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Gastrotoxikus immunsavé hatésa a vesére*
Ita: HAMORI ARTUR dr. és OLAH FERENC dr.

Hetényivel ¢és Scossdval (T) egyiitt végzett
vizsgilatainkban mindink4bb igazolast nyert, hogy
ahistamin mediatorként szerepel a peptikus fekély
keletkezésében. Ekkor felmeriilt az a kérdés, hogy
miért és hogyan szabadul fel a histamin a gyomor
faldban. Arra gondoltunk, hogy antigen-antitest
kotés eredményeképpen és feltevésiink igazold-
sara kisérletes bizonyitékot kerestiink.

Localis antigen-antitest reactio elérésére tsbb
lehetéség kindlkozik : -az Arthus-fenomén, localis
passiv i isatio, cytotoxinok készitése és auto-
antigenek kivaltdsa. E 5nbozé modok ki a
cytotoxikus immunsavé  készitését vélasztottuk.
Kisérleteink eredményét réviden abban foglal-
hatjuk 6ssze, hogy gastrotoxin befecskendezésével
gyomorfekélyt nem sikeriilt eldidézniink, ellenben
olyan kérképet véltottunk ki, amelynek klinikai
és kérbonctani megnyilvanuldsa az emberi diffus
glomerulonephritishez messzemenden hasonlitott.

Technikai részletekb6l toviden csak annyit
emlitink meg, hogy kacsikban termeltik az
antiserumot és nyulakat betegitettiink meg. Ezt a
viszonyt. Masugi (2) is haszndlta nephrotoxikus
kisérleteinek egyik typusdban. Ettdl természe-
tesen abban tértiink el, hogy a kacsdkat nem
vese-, hanem gyomorkivonattal kezeltiik. “Ezért
az 4f kdrképet gastrotoxikus glomerulonephritisnek
nevezhetjiik.

A gastrotoxikus glomerulonephritis klinikai

Az Orvos-Tgészségiigyl Szakszervezet Belgyé-
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megjelenését és korlefolydsét roviden néhdny eset
ismertetésével szeretnénk bemutatni.

I. eset. Amint az els6 dbra mutatja, ez a nyul
két egymdsutdn kovetkezd napon harom részlet-
ben Gsszesen IT cem gastrotoxint kapott. Az anti-
serumot a fiil egyik vendjaba fecskendeztik. Az
els6 6 napon a vizeletben semmiféle eltérést nem
taldltunk. Az dllat viddm volt és jél evett. A 7. és
8. napon sulfosalicylra tejszer(i zavarodds mutat-
kozott a vizeletben és par virosvértestet is taldl-
tunk; az iiledékben. Kézben a vérnyomds fokoza~-
tosan emelkedni kezdett és oliguridssd valt "az
4'lat. A megbetegedés a 9. napon stlyosra fordult.
A vesegyulladds Gsszes alaptiinetel kibontakoz-
tak: a vizeletben Esbach szerint 219, fehérjét
taldltunk, a mikroszképos haematuria stlyosbo-
dott, a vérnyomds 62 Hgmm-rél 85 Hgmm-re
emelkedett és az dllat csak néhdny ccm vizeletet
tirftett. A vizeletretentiéval parhuzamosan a test-
stly 100 g-mal nétt.

Tehdt a gastrotoxikus glomerulonephritis
kitorését néhanynapos, néma lappangsi idsszak
eldzi meg és utdna par nap alatt bontakoznak ki
az Gsszes tiinetek. Ez a hirtelen kezdet ana-
phylaxids reactiéra emlékeztet.

" IL eset. A renalis vérnyomasemelkedés kiil-
‘hosen szép példdja. Ebben az esetben a vérnyomés
amérgezés eldtti dtlagos 65 Hgmm-rél 93 Hgmm-re
emelkedett és az dllat megdléséig tartésan magas
maradt. Az 4llatot a mérgezés 18. napjdn, mi-
utdn nagyon lesovinyodott és legyengiilt, tarké-
iitéssel megoltitk. Elézetesen kémiai vizsgélatra
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vért-vettiink. A vérvizsgdlat a legstlyosabb vese-
égtelenséget bizonyitotta, amint a masodik abrén
ko261t adatokbdl kitlinik. Figyelemreméltd, hogy
a valgdi uraemidt, éppen tgy, mint az emberi
pathologidban, hypostenuriés polyuria elézte meg.

Boncoldskor nagy fehér vesét taldltunk,

III. eset. A hypostenurids polyuria legsilyo-
sabb alakja. 3285 g-os nyul fillvéndjéba 5 ccm
gastroxint . fecskendeztiink. "A vesegyulladds a
mérgezés utdni 5. napon kezdédstt és a diuresis
a T0. napon véltozott meg lényegesen. Az allat
betegsége el6tt naponta csak 20 ccm vizeletet dirf-
tett (kisérleteinket nagy nyari melegben végeztiik),
ellenben az emlitett napon a diuresis 86 ccm-re,
majd 149 ccm-re és a haldl el6tt 174 cem-re foko-
z6dott. Minthogy az dllaf nem evett és nem ivott,
teljesen exsiccalt dilapotba keriilt : a vérnyomésa
93 Hgmm-rél 52 Hgmm-re, teststlya pedig foko-
zatosan 3205 g-r6l 2655 g-ra csokkent. Végil a
mérgezés 13. napjdn coronariathrombosisban el-
pusztult.

Boncoldskor hagy fehér veséket taldltunk.

IV. eset. Annak bizonyitésira szolgdl, hogy
a vizretentio maximalisan_anuridba végzodhetik.

Ezt a nyulat a legnagyobb mennyiséuti anti-
serummal mérgeztiik meg : 2 nap alatt 4 részletben
18:5 ccm gastrotoxint adtunk intravénasan, A kor-
lefolyds részleteit a harmadik 4bra tiinfet; fel.
juk, hogy a lappangdsi idészak 4 napra risvi-
diilt meg. A megbetegedés az 5. napon hatalmas:
35/or-e5 albuminuridvalindult. Az iledékben virgs.
vértesteket és szemesés cylindereket is talgltunk.
Az dllat a megbetegedés kitorésekor csak par com
vizeletet iirftett és masnap anuridssd lett, Az anu-
ria idegrendszeri tiinetekkel tdrsult. Mozgdszava-
rok léptek fel, a nytl tgy viselkedett, mint amjkor
aether narcosis utén felébred. Ekkor vért vettiink
€s tarkéiitéssel megdltik. A vér kémiai vizsgilata
uraemia verét, a boncolds nagy tarka vesét muta-
tott. A nagy tarka vese az experimentalis nephritis
kutatdsdban a legnagyobb ritkasidgok kozé tar-
tozik.

Kdrszivettani  vizsgdlat. A kérszovettanilag
kimutathat¢ eltérések Iényegét két felvételen mu-
tatjuk be. A negyedik dbra azt bizonyitja, hogy a
gastrotoxikus vesesériilés nem gécos, hanem diffus
jellegti : gyakorlatilag az osszes glomerulus beteg.
A legtsbb_glomerulusban exsudativ elvaltozdsokat
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3. dbra. Amuridba végzéds gastrotoxikus glomerulonephritis.

taldlunk, azonban proliferativ stadiumban levd
gomolyagis akad. Az exsudativ glomerulusok tok-
janak kitdgult iiregét megalvadt fehérje tolti ki.
A proliferativ stadiumban levé glomerulus (a kép
j. alsé sarkéban), csaknem kétszeresére megnagyob-
bodott az endothelsejtek burjdnzisa kovetkezté-
ben. A kacsok és a tok 8sszetapadtak, ugyhogy a
tok iirege keskeny rés alakjdban csak helyenként
latszik. Az &sszendvés helyén félhold kérzédik.

Végiil az utolsé képen szembettinik az emberi
diffus glomerulonephritisére jellemzd vértelenség-
gel jard, sajatsdgos capillaris reactio. A capillaris-
kacsok helyenként ki vannak tdgulva, mégsem
taldlunk benniik vorosvértesteket. Ezek a tédgu-
latok a Frohlich-féle »Plasmaliicke«-nek felel-
nek meg.

Frohlich (3) sensibilisalt béka mesentériumara
Cohnheim-kisérletben olyan fehérjét alkalmazott, ami
ellen az 4llat érzékennyé valt és azt latta, hogy a capil-
larisok egyes szakaszain stasis fejlédik ki, mas capillaris
részletekben csak plasma kering. A sa]atségosan fires
capillaris részleteket »yPlasmaliicke«nek nevezte el.

A Frohlich-féle »Plasmaliicke« localis ana-
phylaxids jelenség és a szoveti allergia megnyilvd-
nulésdnak foghat6 fel.

Kontrolkisérletek. Végiil megemlitjik, hogy
kontrolképpen 2 nytlnak igen nagy mennyiségfi:
20—20ccm rendes kacsasavét adtunk intravénd-
san. Az éllatokat 6 hétig figyeltiik (teststly- és
vérnyomasmeérés, vxze]etvlzsg'\]at) de semmi k6-
rosat nem észleltiink.

Eredmények megbeszélése.

astrotoxiku ulladds felismeré:

kicsit emlékeztet az atophanfekély felfedezésének
koériilményeire. - Amint ismeretes, Churchill
van Wagoner (4) az atophannal érositott méj
miikodését kivintak tanulményozni és kozben
fekélyeket taliltak az 4llatok gyomraban.
Egyébként ‘a cytotoxinok kutatdsa nem uj.
A haladds a technikai részieteken: az. antigen-
elkészitésének modjan,  a kisérieti dllatok: meg-
vélasztésén stb. mulik. Réssle (5) taldléan jegyzi

33
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meg, hogy taldn csak a koldokzsinér ellen nem
készitettek cytotoxint.

Bolton (6) tobb évtizeddel ezelétt gastro-
toxikus serumot termelt. Tengerimalac gyomrabél

4. dbra. Diffus gastrotoxikiss glomerudonephyitis -dtnézeti
hépe. 170-szeres magyitds. (A 2. dbrin ozl eset.)

5. dbra. Véstelensizgel jdns mptllan; veastio a gastro-
Towicomnial mérgeselt glomerulushan. A tok iregdt fohévie-
tartalmi-exsudatum 101t ki 500-sz0r0s nagyitds.
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készilt nyélkahdrtyasuspensiét ismételten intra-
peritonealisan nyulba fecskendezett, majd a nyil
immunsavéjat adta intraaperitonealisan tengeri-
malacnak. Ez a beavatkozds az dllat haldlit és a
gyomor ulcerati6jat okozta. Sajnos, az eredeti
munkdt nem 4llt médunkban megszerezni és igy
nem tudiuk; hogy heveny vagy idiilt fekélyekrol
volt-e sz6. Veseelvaltozasokrol a referdlé nem tett
emlitést.

Vajjon mds cytotoxin okoz-e vesegyulladast?
Erre vonatkozé kizleményt nem taldltunk. Masugi
(7), példaul, aki ki en erés cytotoxinokat
készitett, a patkdnyellenes hepatotoxinnal kap-
csolatban hangstilyozza, hogv a vese sériilése a leg-
nagyobb ritkasigok kizé tartozik. Legtobb eset-
ben: »Niere o. B.« Bogomoletz és tanitvdnyai (8)
alaposan tanulményoztdk az antireticularis serum
(ACS) hat4sat, azonban vesegyulladdsrél nem em=
1ékeznek meg cikkeikben.

A gastrotoxicularis glomerulonephritis kor-
folyamaténak lényegét abban 1atjuk, hogy speci-
fikus torténés és nyilvanvaléan antigen-antitest
reakcio kovetkezménye. Kisérleteink alapjén a
gyomorfalban veselehérjével egyezé antigenek
jelenlétével kell szimolnunk. Ezeket az antigene-
ket, amelyek nem azonos szervbol szérmaznak,
heterotop antigereknek neveztiik el.

Kisérlateink jelent’ségét rividen abban fog-
lalhatjuk 6ssze, hogy ma mér két olyan experimen-
talis kérk¢pat ismertink, amelynek klinikai és kér-
bonctani megjelenése az emberi diffus glomerulo-
nephritiséhez rendkiviil hasonlit: az egyik a

nephrotoxikus (Masugi), a mésik a gastrotoxikus ~

nephritis. Mindkettd allergids eredetti. Ezt azért
hangsulyoztuk, mert véleményiink szerint a kisér-
letes vesegyulladds kutatdsinak egyik 4ga téves
irdnyba halad. Az erre vonatkozé kutatdsok
ugyanis két csoportba sorolhatdk.

z egyik csoportha tartozé munkdk mind
tokéletesebb moédszerekkel igazoljék a mephro-
toxikus, vagyis Masugi-nephritis specifikus voltat.
Két ilyen kozleményt emelnénk ki. Solomon és
munkatdrsai (9) megéllapitottdk, hogy a nephro-
toxikus patkdnyveseelleries serum glomerularis
sz5vettel kimeritheté. Tubularis anyag vagy més
szivet adsorptiés kiséileteikben hatdstalan volt.
Pressman és munkatdrsai (10) I'*-al jelezték az
egérvese-cllenes serum globulin fractiéjat és a vese
szivetérol késziilt radioautographon megéllapitot-
ték, hogy az izotop jéd a glomerulusokban hal-
mozédott fel elektiv médon.

A kutaték mésik csoportja kétségbe vonja a
veseantitestek szerepét és idegen fehérjék nem spe-
cifikus hatédséra gondol. A szimos kézlemény koziil
kettot emlitenénk. More és Waugh (11) bovinserum
gammaglobulinjdnak (II. fractio) két massiv in-
jecti6javal féloldali nephrectomizdlt nyulakon
kisérleti nephritist idéztek el6. Szerintitk-az 1j
nephritis az emberi acut és subacut diffus glo-
merulonephritis analogidja morphologiai szem-
pontbdl. Sajnos, felvételeket nem kézoltek. McLean
& munkatdrsai (12) ismételten kis adag l6savot
fecskendeztek be a nyulakba és hénapok multén
diffus glomerulonephritist idéztek el6,
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~_ Ugy gondoljuk, hogy az idegenfehérjgyy.] o].
érhetd eredmények nem felelnek meg a ki eie).
ményeknek. Foleg kérboncnokok kutattak eyep o
téren, akik a klinikai képet figyelmen kiviil yzov.
ték, pl. vérnyomdst nem mértek. Ha pedig logh&l_
koztak klinikai szempontokkal, akkor Kit{int, hop-
a tiinetek nem jelentkeznek szabdlyszertien, pl
18 globulinnephritish§l csak egyetlen esetben
emelkedett a vér ureanitrogen szintje. (11).

Kisérleteink szerint a rendes kacsasavé ha-
tastalan. Holpern és munkatdrsai (13) azt taldlték,
hogy kezeletlen kacsdk savéja csak enyhe dtmeneti
tiineteket és discret ‘glomerularis laesiét okoz
nyulakon,

A felsorolt adatok arra utalnak, hogy a nem
specifikus savéhatdsok kutatisa nem helyes
irédny és zsikutcdba vezet. Ezt a felfogdst tdmo-
gdtja a gastrotoxikus vesegyulladés.

Mindezek alapjn val6szin{i, hogy az emberi
fekélybetegség nem allergids eredet(i, viszont a
vesegyulladds minden bizonnyal antigen-antitest
reactio eredménye. A nephrotoxikus vesegyulla-
dis éppen ugy, mint a gastrotoxikus vesebédntalom,
nem tekintheté modellkisérletnek, sem tévoli ana-
logidnak, hanem olyan pathogenetikai torténés-
nek, amelybél az emberi megbetegedés lényegére
kivetkeztethetiink. A localis antigen-antitest re-
actio elérésére tobb lehet8ség kindlkozik, azonban
ezek lényegiikben megegyezrek.

A specifikus elmélet alapjan érthetd az a régi
klinikai tapasztalat, amely szerint a vesegyulladas
és az iziilet: gyulladds nem jar egyiitt. Ennek meg-
feleléen 12 gastrotoxinnal kezelt nyul kziil egvet-
len esetben sem mutatkoztak iziileti elvdltozasok.

Hatramaradtaza kérdés, hogy milyen antigen
szerepel az emberi pathologidban, illetve miért
localisalédik az antigen-antitest reactio a vesére.
A gastrotoxikus vesegyulladds éppen ebbél a
szempontbd] jelent kiilonosebb haladdst, . mert
azt ‘bizonyitja, hogy heterotop antigenek is ké-
pesek vesegyulladds elSidézésére immunbiologiai
uton.

A részletek megismerése tovabbi kutatdsokat
kivén, de mdris gy latszik, hogy a heterotop
antigenek tana szevepelni fog bizonyos j6l ismert
kérképek  pathog isének értelmezésekor, pl.
em lehetetlen, hogy a glomerulusszévet fehér
éivel rokon heterotop antigenek léteznek a pla-
centdban és ezek okozzdk a terhességi nephro-
pathiat, illetve eclampsiat.

Osszefoglalds.

Kacsékban nyulgyomorbél késziilt gastro-
toxikus immunsavét termeltiink. A gastrotoxint
nyulakba fecskendeztiik intravendsan. Erre olyan
korfolyamat indult meg, dmely klinikai és kér=
bonctani szempontbél az emberi diffus glomerulo-
nephritisre rendkiviil emlékeztet. Az uj kérképet
gastrotoxikus glomerulonephritisnek nevezhetjik.
Kisérleteink arra utalnak, hogy a nyulgyomor
faldban a glomerulusfehérjével azonos heterotop
antigenek léteznek.



A nydl gastrotcmkus nephritise a vesegyulla-
dés allergids eredeténck tijabb bizonyitéka. A he-
terotop veseantigenek az emberi pathologidban
is szerepelhetnek.
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Xamopu Ap
HOEMCTBHE: T A[‘TPOTOKCVI‘{HOFO I/X\IVH
CEPYMA HA TTIOYKI.

Mst mpousBommII rac‘rpn'rob'cvlqubm mMyR-cepyM
B YIKAX IPH NIOMOUL AHTUICHA, NPUIOTORMCHHONO U3
JERIYIRA KPOJMKA. 1'aCTPOTOKCHR MBI’ BCIPBICKIBAIN
KpoiiKy WHTpanenosHo. B OTBCT HA 9T0 Hauaics
TaKoii Tipoltect, KOTOPEITi ¢ KANHNYECKOH 1 ATOJIOrH-
HeCKOl TOKI 3DeHusT GBLT OYCHD NOXOH HA Uedose-
weckuii MUGYBHELL - TIOMePYIO-HePHUT. DTY HOBVIO
IATOJIONHYeCKYI0 KAPTUHY HAIBAIH rACTPOTOKCHUEC-
it raod dpur. Hai Thi
BAIOT HA TO, YTO B HKe MeIyIKa KPOJAMKa Cy-
IIECTBYIOT TETEPOTON-ANTUTEHEL, KOTODEIC WICHTHIEL
Geky raomepysa. I'actpoTonCiveckuii HeppuT Kpo-
JKa CBUETENb TOMY, HTO BOCMATe Mie TOUEK MMeeT
aJIepIMuecHoe NPOMCXOFKIeHHe,

TEOTOHHbIE ARTHIHEL [0YEM MIPAIOT POITh U B
eTToBedeCKOll MATOIONUH.

Rajka Odon_egy. rk. tandr) kozleménye.

Ujabb adatok o foglalkozdsi ekzema pathogenesisében
Rétevési probak, csoportreactidk és kiilsé-belsd sensibilisatié szerepe.*
Irta: RAJKA.GYORGY dr.

A foglalkozési ekzema bérgyégyészati, aller-
gids, népegészségiigyi, ipari vonatkozdsai révén
egyike a legsokrét(ibb kérdéseknek. Alegnagyobb-
részt kiilsd agensek ‘hatdsdra keletkezé amorph,
bandlis gyulladdst, a contact ekzémdi foglalkozasi-_
nak nevezhetjiik, ha a kérokozé tényez5 a munka-
korulmenyekkel és -folyamatokkal kapesolatos.
Az ebbdl adédd elsé probléma annak megéllapi-
tésa, vajjon az illeté ekzema okozéja valéban és
kizdrélag csak a munkéval dsszefiiggésben a fog-
lalkozds kozben haté agens-e. Mdsodik kérdés,
hogy ez az agens minden, vagy legaldbbis tbb
dolgozét érintd el%od]egeten mergem anyag-e,
vagy pedig, mint allergen sensibili:
vezetet, allergids dermatosist id:
kérdés lontossiga szinte magitél adddik, az elséé
a definitiobol is kivetkezik.

Klinikailag a kérképbél nem kaphatunk haté-
rozott vélaszt egyik kérdésiinkre sem. Eltekintve
a mikrobds factor jelenlétét jelzd éles széltél,
impetiginisatiétél sth hyperaemids, 6démds, hé.
lyagcesés, nedvezd, porkds képet mutat az ekzema
akar foglalkozasi, akér nem az, akdr primaer
toxikus anyag, akér allcraenbehatas véltotta ki.*
Némileg téjékoztat az a korulmeny hogy az ipari
dermatosis” elsésorban, de nem kzzarélagosan a
kezeket timadja meg. Frnek értékét azonban csik-
kenti az a tény, hogy — kiilonésen djabban —
hangstilyozzdk a kézeizémdk polyaetiologidjdt, csak
utalok az »idek« vagy téplalkozdsi factor szerepére.
Kulonosen a tapszerek okozta kézekzema jelentés
elvileg, mint bels¢ titon kivaltott ekzemalehetdeég ;

e el6. Mindkét

A Kordnyi Séndor-Véndorgytilésen tartott el6-
4s (Szeged, 1050. IV. 15) nyoman.
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gyakorlatilag is szinte megvéltoztatja e téren val-
lott mnézeteinket és diagnosztikdnkat. Roviden
érintjiik egyik esetiinket :

H. 0. 25 éves férfi, orvos. Mindiét kézen 3 hénapja
nummularis elkzema. Ritevesi probil kiilonboad vegyi
és

Stb.) negativak. Hasonlo a helyzet inhalatios, ill. t4
allergenelckel valo vizsgélatkor. Veletlen folytan észlelte,
hogy sajt €s-tejfel evése utén urticaridk és arcsdéma
jelentkeznek, ugyanakkor ekzemdja erbsen fellobban.
Ilyen expositio jart hasonlé

e tapszerek megvondsa utén ekzemdja gyégyult. Mindkét
ételt azel6tt panaszmentesen tirte, i, c. vlzsgalat sordn
a sa]tkivonag negativ reacuét adott, aml mu(at]a az

pr

A localisati6val dsszefiiggd tovabbi nehézség,
hogy a kéz borérél, ill. az elsd érintkezés helyérdl
haematogen 1iton terjedd vegyi agens az egész bér-
felszint, contact tuton pedig nagyobb feliiletet
betegithet meg és a létrejott, testszerte jelentkezd
bérgyulladés diagnosztikus szempontbér komoly
feladat elé 4llitja az orvost. Kiilonosen terpentinnel
kapcsolatosan  figyeltiik meg, hogy a primaer
érintkezés helyérol kiindulva, hirtelen testszerte
szimmetrids, részben Gsszefolyé papulosus gécok
jelentek meg. Mind a haematogen felszivédé vegyi-
anyagok (vegyi »ideke, »mercuride stb.), mind
a-vegyianyagokkal atitatott kéz vélthat ki érintés
Gtjdn az elsédleges géchoz' hasonlé gyulladdsos
reactiét kiilonbozb helyeken (féleg arc, genitalidk).
Erre jo pelda gy p;nit o;odxmethyhnﬂmnel d01~
gozé 18 éves fériibétegiink, ki elowuyazatlamag
folytén (forditva felvett keztyt) jutott ez igen erds
sensibilisatorral érintkezésbe és kezén kapott
typusos ekzémét. 8 nap utdn egész testén scarlat-
iniform, helyenként 6sszefolyé eruptio a haemato-
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