
b) Die V erabreichung einer 10%-igen Caseimmischung w ar vorteilhafter, als die 
einer 50%-igen.

c) Die vor der B estrahlung erfolgte Caseinfütterung beeinflusste die Uber
lebenszeit nicht, bzw. bew irk te sie bei vereinzelten. F ällen  eine V erkürzung der 
Lebensdauer.

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

e) Es k ann  verm utet werden, dass das nach der B estrahlung verabreichte Casein 
an  der nach der S trahlenschädigung erfolgenden Eiw eissresynthese Teil nimmt.

f) Es kann  m it W ahrscheinlichkeit angenom m en werden, dass das Casein durch 
seine spezifisch-dynam ische W irkung, durch die S teigerung der Gewebsoxydation 
seine W irksam keit en tfaltet. D utch diese A nnahm e kann einerseits die schädliche 
W irkung der vor der B estrahlung erfolgenden C aseinverabreichung, andererseits 
ih re the rapeu tische . W irksam keit nach der B estrahlung erk lä rt w erden. Zur end
gültigen K lärung dieser Frage sind w eitere U ntersuchungen notwendig.

Fehérje védőhatás akut sugárbetegségben

II. közlemény

Alacsony energiaértékű takarmány és casein etetés kombinációja 

Irta: Resofszki Pál dr. t. orvosalezredes

Az előző kísérletsorozatban a casein védő hatását észleltük, ha a caseint 
10 százalék mennyiségben a besugárzás u tán  adagoltuk. A besugárzás után 
adott casein nem m utatott védő hatást, sőt az esetek egyrészében a túlélést 
rontotta. Ez a körülm ény azt a feltevést tette lehetővé, hogy a casein, m int 
fehérje, a spec. din. hatás révén a szöveti oxygén tensiot növeli és hatását 
ezen az úton fejti ki. A szöveti oxygén tensio szerepe a sugársérülésben ma 
m ár meglehetősen tisztázott. A következő kísérletsorozatban tehát a szöveti 
oxydáció befolyásolása m ellett vizsgáljuk a casein therápia védő hatását. 
Ennek célja a fenti feltevés igazolása vagy elvetése kísérleti úton.

1. Irodalmi áttekintés és munkahypothezis.

A sugársérülés következtében felépő kóros elváltozások csak kisebb m ér
tékben függenek a direkt sugárhatástól, vagyis a sejteket ért közvetlen ioni
záló sugár találattól. Ma a szerzők nagyobb része az indirekt sugárhatásban 
látja sugársérülés pathofiziológiai elváltozásának fő faktorát (Gray, Schreier). 
A z indirekt sugárhatás lényege abban áll, hogy az ionizáló sugarak a szerve
zetben oldóanyagként szereplő vízben peroxyd képződést hoznak létre. 
A kóros elváltozások m értéke a képződött peroxyd mennyiségői függ. Ilyen 
módon természetesen nem közömbös, hogy a besugárzás időpontjában a per
oxyd képzéshez szükséges oxygén milyen mennyiségben van jelen.

A hypoxia védőhatását először Evans és Lacassagne m utatták ki 1942-ben. 
Azóta számos szerző erősítette meg, hogy besugárzás alatti oxygén tensióval 
arányosan növekszik a sugárérzékenység (Storer és Hempelmann, Gray és 
munkatársai, Steam er  és m unkatársai). Magassági kam rában végzett kísér
letekben Rambach és m unkatársai azt találták, hogy 25 000 láb magasságban
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végzett besugárzás esetében 800 r  hatása egyezik norm ál légköri viszonyokon 
adott 600 r  hatásával. Bennett és m unkatársai kim utatták, hogy patkányokon 
oxygén hiányában végzett besugárzás esetében a sugártűrő képesség növek
szik, a DL 50 eredeti 600 r-ről 1200 r-re  emelkedik.

Még pontosabb felvilágosítást adnak a sugárérzékenység változásáról 
Dowdy és m unkatársainak vizsgálatai. 600 r  dózis esetében kim utatták, hogy 
ha az oxigén tensiót 20 százalékról 5 százalékra csökkentették, .ez a túlélők 
számában mintegy 40 százalékos emelkedést okoz. Még intenzívebb különb
ségek m utatkoztak 800 r  dózis esetén, mikor 7 százalék oxygén tensio mellett 
68—85 százalék túlélést észleltek, míg 10 százalék vagy ennél magasabb 
oxygén tensio esetén túlélő nem volt, a dózis biztosan lethalisnak bizonyult.

A szöveti anyagcsere és ezzel együtt a szöveti oxygén tensio csökken
tése magyarázza, hogy hypotherm iában a sugártűrő képesség fokozódik. 
Emellett szól az is, hogy oxygén belégzés a hypotherm ia védő hatását csök
kenti (Storer és Hempelmann, Gray és munkatársai). Közölték azonban 
egyéb szöveti hypoxiát okozó faktorok védő hatását is. Ilyen védő faktorok
nak bizonyultak a vérzések és szöveti hypoxiához vezető érliga tú rák  (Gray, 
Sztanyik).

A  sugártűrő képesség növelését szövethypoxiát előidéző pharmakologiai 
hatásokkal is számos szerző érte el. Így natrium nitrit, (Herve és Bacq), 
kalium  cyanid (Betz és Frühlftig, Bonet-M aury és Patti, Bacq), szénmonoxyd 
(Schreier, Bacq, Bonet-M aury és Patti) védő hatását írták  le. Ugyancsak védő 
hatásúak a methaemoglobin képző mérgek, m int például p-aminopropiophenol 
(Stower és Coon), vagy m alonylnitrit (Bonet-M aury és Patti).

A szöveti oxygén tensio csökkentésével magyarázzák egyes szerzők az 
erősen redukáló SH tartalm ú aminosavak (methionin, cystin, cystein) és 
más SH tartalm ú anyagok védő hatását is (Gray, Langendorff és m unkatársai).

A besugárzás utáni időszakban az oxygén szerepe megváltozik és bizo
nyos értelemben ellentétes irányú hatást lehet észlelni. A sugársérült állatok 
oxygén fogyasztása növekszik, oxygén éhség lép fel (Lemberg és Fomenko). 
Az oxygén szükséglet változását lethalis sugárdózis után Iljin  mérte. Vizs
gálatai szerint az oxygén fogyasztás a besugárzás utáni néhány órában 
20—50 százalékkal növekszik, majd a besugárzást követő 2 napig csökken. 
Ezután rohamos emelkedés következik a 6—7. napig. Erős csökkenés az oxygén 
fogyasztásban csak közvetlenül a halál beállta előtt észlelhető. Mole az alap
anyagcserében sublethalis dózis után ugyancsak kezdeti csökkenés utáni erős 
emelkedést észlelt.

Rohan-Barondes és Levine úgy tartják , hogy a sugársérülés következté
ben felszaporodó toxicus anyagok hypoxiát okoznak és ezért növekszik az 
oxygén szükséglet. Alátámasztja ezt az elgondolást az a megfigyelés is, hogy 
a besugárzott állatok érzékenysége az oxygén mérgezéssel szemben csökken 
(Gilbert és m unkatársai).

A sugárzás utáni oxydációs folyamatok ellentétes lefolyását és hatását 
bizonyítja az a kísérletileg igazolt tény, hogy a besugárzás utáni hypotherm ia 
és anoxia a túlélők számára és a túlélés idejére hátrányos befolyást m utat 
(Kimeldorf és Newson, Patt).

A  fenti kísérleti tapasztalatokon elindulva több szerző jó eredm ényt ért 
el a sugarbetegség therápiájában oxygén belélegeztetéssel (Allen  és Moulder, 
Lemberg és Fomenko).

Összefoglalva tehát a számos egybehangzó irodalmi adatot, elfogadhat
juk, hogy a besugárzás pillanatában fennálló alacsony oxygén tensio illetve
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oxygén hiány a sugársérülés biológiai következményeit csökkenti, védőhatást 
gyakorol. A besugárzás után a szervezet oxygén szükséglete növekszik, ezzel 
együtt nő a szövetek oxygén felhasználása.

Amennyiben feltételezzük, hogy az észlelt casein-védőhatás és besugárzás 
előtt adott casein hátrányos hatása az oxydativ anyagcsere befolyásolása ú tján  
jön létre, a szöveti oxygéntensio változtatásával a casein védőhatásában is 
változást kell kapnunk. Ha szöveti oxygén tensiot a besugárzás időpontjára 
csökkentjük, a besugárzás előtt adott casein hátrányos hatásának is megfelelő 
m értékű csökkenése várható, míg a besugárzás után adott casein védőhatá
sának meg kell maradnia, esetleg a kétféle védőhatás szummációja vár
ható. A besugárzás u tán  csökkentett oxygén tensióból védőhatás nem vár
ható, esetleg a besugárzás u tán  adott casein védőhatását ronthatja.

Mivel a casein, m int therapeuticum, hatását fiziológiás határokon belül 
fejti ki, nem látjuk  célszerűnek, hogy ellensúlyozására az oxygén tensiot 
akár durva atmoszféra változtatással, akár pharmakologiai úton végezzük. 
Ezért azt a fiziológiásnak látszó u ta t választottuk, hogy a szöveti oxydációt 
a táplálék kalória értékének minimálisra való csökkentésével igyekeztünk 
megoldani és ilyen táplálás m ellett vizsgáltuk a casein therapia védő hatását.

2. Methodika.

A kísérleteket az első közleményben leírt hibrid egértörzsön, ugyanolyan 
összetételű állat csoportokon végeztük. Azonosak voltak a besugárzás adatai 
ugyanazon kalodában elhelyezve, 180 kV, 15 mA, 0,5 mm Cu szűrő, 50 cm 
focus, 45 r/min. adatokkal.

A kísérletekben hasonló csoportokat alkalmaztunk, tehát:
a) kontroll casein kezelés nélkül
b) casein kezelés besugárzás után
c) casein kezelés besugárzás előtt
d) casein kezelés besugárzás előtt és után.
Az alaptakarm ány ugyanaz volt, m int az előző kísérletben.
Az állatok takarm ányának 10 százalékát substituáltuk caseinnal, a be

sugárzás előtt 7, a besugárzás u tán 21 napon át. Ezenkívül az első kísérlet
sorozatokban a besugárzást megelőző 3 napon át, a második sorozatban a 
besugárzást követő 3 napon á t mind a négy csoport takarm ányának 80 szá
zalékát korpával helyettesítettük, a takarm ány kalória értékének m inimá
lisra csökkentése céljából.

Vizsgáltuk a túlélő állatok számát és a túlélés időtartam át.

3. Kísérletek.

Az első kísérletsorozatban 193 állaton a besugárzás előtt adott kalória
szegény takarmány befolyását vizsgáltuk a casein védőhatásra. (6. táblázat). 
Azt találtuk, hogy a korpás takarm ány önmagában nem változtatott az álla
tok túlélésén. Ugyancsak nem változott a túlélés az előző kísérletekben ész
lelt eredményekhez képest, ha a caseint a besugárzás előtt adtuk, a casein 
ebben az esetben hatástalan volt a túlélők számára. Igen erősen megnövekedett 
azonban a túlélők száma a besugárzás után adott casein hatására. Feltűnő 
jelenség, hogy besugárzás előtt és után adott casein esetében is jelentős túl
élést észleltünk, körülbelül olyan m értékűt, m int az előző kísérletekben a
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6. táblázat
300 r hatása 10% casein és besugárzás előtt 80% korpa takarmány mellett.

Állatok
száma Kezelés Túlélő

%
E lhullo ttak  átlagos 
túlélési ideje (nap)

48 Korpa, casein kezelés nélkül 
(kontroll) 16 14

48 Casein besúg, u tán 85 26

51 Casein besúg, előtt 10 13

46 Casein besúg, elő tt és u tán 43 17

csak besugárzás után adott casein esetében. Az előzetesen adott casein, tehát 
ebben az esetben m ár nem  volt képes a besugárzás utáni kezelés védőhatását 
teljes m értékben gátolni. (4. ábra).

4. ábra. Az állatok túlélési görbéje 300 r dózis és besugárzás előtt adott 80% korpa
takarm ány m ellett.

5. ábra. A z  állatok túlélési görbéje 300 r dózis, 80% korpa és besugárzás utáni 
10% casein takarm ány m ellett.

Feltűnő megnyúlás észlelhető a besugárzás után adott, valamint a besu
gárzás előtt és után adott casein hatására az átlagos túlélés idejében is (6. 
táblázat). Az utóbbi csoportnál az elhullás lényegében a 14 nap körül indul 
meg erősebben, azután is elhúzódó, míg a besugárzás u tán caseinnal kezelt 
állatoknál az elhullás csak a 22. napon indult meg.

A besugárzás u tán  adott casein hatásának vizsgálatát az előzőhöz ha
sonló körülmények közt más időszakban 107 állaton megismételtük (7. táb
lázat). A kísérlet eredménye hasonló volt az előzőhöz, ha valamivel kisebb 
effektussal is. Egyetlen lényegbeli különbségnek az mondható, hogy ebben
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6. ábra. A z  állatok túlélési görbéje 10% casein és besugárzás után adott 80% korpa
takarm ány m ellett.

7. táblázat

300 r  h a tá sa  10% casein  és 80% k o rp a  ta k a rm á n y  m ellett.

Á llatok
száma Kezelés Túlélő

%
E lhullo ttak  átlagos 
túlélési ideje (nap)

35 Kezeletlen kontroll 34 14

34 Besugárzás elő tt 80% korpa 56 16

38 Besugárzás elő tt 80% korpa, be
sugárzás u tán  10% casein 66 18

8. táblázat.

300 r  h a tá sa  10% casein  és besugárzás u tán  3 nap ig  80% k o rp a  tak a rm á n y  m ellett.

Állatok
száma Kezelés Túlélő

%
E lhullottak átlagos 
túlélési ideje (nap)

110 K orpa, casein kezelés nélkül (kont
roll) 25 15

111 Casein besugárzás u tán 55 19

46 Casein besugárzás előtt 36 10

56 Casein besugárzás e lő tt és u tán 27 9
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az esetben maga a besugárzás előtt adott korpa takarm ány is elég jelentős 
védőhatást m utatott, am it a besugárzás u tán adott casein kezelés még foko
zott. (5. ábra).

A következő kísérletsorozatban hasonló körülmények közt 423 állaton 
a besugárzás utáni kalóriaszegény takarmány hatását vizsgáltuk a casein 
védőhatására (8. táblázat). A kísérletek eredménye azt m utatja, hogy a be
sugárzás után adott kalóriaszegény takarmány a casein védőhatását (sem 
pozitív, sem negatív irányban nem  befolyásolta. Az elhullások száma és ütem e 
teljesen hasonló képet m utat, m int az előző közleményben leírt caseinos 
kísérletekben (6. ábra).

4. Discussio.

A  kísérletek célja annak a feltevésnek bizonyítása volt, hogy a casein 
védőhatás a specifikus dinámiás hatáshoz van kötve. Ez a feltevés magyaráz
hatja a besugárzás előtt adott casein hátrányos, valam int a besugárzás utáni 
casein kezelés védőhatását egyaránt.

A besugárzás előtt alkalm azott korpás takarm ány önmagában kism ér
tékben védőhatásúnak bizonyult: a második kísérletsorban kifejezetten jobb 
túlélést eredményezett, m int a kezeletlen kontroll csoport túlélése. Az első 
kísérletsorban nem állítottunk be kezeletlen kontrollt, de a korpa-takarm ány- 
nyal kezelt állatok túlélése hasonló volt az előző kísérletek normál kontroli
jainak átlagos túléléséhez, egyszer sem észleltünk azonban kiugróan magas 
elhullást, ami az előző kísérletek normál kontrolijainál időnként észlelhető 
volt (1. I. közleményben az érzékenység vizsgálatok szórását!). A korpás takar
m ány önmagában való védőhatása tehát igen kism éretű volt és nem lehet 
biztosan bekövetkezőnek tekinteni. Ez az eredm ény várható volt, hiszen a 
takarm ány kalória értékének 3 napon át való csökkentése az oxydációs folya
m atokban oly minimális eltérést okozhat csupán, ami a szokásos hypoxiás 
módszerekhez képest elenyészően csekély.

Annál figyelemreméltóbb az a kifejezett és erőteljes hatás, am it az 
oxydativ folyamatoknak ez a minimális gátlása a casein védőhatására gya
korolt. A besugárzás előtt adagolt casein a túlélők számára az előző kísérle
tekben csak kism éretű hátrányos hatást m utatott ugyan, a korpa takarm ány 
esetében azonban ez a hatás egyetlen esetben sem volt észlelhető. Még lénye
gesebb az a megfigyelés, hogy a sugárzás előtt adott casein legjellemzőbb és 
legállandóbb hátrányos befolyásának a besugárzás utáni casein védőhatás meg- 
gátlását észleltük. Ezt a gátló hatást a besugárzás előtt adott korpa-takarm ány 
csaknem teljesen megszüntette, a besugárzás előtti casein kezelés korpa ta
karmánnyal egyidejűleg alkalmazva a besugárzás utáni casein védőhatást 
nem  tudta többé teljes egészében gátolni. Ez az eredmény igazolni látszik 
eredeti feltevésünket, amely szerint a casein hátrányos hatásának oka a spe
cifikus dinámiás hatás útján az oxygén tensio emelése, amit az alacsony 
kalóriájú táplálás megfelelően ellensúlyozni képes.

Ugyancsak alátám asztja feltevésünket az is, hogy a besugárzás előtt adott 
korpás takarmány a besugárzás utáni casein védőhatását maximálisra fokozta. 
Ez a jelenség is a besugárzás idején fennállott alacsony oxygén tensio és 
a besugárzás után, a toxicosis és restituciós folyamatok idején fokozódó anyag
csere védőhatásával magyarázható. Ami a casein védőhatás fokozódásának 
mechanizmusát illeti, az eredmény magyarázható azzal, hogy a besugárzás 
előtti oxyatív folyam atok csökkentése és a besugárzás utáni szakaszban fenn
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ta r to tt  fo k o zo tt  anyagcsere  védőha tása  sy n e rg e tik u sa n  su m m á ló d ik . Ez az 
eredmény azonban a gyakorlati felhasználás szempontjából is figyelemre méltó 
lehet. A korpa és casein együttes alkalmazása a vizsgált körülmények közt 
az eredetileg észlelt 70—95 százalékos lethalitást 15—30 százalékra szállította 
le. I ly e n  n a g y m é r té k ű  vé d ő h a tá s t az iroda lom ban  edd ig  csak a besugárzás  
e lő tt k ö zv e tle n ü l, tö b b n y ire  ö n m a g u kb a n  is ve szé ly e s  adagban a d o tt to x icu s  
te rm é sze tű  a n ya g o k  a lka lm a zá sá va l ír tá k  le. A kalóriaszegény étrend és 
a casein alkalmazása fiziológiás határok közt oldható m eg és alkalmazásuk 
nincsen a sugársérülés időpontjának előzetes ismeretéhez kötve. Nyugodtan 
állíthatjuk tehát, hogy az alkalmazott eljárás első ízben nyújt kilátást olyan  
n a g y fo k ú  véd ő h a tá s b iztosítására , a m e ly  fiz io lóg iá s k ö r ü lm é n y e k  k ö z ti  p ro fi
la x is t (ka ló r ia -szeg é n y  é tren d ) és fiz io lóg iás th erá p iá s e ljá rá st ( fe h é r je -ih e -  
rápia) te n n e  lehe tővé .

Az a körülmény, hogy a besugárzás u tán adott korpa takarm ány nem 
befolyásolta a casein védőhatását, azzal magyarázható, hogy az ilyen módon 
minimálisan gátolt anyagcsere nem volt képes megakadályozni a hosszabban 
és eléggé nagy mennyiségben adott casein specificus dinámiás hatását. Be
sugárzás után adott korpás takarm ánnyal végzett kísérlet tehát nem alkalmas 
a casein védőhatás mechanizmusának m agyarázatára.

Meg kell még jegyeznünk, hogy a korpás takarm ány vélőhatása más úton 
is elképzelhető volna. A korpa etetése nem pusztán kalória csökkenést jelent, 
hanem egyes tápanyagok, főleg a B vitam in komplexum növekedését is. Ezért 
a hatásmechanizmus szempontjából bizonyítóvá ez a kísérlet akkor válik, ha 
sikerül eredményeit az oxydativ folyamatok más módon való csökkentésével 
a következő kísérletsorozatban reprodukálni.

5. Ö sszefoglalás.

A kísérletek eredm ényeit összefoglalva a következő megállapításokat 
tehetjük:

1. A besugárzás előtt adott alacsony kalória értékű takarm ány a casein 
hatását befolyásolta.

2. A besugárzás előtt adott casein hátrányos hatását kiküszöbölte, ami 
a casein adagolásának oxydativ úton való hatását látszik bizonyítani.

3. A besugárzás u tán adott casein védőhatását m axim álisra fokozta, ami 
a besugárzás előtti csökkent oxygén tensio és a besugárzás utáni fokozott 
anyagcsere védőhatásának synergizmusával magyarázható.

4. A fenti synergizmus kihasználásával, annak gyakorlati kidolgozása 
esetén, magas fokú profilaktikus és therápiás védőhatás remélhető.
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nodnoAKOBHUK m/ca. d-p ÍJ. Peiuo<pCKU :
3ALUHTHOE flEMCTBHE EEJIKOB nP H  OCTPOPI JiyUEBOH EOJIE3HH

CooÖuieHHe 2-oe.
KoMÖHHaiXHa MajIOKajIOpHKHOrO kOpMa C K33eHHOM.

Pe3yjibTaTbi Hccjie/tOBaHHH cjieflyrouiHe :
1. MajTOKajiopaflHoc KopimieHiie po oöJiyqeHHH bjihhct na aefiCTBae Ka3eHHa.
2. MajioKajiopiiÖHoe KopMJieHHe jiHKBiiÄHpoBajro HeßjiaronpHHTHoe bjihhhhc Ka3enHa po 

oöjiyqeHHH qm yKa3biBaeT Ha M6xaHH3M geftcTBHH Ka3eiiHOBoro KopMJieHHH ok h cjih - 
TGJIbHblM nyieM.

3. J l a j i o K a j i o p H H H o e  K o p M JieH H e y B ej iH M H Baj io  a a i m u H o e  tt e f tc T B H e  K a 3 e n H a  po M a x c u -  
M yM a HTO OŐ’HCHHeTCH B 3aiUHTHOM ÄeÜCTBHH CHHeprií3M OM  yM eH bll leH H O rO  KHCJIO- 
p o / i H o r o  aa B J ieH H H  po o ß j i y q e H H H  h  y B e j i n q e H n e M  o ö M e H a  n o c j i e  o ö J iy q eH H H .

4. Ecjih Hciiojib3yeT3H BbimeyKa3aHHbifi cHHepni3M h npopaöoTaeTCH npaKTmecKoe 
CTopoHa Bonpoca ojKugaeTCH BbicoKoe npocj)HJiaKTHqe3Koe h TepaneBTimecKoe 3am nT- 
Hoe geficTBue.

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

UBER DIE SCHUTZWIRKUiNG DER PROTEINE BEI AKUTER 
STRAHLENERKRANKUNG

II. M itteilung. Die K om bination kalorienarmer Fütterung m it Caseinverabreichung

Zusamm enfassung: 1. Die V erabreichung kalorienarm er E rnährung vor der
B estrahlung übte einen Einfluss auf die Caseinw irkung aus.

2. Die schädliche W irkung der vor der B estrahlung erfolgenden C aseinfütterung 
w urde ausgesöhaltet, w as die A nnahm e der oxydativen W irkungsweise des Caseins 
zu bew eisen scheint.

3. Die Schutzw irkung der nach der B estrahlung erfolgenden Caseinverabreichung 
w urde m axim al gesteigert, w as durch den  Synergism us zwischen der vor der Be
strah lung  erniedrigten Sauerstoffspannung und der Schutzw irkung der nach Be
strah lung  ein tretenden G rundum satzsteigerung e rk lä rt w erden kann ,

4. Durch die A usnützung des erw ähn ten  Synergismus, durch dessen praktische 
A nw endung, kann  m it der Erzielung bedeutender prophylaktischer und therapeu
tischer Schutzw irkung gerechnet werden.
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