b) Die Verabreichung einer 10%-igen Caseimmischung war vorteilhafter, als die
einer 50%-igen.

c¢) Die vor der Bestrahlung erfolgte Caseinfilitterung beeinflusste die Uber-
lebenszeit nicht, bzw. bewirkte sie bei vereinzelten. Fallen eine Verkiirzung der
Lebensdauer.

d) Die aktiven Amino- und SH-Radikale spielen bei der Wirkung des Caseins
keine Rolle. . ]

e) Es kann vermutet werden, dass das nach der Bestrahlung verabreichte Casein
an der nach der Strahlenschadigung erfolgenden Eiweissresynthese Teil nimmt.

f) Es kann mit Wahrscheinlichkeit angenommen werden, dass das Casein durch
seine spezifisch-dynamische Wirkung, durch die Steigerung der Gewebsoxydation
seine Wirksamkeit entfaltet. Dutch diese Annahme kann einerseits die schdadliche
Wirkung der vor der Bestrahlung erfolgenden Caseinverabreichung, andererseits
ihre therapeutische.Wirksamkeit nach der Bestrahlung erklart werden. Zur end-
glltigen Klarung dieser Frage sind weitere Untersuchungen notwendig.

Fehérje véd6hatas akut sugarbetegségben

Il. kézlemény

Alacsony energiaérték(i takarmany és casein etetés kombinacidja

Irta: Resofszki Pal dr. t. orvosalezredes

Az el6z8 kisérletsorozatban a casein védd hatdséat észleltik, ha a caseint
10 szadzalék mennyiségben a besugarzds utan adagoltuk. A besugarzas utan
adott casein nem mutatott véd6 hatast, s6t az esetek egyrészében a tulélést
rontotta. Ez a korilmény azt a feltevést tette lehet6vé, hogy a casein, mint
fehérje, a spec. din. hatads révén a szOveti oxygén tensiot ndveli és hatdsat
ezen az Uton fejti ki. A szOveti oxygén tensio szerepe a sugarsériilésben ma
mar meglehet6sen tisztazott. A kovetkezd kisérletsorozatban tehat a szoveti
oxydaci6 befolyésoldsa mellett vizsgéljuk a casein therapia véd6 hatasat.
Ennek célja a fenti feltevés igazoldsa vagy elvetése kisérleti Uton.

1. Irodalmi attekintés és munkahypothezis.

A sugarsériilés kovetkeztében felépd koros elvaltozasok csak kisebb mér-
tékben fiiggenek a direkt sugéarhatastol, vagyis a sejteket ért kodzvetlen ioni-
zal6 sugar taldlattol. Ma a szerz6k nagyobb része az indirekt sugarhatasban
latja sugarsérilés pathofiziol6giai elvaltozasanak f6 faktorat (Gray, Schreier).
Az indirekt sugarhatas lényege abban all, hogy az ionizald sugarak a szerve-
zetben old6anyagként szereplé vizben peroxyd képzddést hoznak Iétre.
A Kkoros elvaltozasok meértéke a képz&dott peroxyd mennyiség6i fiigg. llyen
maodon természetesen nem kdzombos, hogy a besugarzds id6pontjdban a per-
oxyd képzéshez sziikséges oxygén milyen mennyiségben van jelen.

A hypoxia véd6hatasat elészor Evans és Lacassagne mutattak ki 1942-ben.
AzOta szamos szerz8 er@sitette meg, hogy besugarzas alatti oxygén tensioval
aranyosan ndvekszik a sugarérzékenység (Storer és Hempelmann, Gray és
munkatarsai, Steamer és munkatarsai). Magassagi kamraban végzett kisér-
letekben Rambach és munkatarsai azt talaltdk, hogy 25000 14&b magassagban
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végzett besugarzds esetében 800 r hatdsa egyezik normal 1égkori viszonyokon
adott 600 r hatdsaval. Bennett és munkatarsai kimutattak, hogy patkdnyokon
oxygén hianyaban végzett besugarzas esetében a sugartlir6 képesség novek-
szik, a DL 50 eredeti 600 r-r6l 1200 r-re emelkedik.

Még pontosabb felvilagositdst adnak a sugarérzékenység valtozasarol
Dowdy és munkatirsainak vizsgélatai. 600 r dozis esetében kimutattdk, hogy
ha az oxigén tensiot 20 szazalékrél 5 szadzalékra csdkkentették, .ez a talélék
szamaban mintegy 40 szadzalékos emelkedést okoz. Még intenzivebb kilénb-
ségek mutatkoztak 800 r ddzis esetén, mikor 7 szdzalék oxygén tensio mellett
68—85 szazalék tulélést észleltek, mig 10 szazalék vagy ennél magasabb
oxygén tensio esetén tdlél6 nem volt, a dozis biztosan lethalisnak bizonyult.

A szoveti anyagcsere és ezzel egyutt a szoveti oxygén tensio csdkken-
tése magyardzza, hogy hypothermidban a sugéartlir6 képesség fokozodik.
Emellett sz6l az is, hogy oxygén belégzés a hypothermia védd hatdsat csok-
kenti (Storer és Hempelmann, Gray és munkatarsai). Kozolték azonban
egyéb szoveti hypoxiat okoz6 faktorok védd hatdsat is. llyen véd6 faktorok-
nak bizonyultak a vérzések és szoveti hypoxidhoz vezet§ érligatarak (Gray,
Sztanyik).

A sugartlir6 képesség novelését szovethypoxiat el6idéz6 pharmakologiai
hatasokkal is szamos szerz6 érte el. Igy natriumnitrit, (Herve és Bacq),
kalium cyanid (Betz és Frihlftig, Bonet-Maury és Patti, Bacq), szénmonoxyd
(Schreier, Bacq, Bonet-Maury és Patti) védd hatasat irtdk le. Ugyancsak védd
hatdsiak a methaemoglobin képzd mérgek, mint példaul p-aminopropiophenol
(Stower és Coon), vagy malonylnitrit (Bonet-Maury és Patti).

A szoveti oxygén tensio csokkentésével magyarazzak egyes szerz6k az
er6sen redukalé SH tartalmd aminosavak (methionin, cystin, cystein) és
mas SH tartalm0 anyagok védd hatasat is (Gray, Langendorff és munkatarsai).

A besugéarzds uténi id&szakban az oxygén szerepe megvaltozik és bizo-
nyos értelemben ellentétes irdnyl hatast lehet észlelni. A sugarsérilt allatok
oxygén fogyasztdsa novekszik, oxygén éhség lép fel (Lemberg és Fomenko).
Az oxygen szikséglet valtozasat lethalis sugéard6zis utdn Iljin mérte. Vizs-
galatai szerint az oxygén fogyasztds a besugarzds utani néhany Oradban
20—50 szazalékkal novekszik, majd a besugdarzast koévet§ 2 napig csokken.
Ezutdn rohamos emelkedés kovetkezik a 6—7. napig. Erés csokkenés az oxygén
fogyasztasban csak kdzvetlenll a haldl bedllta el6tt észlelhet6. Mole az alap-
anyagcserében sublethalis dézis utan ugyancsak kezdeti csdkkenés utani erés
emelkedést észlelt.

Rohan-Barondes és Levine gy tartjdk, hogy a sugarsériilés kovetkezté-
ben felszaporodd toxicus anyagok hypoxiat okoznak és ezért novekszik az
oxygén sziikséglet. Alatamasztja ezt az elgondolast az a megfigyelés is, hogy
a besugarzott allatok érzékenysége az oxygén mérgezéssel szemben csdkken
(Gilbert és munkatarsai).

A sugarzas utdni oxydacios folyamatok ellentétes lefolydsat és hatdsat
bizonyitja az a kisérletileg igazolt tény, hogy a besugarzas utani hypothermia
és anoxia a talélék szdméra és a tulélés idejére hatranyos befolydst mutat
(Kimeldorf és Newson, Patt).

A fenti kisérleti tapasztalatokon elindulva tébb szerzd j6 eredményt ért
el a sugarbetegség therapiajaban oxygén belélegeztetéssel (Allen és Moulder,
Lemberg és Fomenko).

Osszefoglalva tehat a szamos egybehangzé irodalmi adatot, elfogadhat-
juk, hogy a besugdarzas pillanataban fennallé alacsony oxygén tensio illetve
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oxygén hiadny a sugarsérilés biologiai kdvetkezményeit csdkkenti, véd6hatast
gyakorol. A besugarzas utan a szervezet oxygén szikséglete névekszik, ezzel
egyltt né a szovetek oxygén felhasznalasa.

Amennyiben feltételezzik, hogy az észlelt casein-véd6hatds és besugarzas
el6tt adott casein hatrdnyos hatdsa az oxydativ anyagcsere befolyasolasa Gtjan
jon létre, a szdveti oxygéntensio valtoztatasaval a casein véd6hatasaban is
valtozast kell kapnunk. Ha szdveti oxygén tensiot a besugarzds idépontjara
csOkkentjuk, a besugarzas el6tt adott casein hatrdnyos hatdsanak is megfelel
mértékld csokkenése varhaté, mig a besugarzas utdn adott casein védéhata-
sanak meg kell maradnia, esetleg a kétféle véd6hatdas szummacidja var-
hat6. A besugarzas utan csdkkentett oxygén tensiobol véd6hatds nem var-
hat6, esetleg a besugérzas utan adott casein véd8hatdsat ronthatja.

Mivel a casein, mint therapeuticum, hatasat fizioldgids hatarokon belul
fejti ki, nem latjuk célszeriinek, hogy ellensilyozdsara az oxygén tensiot
akar durva atmoszféra valtoztatassal, akar pharmakologiai Uton végezzik.
Ezért azt a fizioldégiasnak latsz6 utat valasztottuk, hogy a szOveti oxydaciot
a taplalék kaloria értékének minimalisra valé csOkkentésével igyekeztink
megoldani és ilyen taplalas mellett vizsgaltuk a casein therapia védé hatésat.

2. Methodika.

A Kkisérleteket az els§ kdzleményben leirt hibrid egértérzsén, ugyanolyan
Osszetétell allat csoportokon végeztuk. Azonosak voltak a besugéarzas adatai
ugyanazon kalodaban elhelyezve, 180 kV, 15 mA, 0,5 mm Cu sz(ir6, 50 cm
focus, 45 r/min. adatokkal.

A Kkisérletekben hasonléd csoportokat alkalmaztunk, tehat:

a) kontroll casein kezelés nélkul

b) casein kezelés besugarzds utan

c) casein kezelés besugarzés el6tt

d) casein kezelés besugéarzas el6tt és utan.

Az alaptakarmany ugyanaz volt, mint az el6z6 kisérletben.

Az allatok takarmanyanak 10 szazalékat substitudltuk caseinnal, a be-
sugarzas el6tt 7, a besugdrzas utan 21 napon at. Ezenkivil az els6 kisérlet-
sorozatokban a besugarzast megel6z6 3 napon at, a masodik sorozatban a
besugéarzédst kdvetd 3 napon at mind a négy csoport takarmanyanak 80 sza-
zalékat korpéval helyettesitettik, a takarmény kaldria értékének minima-
lisra csOkkentése céljabol.

Vizsgaltuk a talél allatok szaméat és a talélés iddtartamat.

3. Kisérletek.

Az els6 kisérletsorozatban 193 &llaton a besugarzas el6tt adott kaldria-
szegény takarmany befolyasat vizsgaltuk a casein véd6hatisra. (6. tdblazat).
Azt taldltuk, hogy a korpas takarmany dnmagaban nem valtoztatott az alla-
tok talélésén. Ugyancsak nem véaltozott a talélés az el6z8 kisérletekben ész-
lelt eredményekhez képest, ha a caseint a besugéarzas el6tt adtuk, a casein
ebben az esetben hatéastalan volt a talélék szamara. lIgen er6sen megndvekedett
azonban a tulélék szdma a besugarzas utadn adott casein hatdsara. Felt(in6
jelenség, hogy besugarzas el6tt és utan adott casein esetében is jelentls tul-
élést észleltink, korilbelil olyan mértékiit, mint az el6z8 kisérletekben a
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6. tablazat

300 r hatdsa 10% casein és besugarzas el6tt 80% korpa takarmany mellett.

Allatok . Taléls Elhullottak atlagos
szama Kezelés % talélési ideje (nap)
Korpa, casein kezelés nélkil
48 (kontroll) 16 14
48 Casein besug, utan 85 26
51 Casein besuag, el6tt 10 13
46 Casein beslg, el6tt és utan 43 17

csak besugarzas utan adott casein esetében. Az el6zetesen adott casein, tehat
ebben az esetben mar nem volt képes a besugarzas utani kezelés véd@hatasat

teljes mértékben gatolni. (4. abra).

4. &dbra. Az allatok tulélési gorbéje 300 r dozis és besugarzas el6tt adott 80% korpa
takarmany mellett.

5. abra. Az allatok tulélési gérbéje 300 r dozis, 80% korpa és besugarzas utani
10% casein takarmany mellett.

Feltind megnyulas észlelhetd a besugarzas utan adott, valamint a besu-
garzas el6tt és utan adott casein hatasara az atlagos tulélés idejében is (6.
tablazat). Az utdbbi csoportnal az elhullas Iényegében a 14 nap koéril indul
meg er6sebben, azutan is elhtz6dd, mig a besugdrzas utan caseinnal kezelt
allatoknal az elhullds csak a 22. napon indult meg.

A besugérzas utdn adott casein hatdsanak vizsgalatdt az el6z6héz ha-
sonld korilmények kozt més idészakban 107 allaton megismételtuk (7. tab-
lazat). A kisérlet eredménye hasonlé volt az el6z6h6z, ha valamivel kisebb
effektussal is. Egyetlen lényegbeli kilénbségnek az mondhatd, hogy ebben
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6. abra. Az allatok talélési gdrbéje 10% casein és besugarzas utan adott 80% korpa
takarmany mellett.

7. tablazat

300 r hatdsa 10% casein és 80% korpa takarmany mellett.

Allatok . Tulélé Elhullottak &tlagos
széma Kezelés % talélési ideje (nap)
35 Kezeletlen kontroll 34 14
34 Besugarzas el6tt 80% korpa 56 16
38 Besugarzas el6tt 80% korpa, be- 66 18

sugarzas utan 10% casein

8. tablazat.

300 r hatdsa 10% casein és besugarzas utan 3 napig 80% korpa takarméany mellett.

o O S
110 Krglrlr;a, casein kezelés nélkil (kont- 25 15
111 Casein besugdarzas utan 55 19
46 Casein besugarzas el6tt 36 10
56 Casein besugéarzas el6tt és utan 27 9
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az esetben maga a besugarzas el6tt adott korpa takarmany is elég jelent6s
véddhatast mutatott, amit a besugarzds utan adott casein kezelés még foko-
zott. (5. abra).

A kovetkez6 kisérletsorozatban hasonld korilmények kozt 423 allaton
a besugarzas utani kaloriaszegény takarmany hatasat vizsgaltuk a casein
véd6hatdsara (8. tablazat). A kisérletek eredménye azt mutatja, hogy a be-
sugarzas utan adott kalOriaszegény takarmany a casein véd&hatasat (sem
pozitiv, sem negativ irdnyban nem befolyasolta. Az elhullasok szama és lteme
teljesen hasonl6 képet mutat, mint az el6z6 kozleményben leirt caseinos
kisérletekben (6. abra).

4. Discussio.

A kisérletek célja annak a feltevésnek bizonyitdsa volt, hogy a casein
védbhatds a specifikus dindmias hatdshoz van kotve. Ez a feltevés magyaréz-
hatja a besugéarzds el6tt adott casein hétrdnyos, valamint a besugérzas utani
casein kezelés véddhatisat egyarant.

A besugarzas el6tt alkalmazott korpas takarmany &nmagaban kismér-
tékben véd6hatadsinak bizonyult: a masodik kisérletsorban kifejezetten jobb
talélést eredményezett, mint a kezeletlen kontroll csoport talélése. Az elsé
kisérletsorban nem allitottunk be kezeletlen kontrollt, de a korpa-takarmany-
nyal kezelt allatok talélése hasonlé volt az el6z6 kisérletek normal kontroli-
jainak atlagos taléléséhez, egyszer sem észleltiink azonban kiugréan magas
elhullast, ami az el6z6 kisérletek normal kontrolijainal idénként észlelhetd
volt (L I. k6zleményben az érzékenység vizsgalatok szorasat!). A korpas takar-
mény ©nmagaban val6 véd6hatdsa tehat igen kisméretli volt és nem lehet
biztosan bekovetkezének tekinteni. Ez az eredmény varhaté volt, hiszen a
takarmany kaloria értékének 3 napon at valé csdkkentése az oxydacids folya-
matokban oly minimalis eltérést okozhat csupan, ami a szokéasos hypoxias
modszerekhez képest elenyész6en csekély.

Annal figyelemreméltébb az a kifejezett és er6teljes hatds, amit az
oxydativ folyamatoknak ez a minimalis gatlasa a casein véd6hatasara gya-
korolt. A besugdarzas el6tt adagolt casein a tulél6k szamara az el6z6 kisérle-
tekben csak kisméreti hatrAnyos hatdst mutatott ugyan, a korpa takarmany
esetében azonban ez a hatas egyetlen esetben sem volt észlelhet6. Még lénye-
gesebb az a megfigyelés, hogy a sugarzas el6tt adott casein legjellemz6bb és
legallanddbb hatranyos befolyasanak a besugarzas utani casein véd6hatas meg-
gatlasat észleltiik. Ezt a gatlo hatast a besugarzas el6tt adott korpa-takarmany
csaknem teljesen megsziintette, a besugarzas el6tti casein kezelés korpa ta-
karmannyal egyidejlileg alkalmazva a besugarzds utdni casein véd6hatast
nem tudta toébbé teljes egészében gatolni. Ez az eredmény igazolni latszik
eredeti feltevésiinket, amely szerint a casein hatranyos hatdsanak oka a spe-
cifikus dinamias hatds Gtjdn az oxygén tensio emelése, amit az alacsony
kaldériaju taplalas megfelel6en ellenstlyozni képes.

Ugyancsak alatamasztja feltevésiinket az is, hogy a besugarzas el6tt adott
korpas takarmany a besugarzas utani casein véd6hatasat maximalisra fokozta.
Ez a jelenség is a besugarzas idején fennéallott alacsony oxygén tensio és
a besugérzéas utdn, a toxicosis és restituciés folyamatok idején fokoz6d6é anyag-
csere véd6hatdsaval magyardzhaté. Ami a casein véd&hatas fokozd6dasanak
mechanizmusat illeti, az eredmény magyarazhaté6 azzal, hogy a besugarzas
el6tti oxyativ folyamatok csdkkentése és a besugarzas utani szakaszban fenn-
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tartott fokozott anyagcsere védéhatdsa synergetikusan summalédik. Ez az
eredmény azonban a gyakorlati felhasznélads szempontjabél is figyelemre mélté
lehet. A korpa és casein egylttes alkalmazdsa a vizsgélt korlilmények kozt
az eredetileg észlelt 70—95 szazalékos lethalitdst 15—30 szé&zalékra szallitotta
le. llyen nagymérték( védéhatast az irodalomban eddig csak a besugarzas
elétt kdzvetlenil, tobbnyire énmagukban is veszélyes adagban adott toxicus
természetli anyagok alkalmazasaval irtak le. A kaldériaszegény étrend és
a casein alkalmazasa fiziologias hatarok kozt oldhaté meg és alkalmazasuk
nincsen a sugarsérulés idépontjdnak el6zetes ismeretéhez kotve. Nyugodtan
allithatjuk tehat, hogy az alkalmazott eljards els6 izben nyujt kilatast olyan
nagyfokl véddéhatas biztositasara, amely fiziolégias kdérilmények kdzti profi-
laxist (kaldria-szegény étrend) és fiziolégias therapias eljarast (fehérje-ihe-
rapia) tenne lehet6vé.

Az a korilmény, hogy a besugarzds utdn adott korpa takarmany nem
befolyasolta a casein véd6hatadsat, azzal magyardzhatdé, hogy az ilyen maédon
minimalisan géatolt anyagcsere nem volt képes megakadalyozni a hosszabban
és eléggé nagy mennyiségben adott casein specificus dindmiéds hatdsat. Be-
sugarzas utan adott korpas takarmannyal végzett kisérlet tehat nem alkalmas
a casein véd6hatas mechanizmusdnak magyaréazatara.

Meg kell még jegyezniink, hogy a korpas takarmany vél6hatdsa méas uton
is elképzelhetd volna. A korpa etetése nem pusztadn kaloria csokkenést jelent,
hanem egyes tapanyagok, f6leg a B vitamin komplexum ndvekedését is. Ezért
a hatasmechanizmus szempontjabol bizonyitéva ez a kisérlet akkor valik, ha
sikeril eredményeit az oxydativ folyamatok mas modon valé csokkentésével
a kovetkezd kisérletsorozatban reprodukélni.

5. Osszefoglalas.

A Kkisérletek eredményeit 0Osszefoglalva a kovetkez6 megallapitasokat
tehetjik:

1. A besugéarzas el6tt adott alacsony kaloria értékl takarmany a casein
hatadsat befolyasolta.

2. A besugarzas el6tt adott casein hatranyos hatdsat Kkikiszobolte, ami
a casein adagolasanak oxydativ Gton vald hatdsat latszik bizonyitani.

3. A besugarzads utan adott casein véd6hatasat maximalisra fokozta, ami
a besugarzas el6tti csokkent oxygén tensio és a besugarzds utani fokozott
anyagcsere véd@hatdsanak synergizmusaval magyarazhatd.

4. A fenti synergizmus kihasznalasaval, annak gyakorlati kidolgozasa
esetén, magas fok( profilaktikus és therapids véd6hatas remélhetd.
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nodnoAKOBHUK m/ca. d-p 1J. Peiuo<pCKU :
3ALUHTHOE fIEMCTBHE EEJIKOB nPH OCTPOPI JiyUEBOH EOJIE3HH
CooQuieHHe 2-oe.
KoMOHHaiXHa  MajlOKajIOpHKHOrO kOpMa C K33eHHOM

Pe3yjibTaTbi Hccjie/tOBaHHH cjieflyrouiHe :

1. MajTOKajiopaflHoc KopimieHiie po 0dJiygeHHH bjihhct na aefiCTBae Ka3eHHa.

2. MajioKajiopiiOHoe KopMlieHHe jiHKBiiAHpoBajro HeRjiaronpHHTHoe bjinhhhe Ka3enHa po
odjiygeHHH gm yKa3biBaeT Ha M6xaHH3M geftcTBHH Ka3eiiHOBoro KopMlieHHH okhcjih-
TAIbHIM nyieM.

3. JlajioKajiopHHHoe KopMlJieHHe yBejiHMHBajio aaimuHoe tteftcTBHe Ka3enHa PO Maxcu-
MyMa HTO OO’HCHHeTCH B 3aiUHTHOM AeUCTBHH CHHeprii3MOM yMeHbllleHHOroO KHCJIO-
po/iHoro aaBlJieHHH PO oBjiygeHHH h yBejingeHneM o6MeHa nocjie o06JiygeHHH.

4. Ecjih Hciiojib3yeT3H BbimeyKa3aHHbifi cHHepni3M h npopadoTaeTCH npaKTmecKoe
CTopoHa Bonpoca ojKugaeTCH BbicoKoe npocj)HJiaKTHge3Koe h TepaneBTimecKoe 3amnT-
Hoe geficTBue.

Dr. P. Resofszki, Oberstl. d. San. in Rés.

UBER DIE SCHUTZWIRKUING DER PROTEINE BEI AKUTER
STRAHLENERKRANKUNG

Il. Mitteilung. Die Kombination kalorienarmer Fiitterung mit Caseinverabreichung

Zusammenfassung: 1. Die Verabreichung kalorienarmer Erndhrung vor der
Bestrahlung ibte einen Einfluss auf die Caseinwirkung aus.

2. Die schadliche Wirkung der vor der Bestrahlung erfolgenden Caseinfiltterung
wurde ausgesdhaltet, was die Annahme der oxydativen Wirkungsweise des Caseins
zu beweisen scheint.

3. Die Schutzwirkung der nach der Bestrahlung erfolgenden Caseinverabreichung
wurde maximal gesteigert, was durch den Synergismus zwischen der vor der Be-
strahlung erniedrigten Sauerstoffspannung und der Schutzwirkung der nach Be-
strahlung eintretenden Grundumsatzsteigerung erklart werden kann,

4. Durch die Ausnitzung des erwahnten Synergismus, durch dessen praktische
Anwendung, kann mit der Erzielung bedeutender prophylaktischer und therapeu-
tischer Schutzwirkung gerechnet werden.
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