KISERLETES k6zlemények

Immunolégiai modszerek a véralvadas kutatasaban.
|.Vizsgé|atok az immunantithrombinnal

irta: Fiam Béla dr. orvosalezredes, az orvostudomanyok kandidatusa,
Horvath Endre dr., Tanka Dezs6 dr. és Magyari Joézsef dr. orvosszazados.

A véralvadasi tényez8k antigénként valé megjelenése, illetéleg alkalmazasa
csak az utobbi években szerepel az irodalomban. Hektéén és Welker (1923),
Kyes és Porter (1931) és masoknak az 1930-as években végzett vizsgalatai utan
csaknem husz év telt el, mig Pinninger és Prunty (1946) felhasznalja az anti-
fibrinogent az afibrinogenaemia vizsgalatara, Keszty(is és munkatérsai (1950)
az antigén tulajdonsagok tisztazasara, Gitlin és Borges (1953) mennyiségi meg-
hatarozasokra, majd UGjabban Seligmann és munkatarsai (1957), illetéleg Vaz-
quez (1956) a vérlemezkék felliletére adsorbealt fibrinogen kimutatasara és
histofluorescentids vizsgalatokra.

1957-ben szamol be Richards és Spaet az AHG-vel, Lewis és Didisheim a
PTC-vel és convertinnel, Hallick és Seegers a prothrombinnal végzett immuni-
zalasi kisérleteikrdl. Alexander (1958) az immunsavét a prothrombin-convertin
elkulénitésre hasznalja fel, Barnhardt és Anderson (1960) fluoresceinisothiocya-
nattal jelezve a majbeli képz6dést tanulmanyozta. Gauch és Raichs (1958) a
haemophiliasok polytransfusiés alvadaszavarat az el6bbi csoportba tartozé im-
munantitest-keletkezéssel magyarazta.

A thrombin vonatkozasaban elséként Jurgens és Stauder 1948-as kozlését
emlitjuk, akik nyulakon thrombinnal nem tudtak sensibilizalast Iétrehozni.
Hasonl6 megallapitasra jutottunk mi is 1949-ben a hazai el6allitdsu thrombin-
készitmény, a ,,Thrombofort” vizsgélatakor. Mar akkor felhivta a figyelmet
Kovacs, hogy ismételt thrombin-adds utan a marhasavoval reinjicidlt allatai
talérzékennyé valtak.

Az 1958-ban ROméban tartott VII. Nemzetkdzi Transfusiés és a Bécsben
tartott IV. Nemzetkozi Biochemiai kongresszuson Nicola és munkatdi‘sai, va-
lamint Seegers és munkatdi’sai beszamoltak arrol, hogy nyulakon, illetéleg ku-
tydkon. thrombin panenteralis adasaval gyenge praecipitaldo képességd immun-
savlt tudtak létrehozni. Itt emlitjuk meg, hogy Soulier antithrombin-megjele-
nest észlelt egy haemophilias betege aequin thrombinnal torténé verzéscsilla-
pitdsa utén.

Seegers az immunantithrombint kilénbdzd thrombin preparatumok (resin-
és citrat-thrombin) elkilonitésére hasznalta fel és altalanos jellemzésként csak
annyit kozol, hogy gyenge praecipitin. Sem 6, sem Nicola nem szdmolnak be
az immunantithrombin tulajdonségairdl, illetleg az alvadasra gyakorolt hatés-
rol. A kovetkezdkben ily irdnyd kisérleteink egy részét kivanjuk ismertetni.
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Médszerek:

50 db 3200 gr atlagsulyd, vegyes torzsl és nemd nyulakat 0,1—2,0 gr/allat
KETI bovin-thrombinnal i. v., i. m.,, és i. p. (30, 15 5 allat) 4- ¢ oltassal im-
munizaltunk. Az allatokat az utolso oltds utan egy héttel (30. nap) elvéreztet-
tik, s a savot hasznaltuk fel a tovabbi vizsgalatokra. Az elvéreztetéssel kap-
csolatban meg kell jegyezniink, hogy az allatok vére igen lassan alvadt. Az
egyes immunizalasi tipusok kdzott, az ellenanyag-titert véve alapul, Iényeges
kalénbséget nem talaltunk.

Seegers vizsgalataival megegyez6en megallapitottuk, hogy a thrombin
gyenge praecipitinogen, 30 perc muilva maximélisan ~+ erd8sségl praecipita-
tumot ad. Ennek er8ssége sem a savl-thrombin-ardny valtoztatdsaval,
sem egy heti jégszekrényben valé tarolassal nem fokozodik. Miutan ki-

P/osmo thro/nb/nos o/eodés&iall vd/foz6so oz
/InTun/zd/és hataséara

a6
1 sz. dbra

sérleteink szerint a complementkdtési reakcié nem volt alkalmas az immun-
antithrombin vizsgalatara, az alvadasi mdédszereken kivil felhasznaltuk Boyden
és Stavitsky passziv haemagglutinatios modszerét Horvath modositasaval. Az
alvadasi mddszerek kozul a recalcinalast, a Quick-féle egyfazisi prothrombin-
id6-meghatarozast, a thrombinos és toluidinkék-thrombinos alvasztast, a Conley-
féle antithrombin-id6 meghatarozast és a Gerendas-féle thrombin inaktivalasi
modszert hasznaltuk fel.

Eredmények:

Az immunsavéval végzett alvasztasi kisérletek szerint nyulik mind a ho-
molog. mind a heterolog plasmék alvadasi ideje. A nyulak normal allapotahoz
viszonyitva jelent6sen megnyulik a thrombin-id6, kis fokban a toluidinkék-id6
és tobb mint 100%-kal megnyult a Coniey-féle antithrombin-id6. melynek mér-
téke még nagyobb, ha az immunsavét normal nyulplasméhoz adtuk (.. abra).

Ha az alvadast Ca++, vagy Ca++ és thromboplastin hozzaadasaval inditjuk
meg. eredményként alvadasmegnyulast kapunk. Ez a megnyulas az egyébként
is lassubb recalcifikalasnal nagyobb, mint a thromboplastinnal felgyorsitott al-
vasztasnal (2. dbra). Heterolog alvasztasi rendszerek e szempontbdél hasonléan
viselkednek.
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Mig az el6bbiekben az immunsavonak a thrombin keletkezésre, illet6leg
a képz6dott és hozzdadott thrombinra valé hatasat vizsgaltuk, a kovetkez6kben
a Gerendas-féle modszerrel az immunizéladsnak a thrombin elt(inésre val6 ha-
tadsat mutatjuk be (3. abra).

Immunizalas el6tt az allatok normdl savéihoz adott thrombin alvasztokeé-
pessége fokozatosan csokken, de 6t percen belll- még kénnyen mérhetd. Immu-
nizalas utan a savokhoz adott thrombin alvasztdkapacitasa igen gyorsan csok-
ken, a harmadik perct6l alvadasaktiv thrombint a rendszer gyakorlatilag nem
tartalmaz. Ebben a hatéstalansagban szerepe van a természetes thrombin—
elt(inésnek, de szerepet kell jatszani az antigen-ellenanyag két6désnek is. A két
tényez6 elkllonitésére az immunis és normdl savokat kulénbozd fokd hékeze-
Iésnek tettik ki.

GKFSTTCI bl clY INO3 <5 AlR<T(Z- At tm uniiag/a1V Mo$xnOf nuviok sairo
ia/mmoso/mo”s/7 wvM swdw/ oy xREx
0 oomsovo
2 sz. abra 3 sz. abra .

Normal savék esetében a hékezelés karositja az inaktivalé rendszer fehérje-
komponensét, s a 37 Ccra vald visszah(ités utan a savdhoz hozzdadott thrombin
alvasztoképességét megtartja, sét ez fokozodik is, mig végul a 70 C°-on 10 per-
cig hékezelt és alvadt savd présnedve thrombin-inaktivalé képességet mar nem
mutat, az immunsavd 65 Cc-on tortént 20 perces hOkezelése utan 37 C™ra
visszahiitve antithrombin-hatasat tovabbra is megtartja, a hozzaadott throm-
bin alvasztoképességét egy percen belll elveszti (4. dbra). Az immunanyag,
thermostabilitadsanak kérdésére még visszatériink, a két kisérlet azonban fel-
veti annak a lehet6ségét, hogy a természetes inaktivalédas valamilyen mddon
gatolja thrombin-antithrombin-kotést.

Alvasztasi kisérleteinket abban foglalhatjuk dssze, hogy ismételt thrombin-
adas utan gyenge precipitacioés képességli immun-antithrombin jelenik meg a
keringésben, mely homolog és heterolog plasmarendszerekben hatasos, s ezt a
hatasossagot 65 C -on térténd 20 perces hbékezelés nem csokkenti.

Kisérleteink folytatasaként a mar emlitett passziv haemagglutinatiés mod-
szer segitségével tannin-chromtrichloriddal kezelt human- és nyudl-vérdésvér-
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testre felvitt thrombinnal az immunsavok a vordsvértesteket &ltaldban 1:512
higitasig agglutinaltdk. Tekintve, hogy immunizalasra bovin thrombint hasz-
naltunk, e modszer alkalmazasaval megnéztilk mind a marhasav6, mind annak
Cohn szerinti (NH/MSCh-frakcidinak antigenitasat, illet6leg az ellenanyag-kime-
rit hatéasat.

A nyul-vorosvértestre felvitt marhasavo, illetéleg annak R- és y-dus I
frakci6ja az immunizalasra felhasznalt thrombinnal azonos pozitivitast adott..

Asavé hétiQit/esarkM ho/dsa 0 /Ano/Mb/+-
/naMivd/o Ardliesiaynz.

4, sz. &bra 5 sz. dbra m

a Il és Ill. frakci6é valamivel kisebb titert mutatott. Ha a frakciok hatésat az
immunanyag-kimerit6 képességiikben nézziikk, gy a marhasavo I. és Il. frak-
ci6ja azonos értéklinek mutatkozott. A Ill. frakcio, bar csokkent az ellenanyag-
titeren, de Kimeriteni a savdt nem tudta (5. &bra). A vizsgalatokat friss (par
oras), illet6leg —40 C°-on tarolt savokkal, illetéleg frakciokkal végeztik. Az
immunizalasra felhasznélt thrombin a B -frakcion Kivil kis mennyiségl a2 és
y-frakcidt is tartalmazott, a kimerit6 és antigén-hatas ennek megfeleléen ala-
kulhat. Papirelektroforézissel tisztanak talalt és csak y-komponenst tartalmazé
haromszor subfrakcionalt marha-1.-frakcié az ellenanyag-titert nem csokkenti,
antigénként felvive nem hatasos.

Quick a Cas(PO-t)-gélt selectiv prothrombin-adsorbensnek tartja, mely a
prothrombinon kivil PTC-t és V., VII. faktort visz ki a plasmabdl. Ha a marha-
savot Quick szerint Cas(PCu)-al kezeljik, s a lecentrifugalt gélrél a fehérjét
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3,8%0-0s citrattal eludljuk, az eluatum antigénként felvive a nyul vorosvér-
testre, az immunsavé higitdsdval magas titerig agglutindl (s. &bra).

Amennyiben a selectiv adsorptiot tényként fogadjuk el, gy a marhasavo-
nak vagy felhasznalatlan prothrombint kellett tartalmaznia, vagy a thrombin
inaktivalédasa soran eredeti antigéntulajdonségait valtozatlanul, vagy nagymér-
tékben megtart6 inaktiv formava alakult at, mely Ca3(P04)2-gélen a prothrom-
binhoz hasonléan adsorbealddik. Ha a Ca3(P04)r nem csak prothrombint adsor-
bedl. Ugy a pozitiv reakcié a thrombint kiséré és az ellenanyag-termelésben is
szerepet jatsz0 fehérje-szennyezés eredménye. Ez természetesen tovabbi ilyen
irdnyU vizsgalatok elvégzését teszi sziikségesseé.

inss marhosovd [a, [ttrxt/esdbo/rn/art viuo/ym Fs
a thrcmbrn on/-ia<w)?0/6sdnoi osste/rosovi/Mso.

Ha (NH4)2S04-al az immunsavékat frakcionaltuk, Ugy azok y-gazdag I. és
Il. frakcidja mutatta a thrombinos nyul-vérdsvértesttel szemben a legmagasabb
titert, a y-globulint alig tartalmaz6, w és /?-das frakci6 alig, az albumint tar-
talmazo 1V. frakci6 semmilyen agglutinatiot nem mutatott. Ha a frakcidkat
normal nyulsavéhoz adtuk ¢ ml savé + o1 ml 2% frakcio), gy az el6bbi ered-
menyeket kaptuk vissza (7. &bra). Kisérleteink tehat azt igazoljak, hogy az
immunantithrombint a savé y-globulinja tartalmazza. Az immunelektroforeti-
kus vizsgéalatok ugyancsak ezt az eredmeényt adtak.

Az ismételt thrombin-alkalmazéskor felmeril az indukalt heparinaemia le-
het6sége, ennek tisztazdsara elvégeztilk a passziv haemagglutinatids titermeg-
hatarozésokat, mind toluidinkéket. mind heparint tartalmazé6 immunsavékkal
(s. bra). Sem a toluidinkék, sem a heparin nem valtoztatja meg az agglutina-
tids titert. A heparin antigénként sejtfeltletre felvive. az immunsavoval nem
ad reakciot.

Az alvadasvizsgalatok kapcsan az immunsavo hékezelését mar emlitettik. A
VII. Nemzetkozi Transfusiés Kongresszuson Favre-Gilly és munkatarsai két lu-
pus erythematosusos betegnél a fellépd vérzékenységi allapotban a y-globulinban
megjelend thermolabil alvadéasgatlorél szdmoltak be. Immunsavénkat és az ab-
bol izolalt y-frakciét megnézve megallapitottuk, hogy hérezisztens, +:- ala a
pozitivitds csak 80 C° hdkezelés utdn megy. ekkor kezdi thrombin-neutralizal6
hatasat elveszteni (9. &bra.). Az immun-antithrombin tehat nem azonos a
Favre—Gilly altal észlelt alvadasgatloval. Immunanyag-természtetét igazolja
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/mofunswoAge ado# hatar/n Jla/aso
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T 2 L 8 16 52 6% 428 256 512
savo higitas
7. sz. abra 8. sz. abra

az is, hogy a kifejlesztett titer huzamosabb ideig fennmarad a kisérleti allat-
ban (10. &bra).

A kovetkez6kben a thrombin fajspecificitasanak kérdésével kivanunk foglal-
kozni. Ennek vizsgalatahoz Quick szerint CO--praecipitatioval el6allitott Un.
»full strenght’ (FS) thrombinokat hasznaltunk fel (11. abra).

/1 immunsovd és f-otoiut/n hdiooctu/dtddcrsa iO htzt/és utan
oossw /locmooo/utwotiovo/ mirvt o 4s tmoos/t/v/Zds aiao/6n

1 . Qe

v

1
TT 1) v r 11
1@13}11*‘( : Ry
L)\t .
LLiposihis \k - dp Ut
RN PR \s
D HO60BISCh 506 05D
9. sz. abra

299



Ha kulonboz6 speciesektdl szarmazé thrombinok ellenanyag-kimerit§ képes-
ségét nézzik (12. abra), megdllapithatjuk, hogy mind az immunizélasra fel-
hasznalt thrombin, mind a marha FS-thrombin 1%-0s oldatanak 0,1 ml-e 05
ml immunsav6hoz, vagy alaptdéménységben 2%-os y-oldathoz valé adasa teljes
kimeritést hoz létre. A heterolog thrombinok kozil teljes kimeritést egyik sem
ér el, leginkdbb csokkenti a titert a birka- és sertés-FS-thrombin, majd a hu-
man, végul Kisebb fokban a nyul- és kutya-FS-thrombinok.

. anlrorbTiflar tmmunadAk n LU

3 >z Lkt \

1 _  ios0/ftor. /2
—1980 8pr.25.

T 2 4 8 16 J2 6M «8 2« 512
savé higi/és

10. sz. abra

A rrzryé/aloNiox Aase/Ml/ Mrambinok a/ac/rAoras/sr

Vorherhjo  /hr/ta Ny// bir/ro Nu/yo  SclUs Human  Humannara
i n rs rs rs

11. sz. dbra

A thrombinok antigénként val6 felhasznalasa, miutan énmagukban a nyul-
vorosvértestek spontdn agglutinatiojat eredményezték, csak ugy volt lehetsé-
ges, hogy el6z6leg mosott nyulsejtekkel e kapacitast kimeritettiik. Kimerités
utan az antigénként felvitt thrombinok kézul csak a homolog marha-FS-throm-
binnal szemben jelentkezett reakci6, a heterolog thrombinok agglutinatios reak-
ciot nem adtak. A mosott sejtekkel kimeritett thrombinok immunsavot ki-
merit§ hatasa valtozatlan maradt (12—13. abra).

Az alvadasban kifejtett hatas azonossaga az immunstruktaran beldli azo-
nossagot is jelenti, amellett a thrombinoknak tartalmazniuk kell oly specifikus
komponenseket is, melyek a species-tulajdonsagot meghatarozzak.

Alkalmasnak bizonyult az immunantithrombin kimutatasara az Ouchter-
\ony-féle géldiffaziés modszer. Vizsgalatainkban ennek Bjorling-iéle mddosi-
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tasat hasznaltuk fel (14. dbra). E modszerrel az immunizélasra felhasznalt
thrombin az immunsavéval 4 praecipitatiés zénat, az acetonnal tisztitott throm-
bin, illetéleg a ,, Thrombofort” 2 zénat, a La Roche-gyar ,,Tophostasin’-ja 1
z6nat adott. Ha savo helyett 2%-0s y-oldatot hasznaltunk, gy a frakciok sza-
mat tovabb tudtuk fokozni. A mddszer tehat alkalmas thrombin-készitmények
tisztasdgi fokanak ellen6rzésére.

Célef/Afus/és m 6cfszarra/nuart /hro/nb/n frokc/dk

Igo thr AcetonUnHfolh  'hcombofo r! ioporhrs/n
> A . <p» -4
14. sz. abra

A kovetkez6kben visszatérink a thrombin természetes .inaktivalédasanak
kérdésére. Mint mar mondottuk, az inaktivalédas valamilyen moédon géatolja a
thrombin-immunantithrombin-kotédést. Ha 2:1 ardnyban a nyulsavéhoz 0,1%
thrombint adtunk, majd kilénbdzd ideig inaktivalédni hagytuk és fiz. NaCl-
oldattal kihigitottuk, majd a higitdsokhoz 0.05—0,1 ml 2%-0s immun-y-oldatot
cseppentettiink, az inaktivalédott homoldg thrombin ellenanyagkimerité ké-
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pessége csak 24 oOra utan kezd megsz(inni, mig a heterolog human-thrombin
inaktivalodasa az ellenanyag-titert nem befolyasolja (15. &bra).

Ha az inaktivalt thrombint kivanjuk antigénként sejtfelliletre felvinni, a
thrombint mint fehérjét a rendszeresen belll dominédnssa kell tenni, a savo
fehérjetartalmanak 10—30%-at kell thrombinban az inaktivaléo rendszerhez

A ttmmbin inoi//i/6/66(is6o0A hatasa oz /mmun-f -
JraAtc/o (imer/Aésérn

15. sz. abra

A toroméin maehtf6/6dés Aotcrso az ont/oan/k/i ra!
fnxasdro rxjt)/ ws-re /a/w/f utoe/zid/o renc/siorrc/

jf-globulin hzgilés
16. sz. &bra

hozzéaadni. 1,5 ml friss nyulsavoban 30 mg thrombint oldottunk fel és hagytunk
inaktivalodni, majd kilénbéz6é id6kben Kkivéve 0,1 ml-t adtunk 1 ml sensibili-
zalt nyual-vorosvértesthez (16. abra). A thrombin alvasztdképessége fokozato-
san csokken, 2 o6ra utan teljesen megsz(inik, antigén-tulajdonsaga azonban 24
Ora utan is megmarad. Géldiffaziéos mddszerrel végzett el6kisérleteink szerint
az inaktivalédas folyamén a gyorsan diffundalé komponensek tlnnek el. Az
agglutinatio megmaradasa valdszinien a thrombin-készitmény szennyezettségé-
vel magyarazhatd, villetleg feltételezhet6, hogy az inaktivalédott thrombin
antigéntulajdonsagat megtartja.
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A thrombin természetes inaktivalédasa az alvasztasi modszereknél zavart
jelent, ezért megprébaltunk egy olyan mddszert kidolgozni, mely az antithrom-
bin jelenlétérdl felvildgositast ad. Az A&ltalunk ,antithrombin neutralizacios
test”™-nek (ANT) nevezett médszer azon az elven alapul, hogy a savéhoz hozzéa-
adott thrombin — az inaktivalédason keresztill is — kot6dik az antithrombin-

Si cniithrombm neuMsof/Os /es/LLIO riftoiuka
0 sav6 és lharhin65420 (dse/tto fio/ésoro.

0O O 0 joi0 O &0 © 0 IO +D HO
ahoc/6si /do sec-bon

17. sz. abra

18. sz. abra

hoz, a rendszerhez 10 percnyi allas utan ismét hozzaadott thrombin tehat ki
tudja fejteni alvaszté hatasat.

A 17. dbran a normdl és immunsavoval végzett ANT-Kisérleteket tlintettik
fel. Az alvadasi id6 immunsavd esetében elnyulik, s ez még fokozodik, ha a
savéhoz kimerit§ komponensként adott thrombint hékezeljik, s ezzel alvasztas-
képességét (antigenitasat) karositjuk. Mint mar kozoltuk, hékezeléssel az in-
aktivalas csokkenthetd, s igy hékezelt savo esetén jobban érvényesul a tébb
thrombin fokozott alvaszté hatasa, mig immunsavd esetében az alvadasi id6
véltozatlan marad. Mindkét komponens hékezelése esetén a masodszor hozzéa-
adott thrombin végzi az ellenanyag-kimeritést, igy az alvadas ideje elnyulik.
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Az ANT-modszert a kovetkez6képpen végezzikk: 01 ml savohoz 0,1 ml 10 sec.
alatt alvaszto_thrombinoldatot adunk. 10 perc allas utan 0,1 ml oxalat- (vagy citrat-)
plasmat és djabb 01 ml thrombint adunk a rendszerhez. A masodszori thrombin-
adas utan inditjuk a stopperorat és nézzik az alvadas idejét. A mddszer alkalmas
klinikai vizsgalatok céljaira is.

A savd hdkezelésével az inaktivalast gatolni tudtuk, de a savé maga vis-
cosussa valik, ezért kivédeési kisérleteinkben 2%-0s normal és immun y-globu-
lin oldatot hasznaltunk fel, miutdn megallapitottuk, hogy a y-oldatok.inakti-
valast nem mutatnak. Egérnél 1.2 mgr thrombin 0.1—0.5 ml fiz. NaCl-ben oldva
és i. V beadva 1 percen belll halalos thrombozist eredményez. A thrombint és
a y-oldatot Osszehozva 10 percig allni hagytuk, majd szlrtik és thrombinra
szamolva 15 mg-ot, ellenanyag-fehérjére szamolva 6 mg y-oldatot adtunk be
Q 45 ml 6sszvolumenben 20 sec.-on belll a farokvénaba. 80 allat immun, 40 al-
lat normal y-globulin oldattal kapta a thrombint (18. abra).

Kontroll allataink mindegyike 1 percen belil elpusztult, az immun y-olda-
tot kapott allatok kozil 2 db (2,5° 0 halalozas). Az immunantithrombinnal te-
hat kivédhet6 a thrombin okozta halalos thrombozis.

Osszefoglalas:

Bovin thrombinnal immunizalt nyulak savdjaban gyenge precipitin-hatast
mutato, thermostabil, a y-globulin komponenseként keletkezd immunantithrom-
bint tudtunk mind alvadasi, mind immunoldgiai mddszerekkel kimutatni, mely-
lyel ki lehetett védeni a homolog thrombin DL/100-on felul mennyiségének
haldlos thrombézist okozd hatéaséat.

Koszonetiinket fejezziik ki Gazs6 Margit é Miklés Zsuzsa labora®

tériumi asszisztensnéknek a kisérletek végzésében nyujtott odaad6 és lelkiismeretes
munkéajukért.
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MoANoNKOBHMK Med. cnyxbbl g-p b. ®uam, g-p. 3. XopsaT, A-p TaHka, KanuTaH meg. CAyXObl
4-p 9. Magsapu-

MMMYHONOIMMYECKME METO/Abl WCCMEAOBAHWA CBEPTbIBAHUW KPOBW
1. NCCNEAOBAHUMA MNP NoMowWWUN MMMYHOAHTUTPOMBUHA

ABTOpaM yAanocb BbISBUTb UMMYHOAHTUTPOMOWUH M3 CbIBOPOTKM KPOMKOB, MMMYHU3MPO-
BaHHbIX 6bl4bMM TPOMGMHOM Kak Mpy Momoly MeToZoB CBEpPTbIBaHWS KPOBW, TaK M MMMyHO-~
NOFMYECKUMU  MeTogamu. IMMYHOaHTUTPOMOGMH 06pas3oBasicsi B BUAE COCTABHOW YacTu ram-
Marno6ynunHa, MokasblBasl TOM/0YCTOMYMBOCTb, MPELMMUTUHOBBIV 3PHEKT X MPU MOMOLUM €ro
yAanocb npeaynpexaats BAWSHWE TOMOMIOMMYHOFO TPOM6MHA B KonudecTBe cebiwe J1[4/100,
BbI3bIBAIOLLEr0 CMepTe/ibHbIi TPOM603.

Dr. B. Fiam, Oberstl. d. Med. D.,, Dr. E Horvath, Dr. D. Tanka, Dr. J. Magyari,
Hauntm. d. Med. D.:

IMMUNOLOGISCHE METHODEN
IN DER UNTERSUCHUNG DER BLUTGERINNUNG.
I. UNTERSUCHUNGEN MIT IMMUNANTITHROMBIN

Es konnte im Serum von mit Rindenthrombin immunisierten Kaninchen ein
Antithrombin nachgewiesen werden, das schwache Prazipitinwirkung zeigt, thermo-
stabil ist und sich als Komponente des Gammaglobulins erweist. Sein Nachweis
gelang gleichfalls durch Gerinnungs- und immunologische Methoden. Das Material
wehrt den tddlichen thrombogenen Effekt von einer Menge tber LD/100 des homo-
logen Thrombins aus.

Kisérletes adatok az emésztérendszer korai sugarreakciojahoz

Il. A vékonybél mikromotilitasdnak valtozasai allatkisérletben
altaldnos és hasi rontgenbesugarzasra*

irta:Santha Andras dr. orvosalezredes

El6z6 kdzleményemben (28.) leirtam, hogy a vékonybél mikromotilitasanak,
a bélbolyhok mozgasanak valtozasa korai és igen érzékeny mutatdja a bél-
nyalkahartya heveny sugarartalmanak. A bolyhok mozgasaban, vérellatasaban
és a kilonféle ingerekre adott reakcidjaban mar olyankor is jol észlelhetd
valtozasok lépnek fel, amikor a tobbi bélm(ikddés még latszolag ép. E vizsga-
latok eredményei természetesen elméleti jelentdségliek, mert a gyakorlatban
nyilvanvaléan nem fordulhat el6 olyan eset, hogy a mikromotilitas valtozasabol
lehessen diagnosztizalni a sugéarartalom korai stadiumat. Figyelembe kell azon-
ban vennunk, hogy az emésztérendszer sugarbiolégidjanak kutatdira szamos
tisztdzatlan kérdés megoldasa var még, ezért minden modszer hasznos, ha se-
gitséget nyUjt a patogenetikai problémak felderitéséhez. A mikromotilitas vizs-
galata alkalmas eljaras az ionizal6 sugarzas okozta artalmak tanulmanyozasara,
ugyanis a nyalkahartyasejtek oszlasanak meggatlasa nemcsak a bolyhok alak-
jara, hanem makodésére is koran kihat. Ugyanigy a submucosa és a muscu-
laris idegvégz6déseinek és idegfonatainak sériilése szintén késedelem nélkiil
megmutatkozik a mikromotilitds véaltozasaiban. A postradiatiés farmakologai

* Részben el6adasra kerlilt a paradi gastroenterolégus orvosgy(lésen (1962. maj.

2-5).
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