pee MypcTBHTejibHbie sac™ BeK ocTawTca b uenoCTH h npak THseckH acKjutweHa bo3moh<-
HOCTh OOOCTpeHHH.

Dr. G. Aczél, Oberstl. d. San.:

UBER DIE ENTROPIUM—OPERATION IM HOHEREN ALTER NACH
KETTESSY.

Die durch Kettessy im Jahre 1948 eingefiihrte und empfohlene Entropium—
Operation wurde bei 10 Kranken durchgefiihrt. Das Verfahren hat sich wegen
seiner Einfachheit gut bewahrt, kann nicht tUberdosiert werden, ldsst die empfind-
lichen Teile des Augenlides unberihrt und schliesst praktisch die Rezidivmaoglich-
keit aus.

Das Verfahren basiert auf dem durch Blaskovics beschriebenen und im Alter
beobachteten Mechanismus der Einwaértsrollung des Augenlides und beseitigt diese
Stérung durch die Entfernung der pars palpebralis des m. orbicularis oculi.

Izonidd-kezelés hatasa a pajzsmirigyre

irta:
Somi-Kovéacs Tibor dr. t. orvosalezredes

Munkatarsak:
korszovettan: Dévai Gyodrgy dr. és Kovacs Sandor dr.,
laboratorium: Vasenszki Szilard dr. orvosszazados.

Az lIsonicid (INH) therapias alkalmazasa a tuberculosis — kuléndsen a
tud6tuberculosis — kezelésében komoly multtal bir; eddig mar csaknem 6t évre
visszanyulé tapasztalatok allanak rendelkezéslinkre. A lassan attekinthetetlen,
de egyre szaporodd kdzlemények sokasaga szdmol be az INH alkalmazasa soran
szerzett tapasztalatokrdl és a vele kapcsolatosan észlelt mellékhatasokrél (1).

Az elmult évben mi is beszamoltunk ilyen iranyd megfigyeléseinkrdl és
tapasztalatainkrol (2).

Ezen észleléseink kapcsan megfigyeltuk, hogy az elhGz6ddé gydgyeredményt
mutatd betegek kozott nagy szazalékban fordul»el§ az endokrin-rendszer dys-
functidja és ezen bellul a pajzsmirigy mikddésének zavara feltin6en magas
szdzalékban jelentkezik.

Ennek a megfigyelésnek eredményeként vetettiik fel azt a gondolatot, hogy
nincs-e bizonyos kapcsolat az INH-kezelés és a pajzsmirigy észlelt mikodés-
zavara kozott.

A felvetett kérdésre allatkisérletek Gtjan igyekeztink vélaszt kapni.

Maodszerek

Kisérleteinket tengerimalacokon végeztik. Az allatok kivalogatasakor vi-
gyaztunk arra, hogy az egyes csoportokba azonos nem( és kb. azonos sulyud
allatok keriilljenek (az egyes csoportokba 6, illetve 9 allatot allitottunk be). Osz-
szesen 135 allatot hasznéltunk fel.
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135 kisérleti allatunkat a kdvetkez6képpen csoportositottuk:

1. Myobacterium thc-vel fert6zott allatok 15
2. INH-val kezelt allatok 15
3. Thyroxinnal kezelt allatok 21
4. INH-val és thyroxinnal kezelt &llatok 18
5 Fert6zés utan 10. naptdl INH-val kezelt allatok 6
6. Fert6zés utdn 10. naptdl thyroxinnal kezelt allatok 15
7. Fert6zés utan 10. naptél INH-j-thyroxinnal kezeltallatok 15
8. Thyroxinnal kezelt és a kezelés 10. napjan fert6zottallatok 15

9. Thyroxinnal kezelt és a kezelés 10. napjan fert6zott allatok,
majd Gjabb 10 nap mualva INH-val kezelt allatok 15
Osszesen: 135

A thyroxint inj.-ban adagoltuk, napi 0,1 mg-os adagban és ehhez a svajci
F. Hoffmann La Roche gyar készitményét hasznaltuk fel.

Az INH-t napi 3,5 mg dézisban s. c. adagoltuk és erre a Kébanyai Gyogy-
szerarugyar készitményét hasznaltuk fel.

A tbc-s fert6zés létrehozdsahoz Hs-RVtdrzset hasznéltuk és a fert6zés dozi-
saul extrém magas, — 5 mg-os — adagot alkalmaztunk i. p. Ezzel az adaggal
elértik, hogy a létrehozott betegség lefolydsa rendkivil heveny volt, az el-
hullasi id8 szlik hatdrok kozo6tt ingadozott. Viszont ezt a massziv fert6zést INH-
val még kell6en befolyasolni tudtuk.

Az egyes alkalmazott behatdsok pajzsmirigymikodésre kifejtett hatasat 10
naponként végzett sulyméréssel, az allatok taplalkozasanak és altalanos visel-
kedésének klinikai megfigyelésével, valamint a pajzsmirigyek részletes szévet-
tani vizsgalataval végeztik oly mddon, hogy a 10 naponként ledlt allatok pajzs-
mirigyeit szodvettanilag feldolgoztuk, majd a teljes kisérleti id6 — 40 nap —
mulva hasonléan jartunk el a megmaradt allatokkal is.

A szovettani vizsgalatra kiemelt pajzsmirigyeket formaimban régzitettik
és a metszeteket haematoxylin-eosinnal festettik meg.

Eredmények és megbeszélés

A nem fert6zott allatok (2., 3. és 4. csoport) sulygérbéjének tanulméanyo-
zasakor azt tapasztaltuk, hogy az INH-val kezelt tengerimalacok sulya a 40
napos kezelési idé alatt valtozatlan maradt; atlagérték a kisérlet kezdetekor
567 g, a kezelési id6 végén 558 g. Ezzel szemben a thyroxinnal kezelt allatoknal
varakozasunknak megfelel6en jelent6s, mintegy 23 szazalékos sulycsdkkenést
észleltink, mig a thyroxinnal és INH-val egyittesen kezelt allatoknal a suly-
csokkenés kisebb és a 17 szazalékot nem haladta meg. Megallapithatjuk tehét,
hogy az INH-kezelés — bé&r egymagéban adva normat allatok silyg6rbéjét nem
befolydsolta — a thyroxin-kezelés okozta és feltehet6en a fokozott anyagcsere
4ltal létrehozott rohamos sulycsékkenést némileg enyhitette.

A csak Myobacterium thc-vel fert6z6tt kontroli-allatok (1. csoport) atlagos
elhullasi ideje a 24. napra esett és a boncolaskor tipusos generalizalt gimo6kart
észleltiink. Ezzel szemben & fert6zés utani 10. naptol thyroxinnal is kezelt alla-
tok (6. csoport) atlagos elhullasi ideje a 19. napra esett és a boncolas alkalmaval
az 1. csoportnal stlyosabb giim8s elvaltozasokat észleltink mind a nyirok-
csomdk, mind pedig a parenchymas szervek részérgl. Ez els6sorban kiterjedtebb
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sajtos elhaldsok formé&jadban nyilvadnult meg. A 8. csoporthoz tartozé Aallatok
(amelyeknél a thyroxin-kezelést mar a fert6zés el6tt megkezdtik), a 6. csoport
a 19. napra esett és a gimds elvaltozasok is igen sulyosak voltak. Az INH-val
és thyroxinnal kezelt allatok (7. és 9. csoport) vizsgalatakor megallapithattuk,
hogy az allatok sulycsokkenése az INH-kezelés bevezetése Utdan megallt, a 7.
csoportban a kisérleti id6 alatt elhullds nem volt és a 9. csoportban is (ahol az
INH-kezelést csak a fert6zést kovetd 10. napon és a thyroxin-kezelést kdvetd 20.
napon vezettik be) csak kett§ a 37. és 39. napon. Az INH-val kezelt fert§zott
allatokon (5. csoport) jol érvényesiilt a gydgyszer therapias hatésa; elhullas
nem volt és jelent6s sulycsdkkenést nem észleltink. Vizsgalatainkbdl tehét
megallapithatdé, hogy a thyroxin-kezelés kisérleti allataink gumdékorjanak le-
folyasat jelentékenyen sulyosbitotta.

Kisérleti allataink pajzsmirigyeinek szdvettani vizsgalatakor a kévetkezGi-
ket észleltik.

1. dbra. Colloid struma szoveti képe INH-val kezelt tengerimllac pajzs mirigyében.

Ha. abra. Az 1. abra nagy nagyitassal.
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Az INH-val kezelt nem fert6zott allatok (2. csoport) pajzsmirigyeinek met-
szeteiben helyenként onkocyta jellegl acinusok vannak, melyekben colloid nincs.
Egyes helyeken vildgosan fest6d6 parafollicularis sejtekbdl &ll6 halmazok is
megfigyelhet6k. Tébb helyitt az acinusok tagultak, hambélésik lelapult és jol
fest6d6 colloidot tartalmaznak. Ez az atalakulds olyan fokot ért el tobb allatban,
hogy a szovettani kép colloid struméara emlékeztet (1. és 1/a. 4bra). Lényegében
hasonld szoveti képet lattunk az 5. csoporthoz tartozé tengerimalacok (tehat az
INH-val kezelt fert6zott allatok) pajzsmirigyeinek szovettani vizsgalatakor is.
Az acinusok altalaban tadgabbak, hambélésik lelapult. Az acinusok tagulata
miatt a folliculusok tébb helyen 6sszenyomottak. A tagult acinusiregekben jol
fest6d6 colloid lathato.

2. dbra. Thyroxinnal kezelt tengerimalac pajzsmirigyének szovettani képe.

A thyroxinnal kezelt ép és fert6zott (3., 6. és 8. csoport) tengerimalacok
pajzsmirigyeinek szdvettani vizsgélatakor az INH-kezeltekkel ellentétben sok
helyen észleltink kifejezetten hyperfunctiéra utald részleteket. Az acinusok
altaldban magas hengerhammal béleltek, a- sejtmagvak kifejezettek, jol fest6d-
nek, a colloid halvanyan festédik és az acinusok széli részein sok helyen resorb-
tios jelenségek is megfigyelhet6k. Lathaték helyenként csillagalakd (res acinu-
sok, valamint epithel-parndk is (2. abra).

A thyroxinnal és INH-val kezelt &llatok (4..és 7. csoport) pajzsmirigyeinek
szOvettani vizsgalatakor vegyesen talalunk hyper- és hypofunetiéra utalé mirigy-
részleteket, de a hyperfunctio nem ért el olyan fokot, mint a csak thyroxinnal
kezelt allatok esetében. Vizsgalataink alapjan tehat dagy latszik, hogy az INH
a thyroxin hatasat bizonyos fokig csokkenteni képes.

Eszleléseink értékelését megneheziti az a koriilmény, hogy igen nehéz egy
m{kédd mirigyallomany funetionalis allapotat csak szdvettani vizsgalatok alap-
jan megitélni, mivel jol ismert, hogy az ilyen szervek szdvettani képe minden
kilén behatds nélkil is id6r6l-idére valtozik. Tekintettel azonban arra, hogy
valamennyi INH-val kezelt &llatunkban kisebb-nagyobb fok( hypofunetiéra
utalo szovettani valtozasokat észleltiink, gy gondoljuk, hogy ez az INH-kezelés-
sel van oki Osszefliggésben. Ezt a feltevésiinket azonban természetesen még
tovabbi, élettani vizsgalatokkal kell meger8sitentink. llyen irdnyu vizsgalataink
folyamatban vannak.
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A kdzponti idegrendszer és a pajzsmirigy functionalis allapota kézotti ismert
Osszefliggés alapjan az INH pajzsmirigym(ikodést csokkentd hatdsara vonatkozé
megfigyeléseink 6sszhangban vannak Fdldes és Komlos (3) adataival, akik a
feltételes reflexes metodika segitségével kimutattdk, hogy az INH csokkenti
kisérleti allatok kozponti idegrendszeri ingerileti folyamatait. Elképzelhetének
tartjuk, hogy az altaluk leirt hatds a csékkent pajzsmirigymiikodésnek a koz-
ponti idegrendszer ingerelhet§ségét negativ irdnyban befolyésol6 hatdsdn keresz-
tal valosult meg. Ez a feltételezésiink is .még tovabbi Kkisérleti, bizonyitasra
szorul.

¢« Emlitésre méltd az az észlelésiink is, hogy az INH-kezelés nem. vezetett
egészséges allataink jelent6sebb sulygyarapodasahoz. Ismeretes ugyanis, hogy
a klinikumban gyakran megfigyelheté rohamos stlygyarapodast sokan nemcsak
a gyogyszer gimo6kadrra gyakorolt, kedvezd hatadsaval, hanem a , kézvetlen* szer-
vezetre gyakorolt hatdsdval magyardzzak. Vizsgalataink azok észleléseit erdsitik
meg, akik egészséges allatokon nem tapasztaltdk az INH therdpids adagjainak
jelentésebb sulygyarapodast el6idéz6 hatasat (4).

Osszefoglalas

Szerz6k 135 tengerimalacon végzett kisérleteik alapjdn megallapitottak,
hogy

1. Naponta alkalmazott thyroxin-kezelés a kisérleti gimékér lefolyasat
jelent6sen salyosbitja. Ez az &llatok koraibb elhulldsdban, ill. stlyosabb gim@&s
elvaltozdsok kifejlédésében nyilvanul meg.

2. 40 napig tartd6 INH-kezelés hatdsdra ép és gimokoros tengerimalacok
pajzsmirigyében hypofunctiora utald szdveti elvaltozasok fejlédnek Kki.

3. 40 napig tartd INH-kezelés nem vezet egészséges tengerimalacok jelen-
tésebb sulygyarapodasdhoz, igy vizsgalataink tehat nem er@sitik meg azok fel-
fogasat, akik a gyogyszer ,kézvetlen” sllygyarapité hatasat feltételezik.
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noanojix. mMen. 3aiiaca T. lllomh-Kobaa
(coTpygHHKH : tup H. debaii n g-p Ill. Kobam
Jiaé. coTpygHHK: Kan... m./cji. a-p C. Bamehckh) :

BJIHfIHHE JIEMEHHH H30HHHHdOM HA IlifHTOBHUHyiO /KEJ1E3Y

B npiiMeHeHiiH INH npn aeroMHOM TydepKyae3e HMWeeTCfi non™  5-aeTHHH onwT.
Hcxoaa H3 pedyabTaTOB npiiMeHenns h cBH3aHHwx ¢ stiim BTopocTeneHHbix bjihhhhh bbto-
pbi nejiajin onbiThi Ha Mopcrax CBHiiKax ana pemeHiia Toro, HVEETCH mi cbh3u  Me»my
JeneiiHeM INH h paccTpoHCTBaMn geiicT-BHH miiTOBHgHofl >Keag3bi.

npn OTO6pe jKHBOTHbiX pépaiua;m BHHMaHiie Ha to, HTothi OHHmSbuiu to me caMoro
poaa h reca.

rpymiHpoBKa 135 nogonbiTHbix jkhbothhx:

1) . jKUBOTHbie3apa)KeHHbie mycobacterium tbc. (15).
2) . jKHBOTHbie jieHeimbie INH (15).
3) . >KiiBOTHbiejieneHHbie thpokchhom (21).
4) . jKHBOTHbiejieneHHbie INH h thpokchhom. (18),
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5). »HBOTHbie jiegeHHbie INH nocne 10 ahh 3apaKeHHH (6)-
.6). >KHBOTHoie jieTCHHbie thpokchhom nocne 10 ahh 3apa>KeHHH .
7). HHBOTHbie neneHHbie INH -f- thpokchhom nocne 10 ahh 3apa*eHHH (15),
8). Ae'iemibie thpokchhom h 3apa>KeHHbie Ha 10 Aem- neneHHH jKHBOTHbie  (15).

9) . JleneHHbie thpokchhom h 3apa*eimbie Ha 10. AeHb neneHHH iiotom nocne 10 AeH>
AeneHHbie INH >KHBOTHbie (*5)
m Bcero 135

Thpgkchh AaAH B 4>0pMe hh'ckhhh b e*¢AHeBHOM A03e 0,1 Mr. h c stoh nenbio
HcnoAb30BaACH npenapaT mBefluepcKoft <JabpHKH F. Hoffmann La Roche INH AaAH
«KeAHeBHO 3 3,5 Mr. A03e noAKOMHO. Jxnn  Bhi3biBaHHH Tyd. hh™ckuhh  npniVeHHACH
WTaMM H37 Rv H H3 3TOr0 AaAH 5. Mr. BHyTpHOROHHIIHO

Ha ocHOBe onbiTéB ycraHaBAHBaiOTCH:

1 TeyeHHe SKcnepHMeHTanbHoro TydepKyne3a 3HanHTenbHO ycnoxiHHeTCH exceAHeBUDIM
THOKCHHAeHCHEM 3 t0 BHHBAH  €TCH B.paHbUieM nOAOKe 3KHBOTHHX T. e.. B paSBHTHH
Bonec THIKeAbix Ty6epKyAe3Hbix H3MeneHnft.

noA BAHHHHEM 40 AHeBHoro INH AeaeHHH b ihhtobhahoi) >Kenese 3AOpolbix Tyo.
NDpCKHX BHHOK pa3BHBaK)TCH  yKadbIB.aiOinHe Ha rmnO()yHKmIK) TKaHCBbie H3VBHHHH

. 40 AHeBiioe INH-Acienne He. cnenyeTca 3HanHTenbHOH nonpaBKoft sAOpoBHx
I\/Q)CKHX CBHHOK T3KBM 00pa30M  HOCAeAOBIHHHVH He nOATBep>KASETCH MHeHHe T3KHX
no KOTopbiM 3TOT MeAHKaVEHT HMVeeT «HenocpeACTBeHHoe» noripa.BHTeAbHoe BOsneftcTBHe.

Dr, T. Somi—Kovacs, Oberstl. d. San. — Mitarbeiter: Dr. G. Dévai und dr. S. Ko-
vacs. — Laboratorium: Dr. Sz. Vasenszki, Hauptmann d. San.

EFFEKT DER INH—BEHANDLUNG AUF DIE SCHILDDROSENFUNKTION,

Die Erfahrungen mit der INH—Therapie werden seit beinahe 5 Jahren gesam-
melt. Ausgehend von den mit diseser Therapie erzielten Resultaten und den Ne-
benerscheinungen stellten Verfasser Untersuchungen mit Meerschweinchen an, um
zu entscheiden, ob nicht Beziehungen zwischen der [INH—Therapie und der
Schilddrisenfunktion bestehen.

Zur Versuchszwecken wurden Meerschweinchen gleichen Gewichtes und von
gleichem Geschlecht gewahlt.

135 Versuchstiere wurden in folgende Gruppen unterteilt:1

1. Mit Mycobacterium tbc. infizierte Tiere (15)
2. Mit INH behandelte Tiere (15)
3. Mit Thyroxin behandelte Tiere (21)
4. Mit INH und Thyroxin behandelte Tiere (18)
5. 10 Tage nach der Infektion mit INH behandelte Tiere 6)
6. 10 Tage nach der Infektion mit Thyroxin behandelte Tiere (15)
7. 10 Tage nach der Infektion mit INH und Thyroxin

behandelte Tiere (15)
8. Am-10. Tage der Thyroxin—Behandlung infizierte Tiere (15)
9. Am 10. Tage der Thyroxin—Behandlung infizierte und nach

weiteren 10 Tagen mit INH behandelte Tiere (15)

zusammen: 135 Tiere

Das Thyroxin wurde in tdglichen Dosen von 0,1 mg in Injektionsform verabreicht.
Die Menge des s. c. gegebenen INH betrug 3,5 mg tgl. Als Krankheitserreger wurde
der Stamm H3Ri> benutzt (5 mg intraperitoneal). ]

Aus den Untersuchungen kénnen folgende Folgerungen gezogen werden: 1. Durch
die tagliche Verabreichung des Thyroxins wird der tuberkuldse Prozess, verschlech-
tert, was in rascherem Todeseintritt und in der Entwicklung schwererer patholo-
gischer Veranderungen zum Ausdruck kommt.

2. Infolge der 40 Tage dauernden INH—Behandlung entstehen in der Schilddrise
gesunder und kranker Meerschweinchen histologische Verdnderungen, die an den
Zustand der Hypofunktion charakteristisch sind.

3. Die 40 Tage dauernde INH—Therapie verursacht bei gesunden Meer-
schweinchen keine nennenswerte Gewichtszunahme. Unsere Untersuchungen besta-
tigen nicht die Annahme, das das INH eine ,unmittelbar” gewichtssteigernde Wir-
kung besitzt.
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