¢ Sozdsiban.  Kordbbi vizsgdlataink szerint az dltala kivaliott korai
gatlas mellett frekvencia-fiiggd gatlds kialakuldsat s megfigye zok sokrétdek. Ismert, hogy a timocitdk egyes szubpopulicidi eltérden
sorozatingerléssel kivdltott inward dramokon. Jelen kisérletekben megf; ak ugyanazon ligandumra is. Jelen munkdmban Balb/c egér timocitdk
vélasztott pulzusprotokoll segitségével azt vizsgiltuk, hogy a verapami] g adott vilaszdnak heterogenitasat elemeztem egyedi sejteken végzett
része a natrium-csatorna mely részéhez és milyen médon kotddik, el digitdlis fluoreszcens képalkoté mikroszkopia segitségével. Az

A kisérleteket béka (Rana esculenta) m. semitendinosusabdl izol4lt ro laris ionkcncentrdcidkat  €és  a  membrdnpotencidlt fluoreszcens
végeztiik. A specidlis kddba helyezett roston, megfelels i rokkal mértem.
kombindcickkal kivaltott aramjeleket Hille-Campbell-tipusid hdrom vagels " ATP szubmillimoldris koncentrdciéban a timocitdk membrinpotencialjat
es voltage-clamp mdédszerrel regisztraltuk és digitalisan rogzitettiik, A pg n id6fiiggden befolydsolja. A vilasz alapjan a sejtek hdrom csoportba
csatorndra jellemzG kinetikai paramétereket a Hodgkin-Huxley egye : egyes sejtek membrénpotencidlja dézisfiiggden nG vagy csokken, mig
segitségével, BMDP  program felhaszndldsaval végzett gorbeilless 6zistol fiiggetleniil mindig depolarizalédnak vagy hiperpolarizalédnak.
hatdroztuk meg. "

E kisérletekben megallapitotiuk, hogy a verapamillal kezelt roston a -0
ra €s a +120 mV-ra depolarizdl6 impulzusok hatdsira kialakul mind a tg
mind a frekvencia-fiiggd gatlas. Eltérés a gatlas kialakuldsanak sebességé
nagysdgiban figyelhet6 meg. A +120 mV-ra depolarizilé impulzuse
verapamil jelenlétében kiviltott outward dramok esetében a gatlds kifejezej
és gyorsabban alakul ki, mint az inward dramokndl. A frekvencia-fiiggs
mindkét esetben reverzibilisnek bizonyult, mivel a sorozatingerlést kével
alkalmazott egyes impulzusok alatt a gdtlis egy percen belil m
kétharmadaval csékkent.

Az eredményekbdl arra kovetkeztetiink, hogy a verapamil az intracellu
oldalrol éri el a kotShelyét, amely a csatorna belsS részéhez kozel helyes
el. A kotgdést jelentGsen befolydsolja a csatorna nyitott dllapota &
iondramlas irdnya. '

racelluléris Mg2+ koncentracio emelésével é€s a hdmérséklet 37 C-rol 20

esokkentésével a depolarizdci6 részben gdtolhats. Az intracelluldris pH

tekben nd, a sejtek egy mdsik szubpopulicidjdban csokken. A pH savas
irdnyba térténd eltoloddsa egymadstél fiiggetleniil gatolhats. Az
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uléris Ca~" szint a timocitdk egy részében nem viltozik, mdsokban
0 késéssel egy adott értékre (<1 M) nd meg., mig egy harmadik

populdcicban a sejtmembrdn nagymértékben permeabilissa vdlik Ca +-ra.

2
iy molekulasilytd (1 kD)) anyagok szdmadra is. A Ca~" vélasz gatolhatd
blue-2-vel, a secjtfelszini purinerg receptorok gatlészerével, mig az
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uldris Mg“+ szint emelése az egyes szubpopuliciok kozitti egyensiilyt

solja. Az intracelluldris Na* szint a Ca>" koncentréciéhoz hasonléan
A kisérletek alapjan valdszing, hogy az extracelluldris ATP legalabb
szben cltérd jelatviteli mechanizmust haszndl, amelyek egyensilyat
olhatja az ATP koncentricidja, a sejtek altipusa, érettsége és az
MEI0s idG, amelyck egyiittesen hatdrozzdk meg a végsd vilaszt,

vezetd: Dr. Matké Janos egyetemi docens
Dr. Métyus Ldszl6 egyetemi docens

Témavezetd: dr. Danko Miklés egyetemi docens
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DEAK FERENC AOK VI, VIMLATI LASZLO AOK V.
SOTE Elettani Intézet

DIHIDROPIRIDIN ERZEKENY KALCIUM FELSZABADULAS GLOMERU-
LOZA SEJTEK KALCIUM RAKTARAIBOL

Fura-2-vel tol6it patkdny glomeruléza sejtek fluoreszcencia-valtozdsibol
hatdroztuk meg a citoplazma Ca2* koncentrici6 angiotenzin IT (AIl) aleal
létrehozott valtozasat. E16z6 kisérleteinkbdl tudjuk, hogy a CaZ+ szigndlnak mar
a kezdeti fazisa is befolydsolhaté nifedipinnel és Bay-K 8644-gyel, az L-tipusd
fesziiltségfiiggs Ca2* csatorndt gatls, ill. serkent§ dihidropiridin (DHP)
vegyiiletekkel. A nifedipin félmaximadlis gatlé koncentricidja kdzel azonosnak
adddik az L-tipusd Ca2+ csatorna (DHP receptor) Ky értékével, ami specifikus
timadéspontra utal. A kezdeti fizis DHP <érzékenységére két lehetséges
magyarizat adédik: 1) mdr inicidlisan dramlik be Ca2*, 2) a Ca2™* rakudr iiriilés
DHP érzékeny.

Els feltételezésiinket, hogy a Ca2t csatoma mar a kezdeti fizisban
megnyilik, az Wn. mangin quench technikdval nyert eredményeink nem
tdmasztjdk ald. AIl utin azonnal adott MnCl, hatdsdra nem észleliink

fluoreszcencia cstkkenést, tehdt a csatorna az ingerlés korai fazisban zart
dllapotban van.

Ezért feltételeztiik, hogy a DHP receptor az All iltal a Ca2+ raktdrakbél
létrehozott CaZt felszabaduldsat befolydsolhatja. Ha nikkel-klorid (5 mM)
alkalmazésival meggétoljuk a Ca?* bedramldsit (amit bizonyit, hogy K™ 4ltal
okozott depolarizdcié hatdsdra sem lathaté Ca2+ szint emelkedés), akkor az All a
Ca2+ raktarak kiiiritésével csak idtmeneti Caz"' koncentracié emelkedést okoz.
Nifedipin ilyen koriillmények kozott gatolja az Al hatdsdt, ami igazolja a Ca2+
felszabadulds DHP érzékenységét.

Eredményeinket a DHP receptor-IP3 receptor kdzvetlen kapcsoldddsdval

magyardzzuk. E modell alapjin az L-csatorna dllapota mddosithatja az IP3

kozvetitésével 1étrejévd Ca2* felszabaduldst a szubplazmalemmalis CaZ+
raktarakbol.

Dr. Rohacs Tibor

Témavezetd;
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BABAK DEHGHANI, FM 4th YEAR
Institute of Physiology, University Medical School, PECS

MECHANISM OF THE EFFECT OF OPIOID PEPTIDES ON THE DNA
SYNTHESIS IN DEVELOPING RAT UTERUS

The role of opioid peptides in the development of rat uterus was investigated. In
vitro DNA synthesis, [3H]-Naloxone (NAL) binding were analyzed between 7-21
days of age in intact and ovariectomized (7 days of age) rats.

In intact animals the weight and the DNA content continously increased, while
the rate of DNA synthesis decreased by the age. On the results of ovariectomy,
the weight and DNA content, as well the rate of DNA synthesis of 21 day old
uterus were smaller than those of intact animals, no change was observed in the
younger age group.

The effect of D-met2-prod-enkephalinamide (ENK) treatment in intact
animals resulted in an age dependent decrease in the DNA synthesis with
maximal inhibition at 7-14 day of age. The antagonist NAL had an opposite
effect by increasing DNA synthesis.

In ovariectomized animals ENK failed to effect the rate of DNA synthesis,
but after NAL treatment a considerable increase in it was observed.

In 7-21 days old rat a specific high affinity and low capacity [3H]NAL
binding was detected in the nuclear fraction of uterine homogenate. The binding
capacity continously decreased by the age and it was the lowest, when the effect
ENK treatment on the DNA synthesis was minimal,

The results are suggesting the role of opioid peptides and their receptors in the
regulation of uterine development.

Tutors: Dr. Marietta Vértes and Dr. Zsuzsanna Vértes
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SZABO ZOLTAN IV. AOK
DOTE II1. sz. Belklinika

DEOXYPIRIDINOLIN  (DPD)  SZINT ~MERESENEK  JELENTOSEGE
RHEUMATOID ARTHRITISES (RA) BETEGEK OSTEOPOROSISANAK
DIAGNOSZTIKAJABAN ES A MIACALCIC KEZELES MONITORI-
ZALASABAN

A RA-ben mind regiondlis, mid generalizalt ostcoporosissal S?',eimolnunk kell. A
generalizdlt osteoporosis kialakuldsa tobb okra vezethetd vissza. 31 'I‘{ft\-m_n
szenved6 beteg keriilt be a vizsgdlatba. A betegek a [?()‘lh 11
Belgydgydszatinak rheumatoldgia szakrendelésére jaro be}cganyagabol letltels
kivdlogatva. Minden beteget egységes kérddiven kérdeztiink ki, a szcmc%yl
adatokon til az anamnesztikus adatokkal (csaladban elSforduls csontbclggseg,
cc.), a napi dtlagos kalcium bevitellel, a csontritkulds szempo‘n.tjébél fontos
rizik6faktorokkal (dohdnyzas, alkoholfogyasztis), a menopauzilis statusszal,

négyogydszati anamézissel kapcsolatban. A 14 tagd kontroﬂ‘cs?por}
postmenopausalis ndkbdl  4lle. Nem volt csontanyagcserét befolydsold

betegségiik és nem szedtek semmilyen csonthatdsi gyogyszert. A helt.egekbcn az
osteoclast aktivitdst mutaté vizelettel iirftett kollagén keresztkote_s (PDP)
meghatérozasihoz PYRILINKS™.-D Kit-et (METRA BIOSYSTEM, INC. U.S.A)
hasznaltunk. Az ELISA mddszerrel meghatdrozott DPD szint szignifikdnsan
magasabb volt az RA-s csoportban (13.37 nM/mM DPD) mint a !(ontrqﬂ
csoportban (8.44 nM/mM DPD). A steroidot kapott RA-s betegcknc:l, akik
Miacalcicot kaptak antiosteoporotikus kezelésként alacsonyabb DPD szint volt
mérhetd, mint a Miacalcicot nem kapdk esetében (8.58 nM/mM szemben a 13.81

nM/mM-al.)

Dr. Surdnyi Péter
Dr. Bettembuk Péter

Témavezetdk:
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CSEREPESI HELGA IV. EVF. AOK
DOTE  IIL sz. Belgydgyaszati Klinika, Sziilészeti és Né6gyogydszati Klinika

OSTEOPOROSIS KEVERT KOTOSZOVETI BETEGSEGBEN

A kevert kotdszoveli betegség (MCTD) poliszisztémds autoimmun korkép. Sajatos
tinetei a tobbnyire deformécidval jaré arthritis, myositis, Raynaud jelenség,
tényhatasra provokal6do erythema. A betegek tobbségében a viszonylagos nyugalmi
szak fenntartdsa tartos kortikosteroid kezeléssel lehetséges.

48 MCTD-s betegben (44 né 4 férfi) vizsgiltuk az osteoporosis (OP) mértékét
LUNAR DPX-L. késziilékkel. Mértiik a szérumban ill. a vizeletben a Ca; P
mennyiségét, a szérum alkalikus foszfatdz, creatinin, parathormon, cortisol szintet.
Meghatiroztuk a betegek szérumdban a teszloszteron, dehidroepiandoszteron, a
dehidroepiandoszteron-D szulfdt mennyiségét. 29 betegben a csontdenzitometrids
vizsgdlatokat megismételtiik 6-9 valamint 12 honapos calcitonin és napi 1000 mg
Ca szedését kovetben is.

A vizsgalat idején az MCTD-s betegek életkora 32-69 év kozétt van. A betegség
fennallasdnak ideje 0.5-18 év. Az OP siyossagit az atlagos dsvanyianyag stiriség
(BMD g/cm’) alapjan mértiik.

A betegek az OP silyossiga alapjan 4 csoportba sorolhaték: Les.(10 beteg)
silyos, ILes.(12 beteg) kp. silyos, ILcs.(10 beteg) enyhe foki OP-ban szenved, a
IV. csoportban (16 beteg) OP-t nem észleltiink. A kortikosteroid kezelés tartama az.
Lcs-ban dtlagosan 10.7 év, II. cs.-ban 7.2 év. IIL csoportban 4.5 év, mig az OP
nékkiili csoportban 1.9 év. Calcitonin és Ca kezelést kovetGen az dsvanyianyag
siirdiség (BMD g/em?) atlagosan 0.939-r61 1.048-ra emelkedett. Eredményeink azt
Jelzik, hogy MCTD-s betegekben maga a betegség, a kortikosteroid kezelés tartama,
4 nemi hormonok szintjében észlelt eltérések egyarant szerepet jatszanak az OP
kialakuldsdban. Az ostcoporosis prevencié és kezelés alapvetd a kérképben, melyre
kedvezonek bizonyult a calcitonin és Ca ad4sa.

Témavezetdk: Dr. Bodolay Edit egyeterni adjunktus

Dr. Balogh Adédm egyetemi docens
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HERMANYI ZSOLT, PETRIK JUDIT AOK VL, TAMASI LILLA AOK Iv.
SOTE Lsz. Belgydgyiszati Klinika

AUTONOM ES SZENZOROS NEUROPATHIA VIZSGALATA NON-INSULIN-
DEPENDENS DIABETES MELLITUSBAN (NIDDM) ES FRISSEN
FELFEDEZETT (FF)-NIDDM-BEN

Az autonom és szenzoros funkciét 22 NIDDM-ben, 6 FF-NIDDM-ben és 12
egészséges kontroll személyben vizsgdltuk. Az autonom funkciét az 5 standard
kardiovaszkularis reflex teszt, a szenzoros funkciét a Neurometer-R
diagnosztikus késziilék segitségével értékeltik. A bdron 4t alkalmazott kis
amplitddéji 3 kiilonbdz6 frekvencidn torténd (2kHz, 250Hz, 5Hz) egyendramu
ingerlés sorrendben a myelinizalt vastag, vékony, ill. a nem myelinizdlt rostok
mikodését  tikrozi. Az dramérzet kiiszobértéke a kontrollhoz képest a
cukorbetegekben szignifikdnsan emelkedett, mind 2kHz ingerlés (a n.medianus
estében NIDDM-ben p<0,001, FF-NIDDM-ben p<0,05), mind 5Hz-es ingerlés (a
n.peroneus esetében NIDDM-ben p<0,05) sordn. Az autonom funkcidk
besziikiilése a kontrollhoz képest reflex teszt (Iégzési arrithmia: NIDDM-ben p<
0,001, FE-NIDDM-ben p<0,01, 30/15-6s hdnyados NIDDM-ben p<0,05) esetében
volt szignifikdns. Adataink szerint a kardiovaszkularis reflexek ill. a Neurometer
alkalmazdsa révén az autonom és szenzoros neuropathia mar a diabetes korai
fazisdban sét frissen felfedezett cukorbetegekben is kimutathaté és lehet&séget
biztosit a sz6védmények korai kezelésére.

Témavezets:

Dr. Kempler Péter
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Témavezetdk:

RATH GABOR AOK VI., DR. ABRAHAM HAINALKA
POTE Fiil-Orr-Gége Klinika és Klinikai Kémia Intézet

AZ AUTOIMMUNITAS SZEREPE A BELSG FULET ERINTG
MEGBETEGEDESEKBEN

Az elmilt évek kutatdsai alapjin Uj klinikai entitds keriilt bevezetésre a fiil-orr-
gége gyogydszatban: az autoimmun idegi halldscsokkenés, melyhez a Meniere
betegség, a hirtelen hallds-vesztés és a gyors progresszioju halliscsokkenés egyes
csetei tartoznak. Bizonyitdst nyert ugyanis, hogy autoimmun folyamatok mind a
belsd fiil struktirdjat, mind funkcigjat nagymértékben karosithatjik.

Immunoldgiai eredetd belss fiil 16zi6k kialakuldsdsara elméletileg harom mod
kindlkozik:

-immunkomplexek rakédhatnak le a kiilonleges vérdtaramldsi viszonyokkal
Jellemezhetd bels6 fiil struktirakban,

-sejt medidlta immunreakcié irdnyulhat az antigén-szerkezetében megvaltozott
szovetek ellen,

-antitestek kotGdhetnek direkten a belsd fiil alkotéelemeihez.

Az altalunk vizsgilt, belsd fiil megbetegedésben szenvedd betegeknél ezen
harmadik csoportba sorolhaté, humorilis immunreakciokat tanulmanyoztuk
kozelebbrsl. Vizsgdlati anyagunk a POTE Fil-Orr-Gége Klinikdjan megjelend
vilogatott betegek vérszéruma volt. A betegsavékat Western blotting eljardssal
disznd belsd fiil fehérjéin teszteltiik. Peroxidase/ NiDAR reakciéval detektaliunk,
cgy mar korabban az Intézetben kidolgozott médszerrel.

Vizsgdlataink mdsik része az immunreakciét adé fehérje frakcick
identifikdldsdra irdnyult. A cochlea kiilsé szOrsejtjei aktint és aktinnal kapcsolt
fehérjéket tartalmaznak. Ezeknek a fehérjéknek jelenlétét ismert- aktin- é&s
tropomiozin-ellenes antitesteckkel magunknak is sikeriilt kimutatnunk.

Dr. Gerlinger Imre egyetemi tanarsegéd
Dr. Luddny Andrea egyetemi docens
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DETAR BIANKA, AOK VI, TAKACS KATALIN AOK V.*
SOTE Transzplantacids és Sebészeti Klinika
SOTE Lsz. Patholégiai és Kisérletes Rikkutaté Intézet*

MALIGNUS DAGANATOK M’!?GJELI—ENESE VESETRANSZPLANTALT
BETEGEKBEN - LYMPHOMAK ES KAPOSI SARCOMA

A Transzplanticiés és Sebészeti Klinikin 1994 novemberéig 990
vesetranszplantdcid zajlott, mely betegek koziil 35-ben alakult ki késdi
s20vGdményként de novo malignus tumor (3%).

A szakirodalomban leirt adatokkal szemben Klinikdnkon az egyes
tumortipusok gyakorisiga jelentSsen kiilonbozik. Az intézetben a carcinoma
planocellulare (n=14 primer és n=6 secunder) utdn a Kaposi sarcoma (n=0) a
leggyakrabban eléfordulé daganat. A kiilféldén oly gyakran el6fordulé
lymphomadk gyakorisdga Klinikdnkon igen alacsony (n=1).

Meglepd, hogy a Kaposi sarcomdt és lymphomat Aza+Pred.séma szerint
kezeltekben nem taldltunk: mind a 7 beteg CysA+Pred. immunszupressziv
terdpidban részesiilt.

Kaposi sarcoma dtlagosan 9 hénappal a vesetranszplantdcié utdn alakult ki, a
Hodgkin lymphoma secunder daganatként a 70. postoperatriv hdnapban. A
daganatok atlagosan 53 hénappal az operdcié utdn keletkeztek.

Dr. Téth Andras,
Prof. Dr. Szende Béla*

Témavezetd:
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BALIKO LASZLO AOK VL
POTE Neuroldgiai Klinika

Iil’![)EM’lOLOGIA’I V[ZSG{\L{\TOK A BARANYA MEGYEI HUNTINGTON
CHOREAS CSALADOK KOREBEN

A Huntington chorea  vildgszerte elterjedt autoszomilis  domindns
oroklodésmenetd, hyperkinézissel &s dementidval jaré, az extrapyramidalis
rendszert €rint8, heredodegenerativ betegség.

Vizsgilataink sordn a betegség elSforduldsit és altipusait, valamint
leggyakoribb klinikai jellegzetességeinek megoszldsat kisértiik figyelemmel
Baranya megye teriiletén. Vizsgilataink szerint a hyperkinesis és dementia
mellett gyakori az alkoholizmus, svicidum és egyéb devidns magatartdsmintak
el6forduldsa is. A betegség kezdeti stidiumiban a betegek jelentss része, a
jellemzSen pozitiv csalidi anamnézis ellenére is mis diagnézist kapott. A
betegség minden esetiinkben tbb generdcidra vezethetd vissza. Feltiing, hogy a
baranyai német szirmazisiak korében a kérkép szdmardnyukat meghalado
mért€kben fordul el6. A foldrajzi megoszlds alapjan harom csoport kiilonithetd el
az Oshonos csalidok korében, melyek egymastl elszigetelt populdciénak
mutatkoznak. A megyében Osszesen 15 csalddot taldltunk, amelyekben jelenleg
25 ¢I6 beteg ismert, amely az eurépai adatoknak megfelels 3,2/100.000-es
prevalencidt mutat.

Témavezetd: Dr. Csala Béla egyetemi tandrsegéd
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TOROK SZABOLCS, SZELESTEI GABOR AOK V.
SOTE Magatartdstudomdnyi Intézet

AZ ALEXITHYMIA, A DEPRESSZIO ES A NEUROZIS OSSZEFUGGESEI

A jelen vizsgdlat az alexithymia kapcsolatdt elemzi a depresszidval u. a
neurézissal. A szakirodalom alapjdn feltételezhetd, hogy egymassal Osszefiiggd
jelenségekrdl van sz0. o
‘ Egyetemi hallgatdk és kiilonbozs betegek korében kérddives v1zs;galaf:ot
végziink, amelynek sordn a Beck féle Depresszié kérdGivet, a Juhgsz-felc
Neurézis Pontozé Skaldt és az alexithymia mérésére a Torontd Alexithymia Scale
(Taylor, Ryen, Bagby) ¢s a Schalling-Sifneos Personality Scale - Revised
onjellemzd kérddivek magyar forditdsat haszndljuk. .

Az adatok statisztikai feldolgozdsa alapjan el6addsunkban ismertetjilk az
cgyes pszicholdgiai jellemzdk  kapcesolatat, valamint Osszehasonlitjuk a
vizsgilatban résztvevok alcsoportjainak adatait.

Témavezeld: Dr. Beothy-Molndr Andrds
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TOTH BELA
Binki Donit Miszaki Féiskola

KOZETI ORVOSI NYILVANTARTO RENDSZER SZERVEZESE ES
MEGVALOSITASA

1993-ban egyik ismerGsom megkért, hogy telepitsem fel az ltala vasdrolt korzeti
orvosi rendszert és tanitsam meg Ot a program haszndlatira. Néhany hénap
eredménytelen hasznalat utin megnéztik a piacon taldlhaté tobbi rendszert,
azonban ezek sem feleltek meg az igényeinknek. A legfébb probléma az volt,
hogy a betegnyilvdntartdst 1igy oldottdk meg, mintha raktdri nyilvdntartds lenne,
egyaltalin nem foglalkoztak az adatlekérdezéssel. Masrészt szdmitdstechnikailag
is nagyon alacsony szinvonalon voltak, ami adatvesztéshez, nehezen
kezelhetSséghez €s a rendelés lassitdsahoz vezetett.

Ekkor jott az otlet, hogy készitsek egy olyan rendszert, amit egy “amatdr”
felhasznalé is konnyen, hatékonyan és gyorsan tud haszndlni. Hirom orvos
gsszegy(jtotte szamomra a legfontosabb nyomtatvdnyokat, jelentéseket ¢s
elmondtik sajit clvdrdsaikat és tapasztalataikat, amit az orvosi rendelésrdl tudni
kell. Nagy mennyiségii adatot kellett rendszereznem, tigy hogy az adatmodell
hatékonyan szolgdlja az adatfeldolgozdst. A TDK-ban bemutatom az
adatmodellezés elméleti hitterét és megmagyardzom, hogy miért vilasztottam ¢
reldciés adatmodellt és a hozzdtartozo relicios adatkezelést.

Mdsfél év munkdval elkészitettem egy olyan programot, ami az orvosi
adatfeldolgozdst nemcsak adattdroldsi oldalrél kézeliti meg, hanem az
adatkérdezést is megvaldsitja.

A program elsé része az adaltdroldssal foglalkozik. 14 felviteli lapra bontja
az orvosok tevékenységi korét. A misodik az orvosok jelentéskdtclezettségét
elégiti ki, minden olyan jelentés eclkészithets, amit a TB és a Népjoléti
Minisztérium kér. A harmadik rész az adatok visszakereséséhez nyijt segitséget,
tetszés szerint dsszeillithaté feltételek alapjdn (pl. ki lehet keresni azokat a férfi
betegeket, akiknek vércukorszintje, vérnyomdsa magas ¢&s rendszeresen
fogyasztanak alkoholt és életkoruk 45-55 év kozott van stb). A negyedik csoport
a szabadon Osszedllithaté vagy el6re megadott listik. Ennél a csoportndl 64
mez6b6l 8 féle sorrendben lehet a betegekrdl listat kémi vagy ki lehet listdzni a
lejart gkv. engedélyeket vagy azokat a betegeket, akik régen voltak tidGszirésen.
Az 6todik csoport pedig az orvos szdmdra hasznos eljirdsokat foglalja Gssze (pl.
BNO keresé és visszakeresd eljards, kornyezeti feltételek bedllitdsa, stb). Masik
problémit a programban haszndlatos egységes feliilet jelentette. Ez alapfeltétele
volt annak, hogy a program felhasznalGbardt legyen €s amatdr gépkezeld is
gyorsan tudjon vele dolgozni. A kialakitdssal megprébaltam alkalmazkodni a
Microsoftnal ismert cgységes feliilethez, {gy aki csak egy kicsit is jdrtas a
szamit6gép hasznalatdban, szinte azonnal tudja a programot haszndlni.

A TDK végén elkészitettem egy komplett iizleti tervet, ami magdban foglalja a
konkurenciafelmérését,  rekldm  fajtak  kivdlasztdsdt,  rekldmkampany
megszervezését, arképzést, bevétel, kiadds €s likviditas tervezést.

A munkdmmal szeretném megmutatni, hogyan lehet a szdmitégépet felhasznilni
hatékonyan a gyGgyitdsban és az orvostudoményban.

Téth Akos ts, Dr. Pl Istvan, Dr. Dunai Gydrgy
Dr. Mogyordssy Imre

Témavezto:
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SIPEKI SZABOLCS AOK V.
SOTE 1. sz. Kémiai Biokémiai Intézet

PROTEIN KINAZ C IZOENZIMEK VISELKEDESE HEPATOMA SEJTEK
PROLIFERACIOJANAK FORBOL ESZTERREL INDUKALT ATMENETI
GATLASA SORAN

Az irodalomb6l mdr ismert, hogy a forbol észteres kezelés dtmenetileg gitolja a
Hep G2 humdn hepatoma sejtek proliferdciGjat. A gétlds megsziinését a protein
kindz C down-reguliciGjdval magyardzzak. Vizsgdlataink szerint a Hep G2 sejtek
3H-timidin inkorporicidja a forbol észteres kezelés megkezdése utdn 2-3 éraval

mar csOkken, a gdtlds maximumdt 6-8 ¢éra miilva éri el, ezutdn a 3.
timidininkorpordci6 emelkedvén a kezeletlen sejtek értékeihez kozelit.
Megvizsgiltuk a protein kindz C Ca2+ dependens és Ca2t independens
izoenzimeinek aktivitdsdt a prolifericié gitldsa sordn kiilonb6z6 idGpontokban.
Noha a részleges down-regulacié tényét kimutattuk minden izoenzim csoportban,
a gétlds alol torténd szabadulds sordn mégis jelentSs enzimaktivitdst taldltunk. Az
izoenzimek western blot analizise hasonlé képet mutatott. Eredményeink arra
utalnak, hogy a névekedés blokk al6l torténd felszabadulds nem a protein kinaz C
down-reguldcidjanak kévetkezménye.

Témavezetd: Dr. Farkas Gyongyi, Prof. Dr. Faragé Anna
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SZAKACS GERGELY AOK V.
MTA SZBK Enzimolégia Intézet, SOTE II. sz. Gyermekklinika

PONTMUTACIO - ES MIKROSZATELLITA - ANA/LIZIS A CYSTIKUS
FIBROSIS ES PHENYLKETONURIA PRAENATALIS DIAGNOSZTI-
KAJABAN

A phenylketonuria (PKU) és cystikus fibrosis (CF) gyakori autosomalis recessziv
megbetegedések, melyek génlokalizdcidja ismert. A praenatalis diagnézis sordn
chorionboholybél ill. amnionsejtekbdl nyert magzati DNS-t vizsgalunk.

A direkt muticidéanalizis PCR reakcién és restrikciés emésztésen
alapulo technikdk segitségével torténik. A mutdcidk nagy szdma azonban gitat
szab a minden csalddra kiterjed6 direkt mutdciGanalizis lehetSségénck. A
mikroszatellita rendszer elemzése esetén a muldcié pontos ismerete nélkiil
juthatunk diagnézishoz.

A direkt analizis példdjaul a CFTR (Cysyikus Fibrézis Transzmemrin
Reguldtor) gén 17b exonjat érintS wjonnan felfedezett muticidjanak (Y1092X)
egy lehetséges azonositdsdt mutatom be.

A mikroszatellita-analizis a PAH (Phenylanaline Hydroxilase) génhez
(12. kromoszéma q22-q24) asszocidlt polimorf DNS szakaszok vizsgalatdn
alapul: az érintett csalddb6l szdrmazé beteg gyermek mikroszatellita
konfiguracigjat vetjiik Gssze a magzati mintaéval,

Témavezetd: Dr. Viradi Andris (SZBK), dr. Fekete Gyorgy (SOTE)
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TABAK GY. ADAM AOK 1V.
SOTE L sz. Anatémiai, Szévet- és Fejlodéstani Intézet Neumorfoldgiai
Laboratérium

CIRCUMVENTRICULARIS ~ SZERVEK ~ VIZSGALATA  SZISZTEMAS
GLUTAMATKEZELES UTAN

Az irodalombdl jél ismert tény a szisztémdsan adagolt glutamit neurotoxikus
hatdsa, ill. a glutamdt és az 1in. "immediate early" gének (pl. c-fos) expressziGja
kozti Osszefiiggés. Jelen vizsgélatunk annak kutatdsdra irdnyult, hogy a sub cutim
adott monosodium glutamat (MSG) milyen agyi régidkban fejti ki hatdsat, illetve
az hogyan védhetd ki. A hatds blokkoldsdra a nonkompetitiv NMDA (N- metil- d-
aszparagindt) receptor antagonista ketamint hasznaltuk.

A kisérletek sorin 4 mg/ttg glutamdttal kezeltink s.c. Wistar
patkdnyokat, ill. a glutamit hatdsdnak kivédésére i.m. 130 mg/ttkg ketamin
eldkezelést végeztiink, majd 30 percenként fenntartd dézisokat adtunk az egyik
allatcsoportban. Egy 6rds tilélés utdn az dllatokat transzkardidlisan perfunddltuk,
¢s az MSG kivaltotta sejtindukci6t elemeztiik, amelyhez a c-fos protein
immunhisztokémiai kimutatdsit haszndltuk markerként. A bekovetkezett
kérszovettani elviltozdsokat Ot ords tdlélés utdn fénymikroszképosan Nissi
festéssel és elektronmikroszkdppal is vizsgaltuk. ,

Megillapithatjuk, hogy a glutamat hatdsdra a circumventriculdris
szervekben (organum vasculosum laminae terminalis [OVLT], organum
subfornicale [SFO], area postrema [AP]) c-fos expresszié indul be, jelezvén a
sejtek aktivitdst, tovabbd cytopatholdgiai elviltozdsok lépnek fel. Mindezen
véltozdsok ketamin adisdval csokkenthetdk. Megjegyzends, hogy a ketamin
csupén a circumventriculdris szervekben védd hatdsd, mig egyéb agyi régiskban
(pl. nucleus supraopticus, nucleus periventricularis) a létrejévé hatdsokat nem
befolydsolja, s6t oliva inferior medidlis subdivisiGjdban &nmagiban is c-fos
expresszidt produkal.

Témavezets: Dr. Palkovics Miklés, dr. Jiszai J6zsef
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TORKOS ATTILA AOK, VL
SZAOTE Gyermekklinika

A VOROSVERTEST GLUTATHION-REDOX RENDSZER FES A
HEMOGLOBIN OXIDACIO VIZSGALATA GYERMEKKORI NEPHROSIS
SZINDROMABAN

A szerz$ nephrosis szindromds gyermekek és kontroll esetek vorosvértest (vvt)
oxidalt (GSSG) és redukdlt glutathion (GSH) koncentricidjat valamint a
hemoglobin (Hb) oxidaciés termékeit (methemoglobin metHb, hemichrom)
vizsgdita. 20 beteg a vizsgilat idején remissziéban (l.csoport), 13 pedig
relapsusban volt (2. csoport). A kontroll csoportba 10 gyermek tartozott
(3.csoport). A vvt-k GSH és GSSG koncentricidjat a glutathion reduktdazzal
mikodS ciklikus enzimreakcidval mérte. A Hb oxidédciés szdrmazékait ABL-
hemoximéterrel ill. spektrofotométerrel hatdrozta meg. A vvt-k antioxiddns
védekezd képességét acetil-fenil-hidrazinnal (AFH) t6rténd terhelés utdn mérte a
visszamaradé GSH és Hb szdrmazékok mennyisége alapjdn. A relapsusban levg
betegek GSH ill. GSSG értéke szignifikdnsan magasabb volt mint a kontrolloké
€s a remissziéban levéké (GSH: l.csop.:7.2+£2.5, 2.csop.. 9.1£2.8, p<0.05,
3.csop.:7.3x1.8 uM/gHb, p<0.05; GSSG: l.csop.: 7.1+4.4, 2.csop.: 14.8+0.2,
p<0.001, 3.csop.. 8.2x1.8 nM/gHb p<0.001).A GSSG/GSH hédnyados a
relapsusban levd nephrosis szindromasok esetében szignifikdnsan magasabb volt,
mint a remisszids vagy a kontroll eseteké (p<0.01). Mind a relapsusban, mind a
remusszidban levd nephrosisos gyermekek AFH utdni metHb és hemichrom
értéke szignifikdnsan magasabb volt, mint a kontrolloké (p<0.001). A GSH és
GSSG koncentracick kozott pozitiv korreldciét észlelt (r:0.78, p=0.05). A met Hb
és COHb értékek szignifikdns korreliciot mutatott a GSH koncentricidval és az
AFH utdni metHb és hemichrom szintekke]. Relapsusban a metHb magasabb volt
mint remissziéban. Nephrosis szindroma relapsusdban a vvi-ket fokozott oxidativ
stress €ri, amely megmutatkozik a GSH, a GSSG, a GSSG/GSH hanyados,
valamint az AFH terhelés utdni metHb és hemichrom értékek fokozdddsiaban.
Remisszidban a glutathion redox rendszer normalizdlédik, de AFH terhelésre a
Hb még fokozott oxidicids készséggel reagdl. Az oxidativ stress és a vvt-k
antioxiddns kapacitdsdnak vdltozdsa szerepet jatszhat a nephrosis szindréma
pathogenezisében.

Témavezetd: Dr.Tiri Sandor, egyetemi docens
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OLASZ KITTI AOK 1V.
Szeged MIV Szakelldtds,Bér- és Nemibeteggondozd Intézet és SZAOTE Elettani
Intézet

A KEMOSZENZITIV PRIMER SZENZOROS NEURONOK MUKODESENEK
VIZSGALATA PSORIASIS VULGARISBAN SZENVEDO BETEGEKEN

Egyes kémiai irritdnsok gyulladdskeltd hatdsukat a capsaicin-szenzitiv érzd
1degvégzidésekbdl felszabaditott neuropeptideken keresztiil fejtik ki. Ezek az
anyagok a szenzoros idegvégzSdéscken keresztiil masodlagosan aktivaljik a
klasszikus szdveti €s vascularis gyulladdsos medidtorokat. Az egyik ilyen, u.n,
neurogén gyulladdst kivalté anyag a mustdrolaj, mely a bérén az axon-reflexnek
tulajdonitott arteriola-dilatdciét és ennek megfeleléen bdrpirt, vords udvart
(‘flare’) hoz létre. Szdmos szerzé felveti a szenzoros neuronok szerepét a psoriasis
vulgaris pathologidjaban. Vizsgdlatainkban 13 betegen (8 nd, 5 férfi, atlagéletkor:
45 év) tanulmédnyoztuk a mustirolaj-teszttel létrehozott flare reakciét. Folyékony
paraffinban oldott, 10%-0s mustdrolajba martott 0.5 cm széles, 10 cm hosszi
sziirGpapir csikot 20 percre a vizsgilandé bérfelszinre helyeztiik. A mustdrolaj
hatdsdra a szdrGpapircsik koriil vords udvar fejlédik ki, melynek nagysdgat
planimetrids vizsgélattal hatdroztuk meg. A betegség lefolydsinak azon
id6szakdban helyeztiik fel a mustdrolajcsikot, amikor a papula csdknem a bér
szintjében helyezkedett el és a vords udvar jél ldthat6 volt (kb. a kezelés 5. hete:
a betegek csak helyi kezelést kaptak, fénytherapidban nem részesiiltek). A flare
valaszt minden esetben a hat bérének fels§ harmaddban viltottuk ki, kontrollként
az ellenoldali, tiinetmentes bdrfeliilet szolgdlt. A vizsgdlatokat megismételtiik
négy honappal késébb, olyankor, amikor a betegek tiinetmentesek voltak.
Megillapitottuk, hogy a betegség aktiv szakdban (kb. az 5. héten) mihd a kéros, .
mind pedig a lithatéan tiinetmentes bérfelszinen a vords udvar nagyobb volt,
mint a bortlinetek megsziinését  kovetd ismételt vizsgdlat alkalmdval
Eredményeink arra utalnak, hogy feltehetGen az idegvégzddésekbél felszabadulé
peptidek révén a capsaicin-szenzitiv primer afferensek szerepet jdtszhatnak a
psoriasis vulgaris pathogenezisében. Nem zédrhat6 ki az a lehet§ség sem, hogy a
betegség aktiv szakdban a fokozott flare vdlaszt az érzd idegvégzidések kémiai
érzékenységének megviltozdsa eredményezi.

Témavezetd: Toth Kasa Izabella és Jancsé Géabor
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HEGYIPETER AOK, V.
SZAOTE I sz. Belgydgydszati Klinika

ARGININNEL INDUKALT AKUT PANCREATITIS REGENERACIOJANAK
VIZSGALATA PATKANYBAN

1990-ben szamoltak be arrdl, hogy az L-arginin (Arg) nagy dézisban pancreatitist
indukal patkdnyban. Kisérleteinkben a pancreas regenerdcidjat vizsgaltuk Arg-nel
indukdlt experimentilis pancreatitist kévetSen. 250-300 g silyi him Wistar
patkdnyokat hdrom csoportra osztottunk. Az elsd csoportban az illatok 2 x 200
mg/100 g testsiily Arg-t kaptak i.p. | 6ra alatt, majd naponta kétszer 1 ml fiz.s6-t
s.c. (AF). A masodik csoport a fenti dézisi Arg-t kapta, majd naponta kétszer
lug/kg CCK-8-et s.c. (AC). A harmadik csoport (kontroll) az Arg-nel azonos
ozmolaritdsi glycint kapott. Az éllatokat 1, 3, 7, 14 és 28 nap miilva
clvéreztettik. A plazmabol amildzt, glikézt, CCK-8-et, az eltdvolitott
pancreasbél proteint, DNA-t, amildzt és tripszinogént mértiink. A pancreas
suly/test sdly (ps/ts) mérésével az Gdéma mértékét, mig szbvettani metszeteken
az atrofia ill. regenericié fokét vizsgaltuk. Eredmények. Mind az AF mind az
AC csoportban a ps/ts hanyados (3.5+0.2 mg/g és 4.120.28 mg/g) és az amiliz
aktivitds is 8900560 U/1 és 11100+1390 U/I) szignifikdnsan emelkedett volt a
kontrollhoz (2.1+0.06 mg/g és 5562+373 U/l) képest az elsG napon. A ps/ts
hinyados a 7., 14. és a 28. napon mindkét csoportban szignifikdnsan alacsonyabb
volt (AF: 0.96+0.12 mg/g, 0.8+0.1 mg/g és 1.8+0.1 mg/g; AC: 1.420.15 mg/g,
1.7+0.2 mg/g és 1.95+0.1 mg/g) a kontrollhoz képest (2.6+0.3 mg/g, 3.120.15
mg/g és 2.7+0.1 mg/g), azonban az AC szignifikdnsan emelkedettebb volt a 7.és
14. napon az AF csoporthoz viszonyitva. A pancreas homogenizdtumban mért
“protein, DNA, tripszinogén és amiliz szint a 3. és 14. nap kozott szignifikdnsan
alacsonyabb volt az AF és AC csoportban a kontrollhoz képest. Az AC(1.23+0.2
mg/p) csoportban a pancreas DNA tartalma a 7. napon szignifikdnsan
emelkedettebb volt az AF(0.7+0.1 mg/g) csoporthoz képest, ezt kivetden a 14.
napon mar a protein (73.1£15.5 mg/p) és amilaz (1104x160 U/p), a 28. napon
pedig a tripszinogén (27.2+3.1 mU/p) tartalma is szignifikinsan emelkedettebb
volt az AF (26.4+5.3 mg/p, 525111 U/p és 16.3x1.1 mU/p) csoporthoz képest.
A szovettani metszeteken a gyulladds akut szakaszdt az elsé hirom napon
észleltik, majd a szoveti atréfia (7-28 nap) domindlt. A spontdn regeneracié mar
a 3. napon megkezdddott. Az AC csoportban az akut gyulladas stilyosabb, viszont
a szOveti regenerdcié kifejezettebb volt az AF csoporthoz képest. Az alacsony
dozisi CCK-8 az akut szakban silyosbitja a pancreatitist, ezt kévetden azonban
csokkentheti az atréfia mértékét és a clésegiti a pancreas regenerdcidjat ebben a
modellben.

Témavezets:

POSZTER 6

Dr. Takdcs Tamas, egyetemi adjunktus

FENYOFALVIGYORGY AOK V.
DOTE Biokémiai Intézet

A MADAR MIELOBLASZTOZIS VIRUS PROTEINAZ SZUBSZTRAT-
SPECIFITASANAK VIZSGALATA

A replikicidra képes retrovirusok kédolnak egy proteindzt (PR), mely a poliprotein
Gag és Pol fehérjéket funkcionélis egységekre hasitja. In vitro vizsgdlatok alapjin a
PR gatlsa terdpids értékid lehet. Az ismert retrovirilis proteindzok specifitdsdnak
Gsszehasonlitdsa segithet olyan inhibitorok tervezésében, melyek hatdsa aldl a virus
nem térhet ki muticickkal. A maddr C tipusi retrovirusok &s igy a madir
micloblasztézis virus (AMV) PR-ja is a Gag részen van kédolva, és igy a szerkezeti
fehérjékkel azonos mennyiség-ben keletkezik. Az enzim specifitdsit természetes
hasitdsi helyek szekvencidjdt tartalmazé, valamint szubsztitult oligopeptidekkel
vizsgdltuk. A humén immundeficiencia virus (HIV) PR-al Gsszehasonlitva jelent_s
elteréseket kaptunk a specifitasban, melyet molekulédris modellezéssel értelmeztiink.

Témavezetd: Tézsér J6zsef
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MAJOROS LASZLO AOK VL
DOTE Mikrobiolégiai Intézete

METHICILLIN ~ REZISZTENS ~ES  METHICILLIN  SZENZITIV
STAPHYLOCOCCUS AUREUS VIRULENCIAJANAK OSSZEHASONLITO

VIZSGALATA

A vizsgilatok begyakorldsaként tanulményoztuk az alacsony hidrofobicitdsi,
protein-A deficiens Staphylococcus aureus Wood 46 térzs virulencidjat BALB/c
egerek intraperitonedlis oltdsdval a letalitds, a szervek makroszk6opos elviltozdsai
és a baktériumok szervi perzisztencidjanak gyakorisdga alapjdn. A szubletdlis
dézis 1-3.2x10° CFU/ttg egér kozott volt. Az életben maradt egereket a 10. napon
éternarkozisban felboncoltuk s azt taldltuk, hogy a makroszképos elvdltozdsok és
a baktérinmok szervi perzisztencidja hasonlé gyakorisigi volt,” mint a
laboratériumban koribban vizsgdlt S. aureus torzseké. Ez arra utal, hogy a
protein-A nem esszencidlis a virulencia manifesztdlédaséhoz.

A kisérlet miasik részében Osszehasonlitottuk a patol6gids anyagbdl
izolalt heterorezisztens Staphylococcus aurens 1190 torzs methicillin rezisztens
(MR) 1190 R muténsdnak és methicillin szenzitiv (MS) 1190 S altdrzsének
virulencidjat a fenti szempontok alapjin. Megéllapitottuk, hogy mind az MR
mutdns, mind az MS altérzs virulens, azonban az MR mutdnsbél szignifikdnsan
tobb baktérium sziikséges az LD50 elérésé¢hez. (MS: 3.2x10° CFU/tg, MR:
10x10" CFUftg) A tilélékben az MR mutdns jelentSsen nagyobb szdmd
splenomegilidt és vesetilyogot okozott, mint az MS alt6rzs, mig peritonedlis
talyogb6l az MS altorzzsel fertdzott egerekben taldltunk tSbbet a 10. napi
boncoldskor. A szervekben az MR mutédns csaknem kétszer olyan gyakorisidggal
perzisztalt mint az MS altorzs.

Eredményeink azt mutatjik, hogy mindkét baktérium populicié virulens,
azonban a patogenezis mechanizmusa alapvetGen kiilonbozhet az MR mutdnsok
ill. MS altérzsek iltal okozott fertdzésekben.

Témavezetd: Dr. Rozgonyi Ferenc egyetemi docens
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BENEDEK ORSOLYA AOK V.
POTE Mikrobioldgiai Intézet

A PATHOGEN YERSINIA FAJOK PLAZMIDJAINAK VIRULENCIA
FUNKCIOI

Ismert, hogy mindhdrom pathogén Yersinia faj (Y. enterocolitica, Y.
pseudotuberculosis és Y. pestis) esetében a kromoszémilisan kédolt funkciGk
mellett plazmid 4ltal kozvetitett tulajdonsigok is szikségesek a virulencia
kifejezddéséhez.

Mindhdrom species virulens egyedeiben megtaldlhaté egy 70
kilobézispir nagysigd plazmid, amely szdmos kiilsé membrdn fehérjét és
exportalt fehérjéket kédol. A fenti plazmid éltal determindlt Yad A jelzésd kiilsG
membrin fehérje csak a Y. enterocolitica és a Y. pseudotuberculosis torzseken
jelenik meg, a Y. pestis esetében egy kereteltol6ddsi mutdcié megakadélyozza
expresszi6jat. A Yad A fehérje a két enterélis pathogén Yersinia faj kolonizicidjat
és invéziGjit segiti el6 azéltal, hogy receptorként mikddik kiilonb6zs kollagén
fajok szdmdra.

Felvetddik a kérdés, hogy a Yad A fehérjével nem rendelkezd Y. pestis
esetében mi 4ll az el6z6 két speciesénél jéval kifejezettebb invazids készség
hitterében. A Y. pestis 9,5 kilébdzispar méretd plazmidjdnak az irodalombél
ismert funkcidja egy pazminogén aktivator molekula kédoldsa. E molekulinak
djabb funkci6it ismertiik fel, nevezetesen azt, hogy egyrészt a baktériumok
hamsejt adhézi6jat és penetrdcidjat segiti €16, mésrészt a bazalis membranok két
{6 fehérje komponenséhez, a IV-es tipusi kollagénhez és a lamininhez képes
kapcsolédni. Mivel e fehérje plazminogén aktivator hatdsa enzimatikus funkcié
kovetkezménye, a tovdbbiakban tanulminyozni kivdnjuk, hogy a bazélis
membran fehérjéit is degradilni képes-e. A szoveti barrierek ezen mechanizmus
révén torténd attorésének foként a cseppfertdzés dltal terjedd tiidSpestisben lehet
szerepe. Az ilyen irdnyu virulencia vizsgdlatoknak kiilonds aktualitdst kolesonéz
a miilt évben Indidban lezajlott tiidGpestis jarvany.

Témavezetd: Dr. Emédy Levente
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BAN ZOLTAN, TOROK VIRAG AOK 1V.
SOTE 1I. Patholdgiai Intézet

PERINATALIS HALALOKOK ALAKULASA A 1L PATHOLOGIAI INTEZET
BONCANYAGABAN

A korasziilések ill. a perinatdlis haldlozds ardnya Magyarorszdgon az utébbi
esztendSkig a fejlett orszdgok hasonl adatainak kozel kétszerese volt. A
genetikai tandcsadds, az intrauterin szlrGvizsgilatok, a progressziv sziilészeti
ellatds, a perinatilis intenziv sziilészeti centrumok megszervezése, ill. hatékony
terdpids modszerek alkalmazésa (mesterséges surfactant kezelés, sebészeti
beavatkozdsok) jelentGs  eredményeket hozott 'a perinatdlis mortalitds
visszaszoritdsidban,

A szerzok az 1978-81 (a II. Négyogyaszati Klinika Perinatélis Intenziv
Centrumdnak elsé 4 éve) és az 1990-94 kozotti idGszak perinatélis haldlozési
adatait vetik 6ssze a I Pathol6giai Intézet boncanyagdbdl. Osszehasonlitjdk a
velesziiletett fejlédési rendellenességek, intrauterin drtalmak, sziilés alatt létrejott
sériilések, perinatilis fertézések ardnyédnak alakuldsdt a kozel 800 boncesetbsl. A
korasziilottség kovetkeztében 1étrejott korai (6 napos korig), kés6i (28 napos
korig), ill. 28 napon tili haldlozds dsszetételének viltozdsaibdl kitdnik egyrészt a
perinatdlis intenziv kezelés hatékonysdgdnak javuldsa, masrészt egyes
betegségcsoportok jelentSségének megndvekedése, mint a bronchopulmonalis
dysplasia és az intrauterin infekcidk.

Dr. Sipos Bence

Témavezetd:
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TOTH ARPAD, SCHNUR JANOS AOK V.
SOTE L sz. Pathologiai és Kisérleti Rakkutaté Intézet

INTRACEREBRALIS TUMOR MODELL

Vizsgalatainkat két ok magyarazza:

1 A misodlagos immunszuppresszilt dllapotok/betegségek terjedésével
megnétt a szovodményként fellépd malignus tumorok szdma is; ezek kozou
elsdsorban a non-Hodgkin lymphomdké (gyakran kézponti idegrendszeri
lokalizdcidval);

2: Intracerebrdlis tumor model, kiilondsen human lymphoma, nem 4ll
rendelkezésiinkre. Az eddigiekben két tumortipust haszndltunk: Lewis lung
tumort (LLT) és HT58 human B-sejtes lymphoma xenograftot. ElGbbinél az
LLT-HH vonal mdjmetasztizisaibol készitettiink sejtszuszpenzidt, utébbindl a

sejteket szovetteny€szetbdl nyertiik. Az intracerebralisan adott sejtszdm 1,5x109

az LLT, és 5x10% a HT58 esetében, 0,05 ml-ben.

Az dtlagos tilélési id6 LLT-HH-n4l 6-7 nap, HT58-ndl 25-30 nap kézétt
mozgott. Az intracerebrilis tumorok terjedését szovettani metszeteken, a human
Jjelleg megdrzését immunhisztokémidval vizsgaltuk.

Ugy gondoljuk, hogy a gyakran fatilis kimenetelii kozponti idegrendszert érintd
lymphomék terdpidjdnak optimalizdldsihoz eredményesen alkalmazhaté a
bemutatott modell.

Témavezets: Dr. Kopper Laszl6
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HORVATH KRISZTINA, GAL NORA, FEKETE ANDRAS FOK 1V.
POTE Fogdszati és Szdjsebészeti Klinika, Biokémiai Intézet

PROTEZIS ALAPANYAGOK TULAJDONSAGAINAK VIZSGALATA

A kivehets fogp6ldst viselknél elSfordulé hiba a protézis torése.  Gyakori
szOvidménye a szdjnydlkahdrtya gyulladdsa. Mindkét probléminak a polimer
szerkezetre is visszavezethetd oka lehet. Célul tiztiik a protézis alapanyag
polimerizdtumokbdl egyes oldhaté alkotorészek kvalitativ és kvantitativ
meghatdrozdsat. Kilenc akrilit miffogsorozatot valamint nyolc protézis
alaplemezgydrtmanyt vizsgéltunk, utébbiakat rovid és hosszi polimerizdcids
feldolgozassal. A meghatdrozdst gazkromatografidval végeztik. EGDMA-t
nyolc  mifoggyartmanyndl és két alaplemez anyagndl taldltunk. Eltérd
polimerizacids id6 esetén azt tapasztaltuk,hogy révid ideig tart6 forralds esetén
az anyag nagy mennyiségben tartalmazott kioldédé monomert. Az etilén-glikol-
dimetakrilit (EGDMA) tartalom  magyardzhatja a midfogkitéréseket az
alaplemezbsl. A szabad monomer a gyenge mechanikai tulajdonsdgokért és a
nyélkahdrtya irriticiéért is felelGssé tehetS. A mddszer alkalmas lehet a szabad
monomer és EGDMA tartalom mennyiségi jelenlétének kimutatdsira a kész
polimerizdtumbdl, és Osszefiiggés keresésére a vdrhat6 klinikai viselkedés és a
polimer szerkezet kdzott.

Témavezetd:
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Dr. Szab6 Gyula egyetemi tanar

SZELE KRISZTINA ApK V. )
DOTE TRAUMATOLOGIAI TANSZEK
Kenézy Gyula Kérhdz Baleseti Sebészeti Osztily

TAPASZTALATAIM A FELKAR PROXIMALIS VEG TORESEINEK
KEZELESEBEN A DOTE TRAUMATOLOGIAI TANSZEKEN 5 EV ALATT
(1989-1993) KEZELT SERULTEK UTANVIZSGALATA ALAPJAN

Munkamban vizsgdlni kivintam a DOTE Traumatoldgiai Tanszékén az elmult 5
¢vben clldtott proximalis humerus vég torések gyakorisdgdt, torési tipusok
szerinti megoszldsat, a kiilonb6z8 mitéti ellitdsi formdkat és azok kezelési
eredményeit ezen betegek rontgen és kérlapdokumentdcidja alapjan.

A mitéttel kezelt 152 beteghdl fedett repoziciét és drétiiizést 119
alkalommal végeztek. Diszlokalt tuberculum majus téréseknél (rotator ekvivalens
sériilések) mitéti elldtds indokolt a tdrsuld rotator sériilés egyideji ellitdsdval.
Bioldgiailag aktiv korban 3 szegment tGréseknél stabil szintézis alkalmazdsa
sziikséges. 4 szegment diszlokdlt toréseknél, ficam esetén kiilondsen fedett
repozicioval (dréttdzés) nem biztosithatd az iziileti kongruencia helyredllitdsa,
sem a revascularisatio lechetSsége. Ilyen esetekben a tovdbbi érkdrosodis
elkeriilése €s a jo funkciondlis eredmény atraumatikus technikdval és minimal
oszteoszintézissel érhetd el. A mindenképpen fenyeget6 fejnecrosis miatt,
egyenenként gondosan mérlegelt esetekben ezen sériilteknél felmeriil a primer
protetizalds lehetdsége is.

Témavezetd: Dr.Varga Zsigmond
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PETO BARBARA FOK V. _
SOTE Széjsebészeti és Fogaszati Klinika és Uniplant Munkacsoport

FOGASZATI IMPLANTATUMOK LEZERES FELULETKEZELESENEK
LEHETGSEGEIL

A SOTE Uniplant Munkacsoport és a KFKI Anyag-tudc')ményi Ku‘tatéir}tézeg
kozott 1étrejétt tudomdnyos egyiittmikddés alapjdan a titdnium anyagy fogafzgtf
implantitumok feliiletkezelésének lehetGségét és any‘agtam‘, le'fOlO%lal
vonatkozdsait vizsgiltuk. Az implantitumok feliileti tisztasdga, a fel‘ullef
mikromorfolégidja rendkiviil fontos az ideilis gyégyulés,’a lcsontmtegracno
szempontjabol. A lézeres feliiletkezelés j6 alternativanak ltszik az egyszerd
kerdmidval érdesitett és a plazmaszérdssal kezelt feliiletekkel szemben. A
kiilonbdz4 feliiletek morfol6giai Gsszehasonlitdsa a bioldgiai vizgdlatok nélkiil is
a lézerrel kezelt implantdtumok hossziitdvi sikerét sejteti.

Prof. Dr. Divinyi Tamas

Témavezets:
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HORVATH GABOR, KENEZ ANDRAS AOK VI

SOTE  Képzéskutatd, Oktatdstechnolégiai  és  Dokumentéci6s Ké&zpont,
Kardiologiai Tanszék
SZERZETT SZIVBILLENTYUBETEGSEGEK DIAGNOSZTIKAJA

MULTIMEDIA OKTATOPROGRAM

A technikai fejldés az utbbi két évben tette lehet6vé, hogy j6 minSségi 4116 és
mozg6 kép illetve hanganyagok a szamit6gépes oktatéprogramokba beépithetdk
lehessenek. Kialakult és nagy sikert €rt el egy uj irdnyzat, a szdmitGgépes
interaktiv multimédia. Ez egy egyszerlen kezelhet§ koryezetbe szervezett
szdveges informdciét és az ahhoz kapcsol6do képet, hangot, animacist Jjelent,

Eldaddsunk célja bemutatni ezen ij irdnyvonal felhasznilhatGsdgit az
orvosképzésben, elsGdlegesen az 6nillé ismeretszerzésben. Fejlesztésnél célul
tiiztik ki a drdga hardware eszkdzok mell6zését.

Oktatoprogramunk  témédja a  szerzett szivbillenty(betegségek
diagnosztikdja. Lexikalis adatok mellett tartalmazza a betegségek kdrbonctani
képanyagdt, szivhangokat valamint EKG, réntgen és echocardiographiai
felvételeken keresztiil a diagnosztikai ismereteket. *

A program harmad- és negyedéves orvostanhallgaték szimira
kardiolégiai tuddsuk szélesitésére késziilt, az Authorware Professional for
Windows 2.0 fejlesztdrendszer segitségével.

Témavezetd: Dr. Hatfaludi Ferenc, dr. Lengyel Maria
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MAROS TAMAS AOK VI, BODNAR FERENC AOK V1.
DOTE II. Sebészeti Klinika

BETEGEK

CORONARIA BYPASS MUTETEN ATESETT
IMPEDANCIA

HAEMODINAMIKAI ~ STATUSANAK  JELLEMZESE
KARDIOGRAFIAS (IKG) MERESEK ALAPJAN

Az impedancia kardiografia segitségével a keringési rendszer jellemz§ dinamikus
paramétereir6l barmely idSpontban noninvazive nyerhet§, reprodukalhat6
adatokat kaphatunk, amelyek j6l korreldlnak az invaziv mérések eredményeivel.
Jelen vizsgélatainkat az ASK Kft. dltal - DOTE IL Sebészeti Klinikdja
segitségével - kifejlesztett ICG-M 401 tipusi késziilék felhasznéldsaval végeztiik.
A méréssorozatban 72 coronaria bypass miitéten 4tesett beteg vett részt. A
mérések a mitét elstt, ill. a kozvetlen posztoperativ szakban az intenziv
osztilyon, valamint az egy hetes kardiologiai kontroll idején késziiliek. Az elGbb
felsoroltak mind nyugalmi méréseket jelentenek. Ezen kiviil a bypass mitét utdn
dtlagban 4.8 hénappal, a késGi posztoperativ szakban a betegek IKG és EKG
kontrollal végzett kerékpar-ergométeres terheléses vizsgdlaton vettek részt. A
kapott adatok alapjin arra keresiink vélaszt, hogy :

- hogyan befolydsolja a betegek dllapotit és a miitét eredményét az
esetleges kordbban elszenvedett miocardialis infarktus,

- milyen kiilénbségek adédnak a haemodinamikai statusban a bypass
graft szdma szerint,

- milyen kozvetlen postoperativ problémdk meriilhetnek fel a miitét
jellegébdl adéddan,

- az esetleges perioperativ szdv8dmények hogyan befolyasoljdk a
betegek késébbi dllapotat,

- hol van a coronaria mitéten dtesettek terhelési optimuma, és ezen
betegek mely NYHA stddiumba sorolhatdk a rehabilitdcié szakdban.

Dr. Horvath Sandor

Témavezeld:
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KOVACS KATALIN AOK 1L
POTE Igazsagiigyi Orvostani Intézet

A MEHMAGZAT ELETJOGA, JOGI VEDELME, TERHESSEGMEG-
SZAKITAS

A miivi terhességmegszakitis mordlis és jogi megitélése az elmiilt évtizedek
egyik legvitatottab kérdése. Ma sem tisztizottak a magzat életjogénak, ill. a né
onrendelkezési jogdnak etikai vonatkozasai, melyek élesen megosztjik a politikai
¢s tudomdnyos €letet, s nem utols6 sorban a kézvéleményt.

Az Alkotmdnybirdsdg 64/1991. (XII.17.) hatdrozata, majd az 1992. évi
LXXIX. torvény a magzati élet védelmérdl dj jogi helyzetet teremtett, és ezzel
egylitt nagy viharokat kavart.

A orvény hatdlyba 1épését megeldzd és azt kovend idSszak Baranya,
Somogy. Vas és Zala megye miivi terhességmegszakitdsi adatait hasonlitottuk
Gssze.  Pécsi, szegedi V. éves orvostanhallgatik, valamint pécsi végzds
bélcsészhallgatok €s gyiri miiszaki f6iskolisok megkérdezésével vizsgiltuk a
diakok véleményét a kérdéskorrel kapcsolatban,

Az eredményeck Osszegzésével etikai, jogi szempontok elemzésével,
nemzetkozi  megitélés  dttekintésével célom a téma mélyebb hallgatéi
megismertetése, vitaindukcid.

Témavezetd: Dr. Bajnéczky Istvdn mb. intézet igazgaté
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NEMES TIMEA Altalinos Szocidlis Munkds Szak IV.
POTE Egészségiigyi Féiskolai Képzés Szombathelyi Tagozat

BUNMEGELGZES ES GYERMEKVEDELEM AZ ALTALANOS IS-
KOLABAN

Féiskolai szakmai gyakorlatomat a Vas megyei Renddr-fokapitiny-sag
Biinmegeldzési és Ifjisdgvédelmi Osztilyan toltdttem. Témaviélasztdsomat az ott
szerzett tapasztalatok motivaltak,

ElGadisom a gyermek- és fiatalkori binozés jellemzdirSl és okairdl,
valamint a gyermekecket veszélyeztetd tényezdkrSl szél. A binmegeldzés
kiilonboz4S teriiletei koziil kiemelten érintem a "social-prevention”, azaz tar-
sadalmi megel6zés eszkozeit. Célom: annak igazoldsa, hogy a megel6zést minél
koribban, gyermekkorban el kell kezdeni. Ezt mutatta feltdré jellegd vizsgalatom
is, amelyben 230 szombathelyi 8. osztlyos altalinos iskolai tanulé altal kitoltoit
kérdsivet dolgoztam fel. Roviden a kovetkezd eredményeket kaptam: A
megkérdezett tanulék 26%-a kovetett el kisebb-nagyobb lopdst, 40%-a
alkalomszeriien, 11 f6 rendszeresen fogyaszt alkoholt, 18 %-uk dohinyzik. 31
tanulénak volt rendérségi iigye, koziilik 6, mint sértett keriilt kapcsolatba a
hatésiggal. 45 gyerek jelezte, hogy ismerSse fogyasztott valamilyen kabitd
hatdsi anyagot.

Arra a felismerése juttottam, hogy mér az altaldnos iskoldban széleskori
prevenciora van szilkség. A hatékony megelGzés csak tobb  szakember
osszefogdsaval lehetséges, ezért bemutatom a renddrség altaldnos biztonsagra
neveld, drogmegeldzési programjit (D.A.D.A. Hungary) és a kisérleti jelleggel
pedagdgusok 4ltal "tanitott" személyiségfejlesztd, egészségnevelS programjukat.
Véleményem szerint az okok hdtterében meghizdods, a gyermek csalddjdra
nehezedd szocidlis problémakat a pedagdgus, a gyermekvédelmi felels mar nem
tudja megoldani. Sziikségesnek tartom szocidlis munkds alkalmazisat az
altaldnos iskoldban. Eladdsomban arra helyezem a f6 hangsilyt, hogy az iskolai
szocidlis munkas, aki kapcsolatban van a gyermekkel és kornyezetével, ismeri a
predevians, predelingnens, a bidndzést megel6zd dllapotra jellemzd
tiinetcsoportot, hogyan vehet részt az iskolai preventiv gyermekvédelemben.

Koltayné Elids Zsuzsanna f6iskolai adjunktus
Horvith Rébert fdiskolai tandrsegéd

Témavezetdk:
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KORMANYOS ZSOLT AOK IV.
SZAOTE PharmacolGgiai Intézet

ATP-FUGGO K-CSATORNA NYITO CRAMOKALIM HATASA A SZIVIZOM
INFARCTUS AKUT FAZISABAN KIALAKULO ARRHYTHMIAKRA EBER
PATKANYBAN

Az ischaemids szivizomzatban 1étrejové metabolikus viltozdsok, az ATP-szint
csokkenése, az ATP fiiggd K csatorndk (KATP) megnyildsdt eredményezik. Ez a
hatés elGsegiti a repolarizdlé K dramot, réviditi az akcids potencidl idStartamat,
csokkenti a Ca sejtbe valé bedramldsat, és {gy - egyfajta természetes
védémechanizmusként - csokkenti az ischaemids szivizom energia igényét.
Ugyanakkor az akciés potencidl rovidilése antiarthythmogén hatdst is
eredményezhet. Vizsgalatainkban célul tdztiik ki a cromakalim, egy ismert KATP
nyitd szer , hatdsdnak tanulméinyozdsdt a szivizom infarktus korai szakdban
kialakul6 arthythmidkra éber patkdny modellen. El6zetes miitét sordn laza fonal
ligatirdt helyeztiink a bal coronaria arteria leszallé 4ga koré.Az éllat felépiilése
utén EKG kontroll mellett a laza fonal meghiizdsdval éber dllatban akut szivizom
infarktust hoztunk létre. Cromakalim elSkezelés (0.028-0.056 mg/kg iv. 10
perccel a lekdtés el6tt) jelentSsen javitotta az infarktus elsd 15 percében a tiilélés
esclyeit (32%-r6l 46%-ra ill. 67%-ra) és csikkentette az életet veszélyeztets
kamrai arrthythmidk eloforduldsit. A védGhatds az eldkezelés erdteljes
tachycardizalé hatdsa ellenére is jelents volt. Eredményeink szerint a KATP
csatorna nyité cromakalim védS hatdst fejthet ki a szivizom infarctus korai
szakaszdban kialakul6 arthythmidkkal szemben éber patkiny modellen. Az
‘antiarrhythmids' hatds oka valGszinfleg az ischaemia sordn megfigyelhetd
természetes 'véd§ mechanizmus' felerdsitése, valamint az ischaemids teriileten az
elektromos inhomogenitas csokkentése.

Témavezetd: Dr. Leprdn Istvdn egyetemi adjunktus
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ADORJAN MARK IV. AOK, CSORBA ROLAND V. AOK
DOTE Orvosi Vegytan Intézet

A KALCIUMKONCENTRACIO SZABALYOZO SZEREPE A FOSZFORILAZ AB
HIBRID KEPZODESEBEN

A glikogén mobilizilisiban alapvet jelentdségi az idegi ingerlésre vagy
hormonhatisra létrejévs inaktiv foszforiliz b-nek aktiv foszforiliz a-vi valé
dtalakuldsa. A foszforiliciés folyamatot a Ca**-fiiggs foszforildz kindz két Iépésben
katalizdlja, a mindkét alegységén foszforililatlan b-bdl részlegesen foszforildlt ab
hibrid, ilL teljesen foszforililt a keletkezik. Irodalmi adatok szerint a foszforilicié
ménékét a foszforiliz b és a foszforildz kinz ardnya szabja meg, a foszforiliz b
koncentricidjdnak névelése, ill. a foszforildz kindz koncentricidjdnak csokkentése
egyarant az ab hibrid foszforiliz képzdésének kedvez.

Kisérleteinkben megvizsgdltuk a Cazﬁkoncenn'éciér szabdlyoz6 szerepét a
foszforildz ab hibrid képzddésére. A reakciGelegyek szabad Ca“—koncentréciéjét Ca’™-
EGTA segitségével allitottuk be, figyelembe véve a Ca’*-kéts ligandok stabilitdsi
allandGit, azok pH-fiiggését &s a felhasznilt anyagok atomabszorpciéval
meghatérozott kalciumtartalmdt is. Nyil vizizombél tisztitott foszforiliz b-t
foszforilaz kinaz és ATP-Mg jelenkétében inkubdlva kimutattuk, hogy a foszforilicids
reakciéban Ca™ hidnydban ([Ca>']<10-* M) elsésorban ab hibrid képzédik, mig Ca®*
jelenléte (10-°-10° M) a teljesen foszforililt a forma kialakuldsat segiti eld.
Megvizsgiltuk a Ca’*-koncentricié valtoztatdsinak hatdsit a majkivonatban
lejdtsz6d6 foszforiliciGs reakcidban is. A Ca’*-koncentracié 10°° M-i g torténd emelése
a foszforiliz kindz aktivitisinak novekedését eredményezi, mig a tovabbi Ca’'-
koncentricié novekedés az aktivitds csokkenéséhez vezet. Hibrid foszforilaz
képzGdését mutattuk ki aktivitds mérési és kromatogréfids médszerekkel 10° M-nil
kisebb Ca”*-koncentrdci6 mellett.

Dr. Téth Béla egyetemi docens

Témavezets:
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SALAMON DANIEL, SPEER GABOR AOK V.
SOTE 11 sz. Belklinika

PERIFERIAS VER MONONUKLEARIS SEJTEK FOKOZOTT TUMOR
NECROSIS FACTOR TERMELESE CROHN BETEGSEGBEN

A periférids vérb6l izoldlt mononukledris sejtek (PBMNC) mitogénekkel indukalt
tumor necrosis factor (TNF) termeldését vizsgéltuk 17 aktiv Crohn betegségben
szenvedd, és kontrollként 10 egészséges egyénben. A mononukledris sejteket 10
ml heparinizdlt, vénds vérbsl izoldltuk Ficoll-Uromiro denzitas gradiens
centrifugdldssal. 200000 sejtet stimuldltunk bakteridlis lipopolysaccharid (LPS),
concanavalin A (ConA) és phytohaemagglutinin (PHA) mitogénekkel (1 pg/ml
végkoncentriciGban) 24 6ran keresztiil 10 % fetal calf serumot tartalmaz6 RPMI
médiumban. A sejtek feliihisz6jdba szekretdlédott citotoxikus aktivitdst 96 lyukii
Greiner sejttenyészté lemez vdjulataiban, L929 (ATCC) sejteken bioassay-vel
meértiik.  Standardként rekombindns, humdn TNFo-t (SIGMA) hasznaltunk.
Monoklondlis TNFa és TNFB elleni neutralizils antitesteket (Boehringer,
2U/valyu) alkalmaztunk a szekretalédott citokinek azonositdsdra. Az aktiv Crohn
betegek PBMNC-i LPS és ConA stimulus utdn mésfélszer t6bb (pg/1 millié
PBMN/24 6ra) TNFa-t (LPS: 100+/-30 szemben 30 +/- 7). A fokozott TNFgq, &s
B produkci6 szerepet jétszhat a Crohn betegség pathogenezisében,

A munka a SOTE 1994-es TDK konferencia munkacsoport dijanak és a
RENOVANDA Alapitviny tdmogatasival késziilt. =, M

Témavezets: Dr. Cseh Karoly
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DUDAS JOZSEF ELTE TTK V. biolégus
SOTE L sz. Patholdgiai és Kisérleti Rikkutaté Intézet

GLUKOZAMINOGLIKANOK GATLO HATASA 1‘9?(1IZQMERAZ I-RE ES
ENNEK FELFUGGESZTESE EGY SEJTMAGI FEHERJEVEL

A topoizomerdz I (topo I) szimos alapvetd sejtmagi. folyaxfnatban jatszik szerepet,
mint példdul a replikicié és a transzkripc:éln. ) Bizonyos cjaganatokban
megemelkedik az aktivitdsa és megndé a mennyisege. Felt?hfztocn a tumor
progresszidban is részt vesz, mindemellett a daganat kemolerai?la, egyik fontos
célpontja. Kordbbi vizsgilatok arra utalnak, ﬂhogy a pr?tcgl’zkanok’szerepet
jatszanak a génmikodés szabdlyozdsiban. hnnck’ a hattefel?en rt-:szhen a
proteoglikdnok sejtmagba jutd cukorldncai, a glﬁlfozanlm!oghkanokl aLIhal?ak.
Elképzelésiink szerint a sejtmagba jutod gliikézannnog]gkanok E(Zp()lzomeraz I
befolyasolasa ttjan fejtik ki novekedés szabilyozo halasukat.. (;elu'nk' cr_mek’ a
teltételezésnek a vizsgdlata volt. Normil madjbél és mdjkarcinémabdl izolalt,
valamint kereskedelemben kaphatd glilkézaminoglikdnok (GAG) jelenlétében
vizsgdltuk a topoizomeriz [ relaxdcids aktivitdsat kiilonbdzd Eumor sc:itvonala‘k
sejtmag extraktumaiban. Normdl mdjbél izoldlt kevert GACﬁ és heparan-szglfal
géﬂé hatist fejtett ki a topoizomeriz [ mikddésre, mig a n"eol[')[aszukus
mdjszovelbdl szdrmazd hepardn-szulfit nem. A gyéan (.}AG_CIR koziil _csa!( a
heparin esetében tapasztaltunk ilyen hatdst. Ezt a jc_lenseget a tlszlitotf
topoizomerdz | enzim reakcidjdnak vizsgdlatakor is megfigyelhettiik. .Tovat)b}:’
kisérletekben egy kisméretd, polietilén-glikollal kicsaphatd, hep.ar}nl ko/to
sejtmagi fehérjét taldltunk, ami képes volt felfiiggeszteni a normal m&ub(}l }zolalt
kevert GAG, hepardn-szulfit és a gyan heparin topo [-et gdtld hata.sat.‘ Az
emlitett vizsgdlatok alapjan felvetjiik, hogy a génexpresszid, replikidcid és a
sejtosztodas kivitelezésében alapvetd topoizomerdz [ mikodését GI}G-Ok és
GAG kotd sejtmagi fehérjék szabilyozzak. Ennek a reguliciés mechanizmusnak
a zavara hozzdjdrulhat a tumorokban megfigyelhetd génregulacids hibakhoz.

Témavezetd: Dr. Kovalszky llona
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VERNYIK AGNES, GYOGYSZERESZ SZAK, V.
SZAOTE Gydégyszerhatdstani Intézet

A TRIMETHOPRIM RECTALIS ALKALMAZASANAK LEHETOSEGEI
ALLATKISERLETEK ALAPJAN

Az antibiotikumok rectalis alkalmazasat a terdpids gyakorlat igényelné, 4m ennek
megvalosuldsa csak specialis feltételek teljesiilése esetén lehetséges. Megfelels
vivoanyag kikisérletezése esetén a trimethoprimet rectalisan alkalmazhaténak
iteltiik, mivel nem kdrositja az anaerob flérdt, kevéssé allergizdl és nem
szovetirritativ. Kisérleteink az alkalmazott vivianyag ¢s a felszivédds mértéke
kozotti  Osszefiiggések tisztdzdsdra irinyultak. Vizsgdlatainkat narkotizalt
patkanyokon végeztiik. A vérszintértékek alakuldsit sorozatos mintavétellel
kovettik nyomon. A vér hatSanyagtartalmat mikrobioldgiai mddszerrel
hatdroztuk meg. A mintaigény 50 pl teljes vér volt. A vérszintgorbéket 1, ill. 2
kompartimentes modell szerint a MEDUSA program segitségével elemezve
nyertiik a farmakokinetikai paramétereket.

VivGanyagainkat el6zetes in vitro kisérletek alapjan allitottuk &ssze,
A haté-vivGanyag komplex kinetikai paramétereit az intravénds és a per os
adagolds paramétereihez viszonyitottuk esetenként tGbbféle dézis adagoldsa
mellett. Az egyes vivéanyagokb6l torténd felszivédis mértékére elsésorban az
abszolit biohasznosithatésag értékébsl kivetkeztettiink. Eredményeink alapjan
az aldbbi kdvetkeztetésekre jutottunk:
- A biohasznosithat6sdg nagymértékben fiigg az alkalmazott vivGanyagtol.
- A legfontosabb felszivodast befolyasolé tényezd a vivSanyag hidro-, lipo-, ill.
lipohidrofil tulajdonsiga, ill. ezzel Osszefiiggésben a hatGanyag vivGanyagban
valo oldékonysaga.
- A hat6anyag felszivoddsat leginkabb a nagy HLB értéki Polysorbatum 20 ill, 60
alkalmazasdval tudtuk fokozni.
- Az cgyik vizsgdlt vivGanyag esetében szignifikins, negativ exponencidlis
Osszefliggést taldltunk az alkalmazott dézisok és a hozzdjuk tartozo
biohasznosithatésdg értékei kozott.
- A vizsgdlt 6tféle vivGanyag koziil harom, modellinkén a per os adagoldsnal
kedvezdbbnek mutatkozott.

Témavezetd: Dr. Sallai Jdnos egyetemi adjunktus
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SESZTES AKOS GYOK IV,
SOTE Szerves Vegytani Intézet

S7ZUBSZTITUENSEK HATASA A TRIPTAMIN ES SZEKOLOGANIN
KAPCSOLASI REAKCIOJABAN

Az indolvizas alkaloidok bioszintézisének kulcslépése a triptamin és a
szekologanin Mannich-tipusi reakciéja. In vivo a tovdbbi atalakuldsok
kizarélagos prekurzora a sztriktozidin, melynek sztereoszelektiv képzodését a
sztriktozidin szintiz enzim biztositja. A Szerves Vegytani Intézetben tobb éve
folynak kisérletek a sztereoszelektivitds in vitro befolydsoldsdra. Munkank
tavolabbi célja ezzel Osszefiiggésben az la tipusi indolvazas alkaloidok
italakitdsa IB tipusi szdrmazékokkd. Ennek érdekében olyan triptamin
szarmazékokat allitottunk els, melyek a C-2, N-1 és/vagy N-4 atomon atmeneti
véddesoportot tartalmaznak. Az ilymddon moddositott szubszirdtok részben a
kapcsoldsi reakcié  sztereoszelektivitdsat  eredményezték, részben a
degliikozilezés utdn kapott termékek régidszelektiv gyiirizarsait tették lehetdve.
A C-2 atom szubsztinense 3a-H-szpiroindolenin-szdrmazék keletkezésének
kedvezett, az N-4 atomvédelme esetén gyiirizards az N-1 atomon kmovetkezett
be, az N-1 atom alkilezése a ciklizdaciét az N-4 atomhoz irdnyitotta.

Dr. Patthy Andrasné

Témavezetd:
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LENARD LASZLO AOK V.
POTE Gy6gyszertani Intézet

TONUSOS ~"NITRERG" GATLAS KIMUTATASA MORFIN, ILL.
TETRODOTOXIN ~ SEGITSEGEVEL ~ IZOLALT BEL  KORKOROS
IZOMZATAN

Ismert, hogy a morfin fokozza a bél korkoros izomzatdnak ténusat és sphincter-
Osszehuizodést okoz. Jelen kisérleteinkben megvizsgdltuk azi a hipotézist, hogy a
morfin kontrahdlé hatdsa a korkords izomzatra gatlé neurondlis befolyds gatldsdn
alapul. A bélhuzam val6szinfileg legfontosabb gitlé neurotranszmittere az
enterdlis neuronokbdl felszabadulé nitrogénmonoxid (NO).

In vitro kisérletekben vizsgdltuk az idegvezetést gitlé tetrodotoxin
(TTX, 10-6 M), morfin (10-6 M), ill. az endogén NO szintézisét gitlé NG-nitro-
L-arginin (L-NNA, 10-4 M) hatdsit tengerimalac izoldlt ileum cirkuldris
izomzatdn. A prepardtumokat 37°C hdmérsékletd, oxigenizdlt tdpoldatban
(Tyrode) fiiggesztettik fel. A mozgdsvalaszokat izoténids jeldtalakitok
segitségével regisztrdltuk. A tdpoldat atropint (10-6 M) tartalmazott,az
intramurilis kolinerg neuronok hatdsainak kivédésére.

Mindhdrom vizsgdlt szer ténusos lassi kontrakcit okozott a korkoros
izomzaton. Ennek nagysdga (az 50 mM KCl-ra kapott maximdlis spazmus %-
dban kifejezve): morfin: 6,3 1,6% (n=9); TTX: 13,6 1,7% (n=9); L-NNA: 11,9
1,8% (n=15); (dtlag s.e.).

A morfin hatdsat az eldzetesen alkalmazott TTX vagy L-NNA gyakorlatilag
kivédte. L-NNA utdn a TTX is hatdstalannak bizonyult.

Hipotézisiink szerint mindhdrom szer t6nusosan midk6dd (spontdn
tizel6?7) nem-kolinerg enterdlis neuronok gdtlé hatdsdt fiiggeszti fel a
simaizomzatra. Mivel L-NNA utdn adva mind a morfin, mind a TTX hatdstalan
volt, a sz6ban forgé gatldst valdszindleg a "nitrerg" gatlé idegekbdl felszabaduld
NO hozza létre.

Témavezetd: dr. Barthé6 Lordnd
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KAKUK MARIETTA Dietetikai Szak IIL
POTE Egészségiigyi Féiskola Pécsi Tagozata Dietetikai Szak

A KOLLOIDALIS SZERKEZET VALTOZASANAK HATASA A TEJZSIR
FELSZIVODASARA KRONIKUS PANKREATITISZES BETEGEKBEN

Vass és munkatdrsai 1981-ben patkény-kisérletekben kimutattik, hogy a kolloid
kémiai szerkezet befolydsolja a zsirok felszivodasat. Megallapitottdk, hogy a
tejzsir felszivoddsinak sebessége "tejszinszerkezet” temékeknél nagyobb, mint
"vajszerkezetiicknél". A kaloriaszegeny vajkészitmények kifejlesztésénél olyan
kolloidkémiai szerkezetre torekedtek, amelyeknek felszivodasa a lehetd
legteljesebb mértékben korpuszkularis, igy zsirfelszivéddsi zavarban szenvedd
betegeknél is j6l hasznosul. A technoldgiai kutatdsok kideritették, hogy specidlis
homogénezéssel és stabilizdlo szerekkel lehetséges teljesen a vajra emlékeztets.
energiaszegény vajkrémeket gyartani, amelyek megfelelnek fentebb emliteit
kritériumoknak. Vizsgdlataink célkitiizései: 1. adatokat nyerni az Wj
vajkészitmények felszivodasi tulajdonsdgairdl preabszorptiv
zsirmalabszorpcidban szenvedd betegekben; 2. megallapitani, hogy alkalmazhaté
a vajkrém a pankreasz elégtelenségben szenvedd betegek dietotherdpidjaban. A
vizsgalatokat 13 klinikdnkon fekvG krénikus pankreatitiszes betegen végeztiik.
Cross-over osszehasonlité zsirtesztelést végztiink minden betegen 50 g zsirt
tartalmazé hagyomdnyos vajjal, majd néhany nap utin ugyanennyi zsirt
tartalmazé vajkrémmel. A 0,1,2,3,4.6,9 és 12. 6ra végén vénas vérbdl koleszterin,
trigelicerid és lipid elektroforézis vizsgélatot végeztiink. A zsirterhelést kvet 24
oraban gydjtottiik a betegek székletét és meghatdroztuk zsirtartalmit. A betegek
éhgyomri szérum koleszterin koncentricifja a normdlis tartomdnyba esett,
vajterhelés utdn nem viltozott. A szérum triglicerid szint a 3. dra végéig
fokozatosan emelkedett, a triglicerid koncentricié emelkedésénck intenzitdsa ¢s
nagysiga a vajkrémmel tortént terhelés utdn jelentGsebb volt (a 3.és 4. Grdban
szignifikdns). Az alimentdris hypertrigliceridemia mindkét terhelés utan 9 oOra
alatt megsziint. A lipoid elektroforézis a pre frakcié és a  kilomikron
felszaporoddsdt mutatta a zsirterhelések utdni elsé orakban. A betegeknél az 50 g
zsirt tartalmaz6 hagyomdnyos vajjal végzett terhelés steatorrhoedt (1 1,5 1,4g/24 h
széklet zsir) okozott. A vajkrémmel végzett terhelés utan nem tapasztaltunk a
fenti paraméterekkel jelzett zsirintoleranciat. Megédllapithaté tehdt, hogy a
vajkrém addsa mellett a gliceridek felszivodasa szignifikdnsan jobb, szemben a
hagyomdnyos vajndl tapasztaltakkal. Az ij termék fobb tipldkozdsbilogiai
elényei:1. energiaszegény; 2. jol haszndlhat6 az idilt hasnyalmirigygyulladdsban
szenvedd betegek dietotherdpidjaban.

Dr Figler Méria egyetemni adjunktus

Témavezetd:
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NAGYHAZI GABOR AOK V.
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A GLOBUS PALLIDUSBA ADOTT SUBTANCE P HATASA A PASSZIV
ELHARITO TANULASI FOLYAMATRA

Munkacsoportunk kordbbi eredményei szerint a globus pallidus (GP) sejtszelektiv
1éziGja utdn tanulasi zavar keletkezik patkanyokban a passziv elhdritd
kondicionalds sordn. Mas vizsgalatok szerint egy neuropeptid, a substance P (SP)
hatdssal van a révidtavii memoriafolyamatokra, igy a kozponti idegrendszer
kiilonboz6 részeibe juttatva befolyasolja az elhdrité tanuldst. Ismert az is, hogy a
GP teriiletén szdmos SP immunoreaktiv idegvégzGdés van. Nem ismeretes
azonban, hogy ¢ termindlok milyen szerepet jdtszanak a tanuldssal, ill
memoridval kapcsolatos folyamatokban.

Jelen kisérletinkben a GP-be injektdlt SP passziv elhdrité tanuldsra
kifejtett hatdsat vizsgdltuk him patkdnyokon. Az dllatoknak meg kellet tanulniuk
egy szdmukra kellemes hely elkeriilését, ahol elektromos sokk (0.5 mA, vagy 2.0
mA) érte Gket a kondiciondlds sordn. A sokk utdn 30 masodperccel 10 ng, vagy
100 ng dézisd SP-t, illetve annak olddszerét adtuk a GP-be az elézéleg implantalt
vezeld kaniilon keresztill. 24 6ra milva vizsgdltuk, hogy a patkdnyok
megtanultdk-e a sokkal tarsitott hely elkeriilését.

A kisérletek sordn megfigyeltik, hogy kis dézis (10 ng) kis sokkal
tarsitva javitotta, mig nagy sokk esetén rontotta az éllatok teljesitményét. A 100
ng SP hatastalannak bizonyult. A hatas sokk-nagysdg és paradox dozisfiiggésének
lehetséges magyardzata, hogy az elérhetd biologiai optimumon tdl adott tovabbi
hatdserGsités végsd soron a teljesitmény romldsahoz vezet. Eredményeink
megerdsitik kezdeti hipotézisiinket, amely szerint a SP a GP-ben befolyésolja a
tanuldst, ill. a memdriafolyamatokat.

Témavezetd: Dr. Sdndor Péter tudomdnyos munkatérs
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