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Bevezetés

Az autoimmunisatiés hypothesis torténelmé-
ben a vesével kapcsolatban két korszakot kiilon-
hiztethetiink meg: 1. Az elmélet kiteljesedése,
2. Az elmélet bukasa. Ennek megfeleléen refe-
ritumomat tébb részre kell bontanom. Az el
1ész foglalkozik az elmélet bizonyitasaval, a mé
sodik a kritikdjéval és a harmadik a kompro-
misszummal, ami felfogasom szerint az aktualis
koncepciot jelenti a vesepathologiaban.

Schick (53) és Pirquet (43) mar a szézadfor-
Gul6 idején allitotta klinikai megfigyelések alap-
jan, hogy a scarlatnephritis allergids reakcio az

i Klinikai adatot gy

8l
ezeket most nem sorolom fel, de hangstilyozom,
hogy kivétel nélkiil csak indirekt bizonyitékként
értékelhetsk. fgy csak joval kLSObb MaS'LLl]l (33
34) alapvetd kisérletei
l\orfolyamat lényege. A
antitestek tapadnak a veséhez. Masugi ké
ban heterolég antiserumot 4llitott elé a vese ellen.
Ennek befﬁ(. tendézése utdn olyan korkép fej-
6dott ki kisérletj allatban, amely klinikailag
és kor bonctumlag hiven utdnozta az emberi glo-
merulonephritist. A Masugi- vagy nephro-
toxikus nephritis jelentésége nagy. Ez volt az
elsé allergids-hyperergias fenomén, amelyet a
scarlat-, illetve postanginas nephritisszel azono-
atunk, de a kisérleti eredmények ko:

gyan lesz a sajat vese antigen? Ez a ké
malyos maradi. Tobben kiilonbozé allatokon
(nyl és patkany) és kilonféle modszerekkel
[praecipitatios proba (39), complementltési re
akcio (54), collodiumrészecskék agglutinatio
(8)] egybehangzoan bebizonyitottak, hogy isoim-
munisatio nem létezik a vesével ban

ARTCR dr

ientett az autoagre;szlo illetve autoallergnas be-
tegségek tandnak kiépiilése. Kitliné magyaraza-
tul szolgalt, ezért elég sokan képviselték azt a
nézetet — amint majd latni fogjuk —, hogy a
glomerulonephritis is az olyan betegségek sordba
lartozik, amelyeknek autoimmunisatio az oka.
Masok ramutattak a bizonyitékok korlatolt érteé-
kére, és az antigen fizikai és kémiai tulajdons
géban keresték a determinalé lokalizacios f:
tort. Magét a korfolyamatot az invers aktiv an:
phylaxia alapjan képzelték el a serumbeteg:
keletkezésének mintajara.

A kérdés ma sem tekinthetd lezartnak. En~
nek magyarizata nézetem szerint féleg két ko-
riillményhen keresheté: 1. A vesegyulladds nem
tartozik a kénnyen bizonyithato allergias beteg-
ségek kozé. Az allergia kivalto okat expositiés
pmbaval climinatiés probaval, vagy desensibi-
lizalassal nem allapithatjuk meg. A streptococ-
cus tdlérzékenységet bizonyité bérprobat csak
szorvanyosan alkalmaztak, Az allergia passziv
atvitelérél nem tudunk. 2. Kiilénféle experimen-
talis nephritiseket ismer: pl. Masugi-nephri-
tis, Cavelfi-nephritis, ~marhagammaglobulin-
nephuitis, marhaserumalbumin-nephritis, policar-
pin-nephritis stb., amelyeknek pathomechaniz-
musa ég ‘nehezeén értel A syn-
thems blzon) 1a1an<aga mlatt az embem betegseg

&

sem lehetetlen, hogy az emberi glomerulunephx i-
tis kiilonbozé tipusainak pathogenesise sem egé-
szen egységes.

A tipusos postinfectios glomerulonephritisen
liviil mas allergias reakci6 is lehetséges az em-
beri vesében. Igy a serumbetegséghez tarsuld
nephritis, az anaphylactoid purpurahoz tarsuls

1

Az antigen-antitest reakcié elektiv lokali-

* A Magyar Mikrobiolégiai Térsasag Immunolégiat
~ecnmanak Sregedi VandorgyGlésén 1950. janudr 23-4n
antu asz_Szakesoport VIL Vandor-

n elhangzott referatum.

Vi lom, tovabba kiilénféle taplalék: els-
sorban tej és tojas, végiil a drogok nyoman a ve-
sében kifejlsds allergias megnyilvénulasok A
nephrosis umblema]at csak éppen emlitem. Az
io 16tt a postinfectios
glomerulonephritis keletkezését magyarazza.
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a5 . T a—. o
a vesepatholégidban

Schwentker és Comploier (54) elsSként veti
fel azt a Iehetoseget hogy a scar latnephutxs kor-
folyamataban i6:
jatszik szerepet. Az infectio korai szakaban a
kering6 streptococcus-toxin a veseszévetet kéro-
sitja, de csak olyan mértékben, amely nem ele-
gendd sulyosabb klinikai tiinetek kivaltdsahoz. A
vérheny Korai szakaban csak az albuminuria sza-
balyos. A vesék kirosodasa folytdn a veseszivet
baktérium-toxinnal egyesiilve antigenné valik.
A vesesejtek a specificus hapten-csoportot tartal-
mazzédk. A streptococcus-toxin, mint fajidegen
fehérje lenne a hordozé. Az eredmény: komplett
antigen. A test az Uj antigent a kérosodas repara-
Issa kézben absorbelja, mire megindul a speci-
ficus antitestek képzédése a vese ellen. Az auto-
cytotoxinok a vesével reagalnak és teljessé teszik
az acut haemorrhagis nephritis klinikai és kér-
bonctani képét.

Kisérleteiket nyulon végezték. Kimutattak,
hogy olyan allatokban, amelyeket homol6g vese
- strepto- vagy staphylococcus-toxinnal kezel-
tek, cc kot6 antitestek képzidnek. Ezek
az antitestek in vitro reakciéba lépnek a homolég
vesével Vesébdl és agybol késziilt antigennel
absorbtiés kisérleteket is végeztek. Ezek szerint
legaldbb kétfajta antitest keletkezik: az egyik
a vesére specificus, a mésik nem. Vese ellen ira-
nyuls autoantitesteket talaltak a legtobb vorhe-
nyes beteg, s6t néha egészséges emberek véré-
ben is, mindenesetre alacsonyabb titerben.

chronicus stadium is kifejlsdétt, stlyos oedema-
val, ascitesszel, hypeproteinaemiéval és stlyos li-
paemidval, emlékeztetve az emberi nephrotikus
tiinetcsoportra. A klinikai képnek tipusos szovet-
tani elvaltozdsok felelnek meg. A kérfolyamat
éltaldban diffus jellegd, és a glomerulans elval-
tozasok feltlinéen azonos mértékiiek.

Késébb Cavelti (7) megvizsgalta a desensi-
bilizélason alapulé gyogyités kérdését is és meg-
4llapitotta, hogy intraperitonealisan adott homo-
16g  veseemulsiéval kivédhetd a kérfolyamat
(Streptococcus-veseantigen injekeick utan csak
veseemulsio 16 napon keresztiil) Eredményeit
Ugy magyarazta, hogy a vese-ellenes antitestek
kimeritése révén marad el a vesegyulladas. Sze-
rinte megfontolds tirgyat képezheti emberi
nephritis esetén is a desensibilizdlds a glomeru-
lusantigen kis adagjainak gyakori befecskende-
zésével.

Ujabban Frohlichnek és Presingernek (14)
sikeriilt nyulakat immunizalni streptococcusok
vizben 0ldbdo frakciojéval incubalt nytlvesepép-
pel. Az immunizalds kezdetétsl szamitott 1—3
hét elteltével acut diffus glomerulonephritis fej-
16dstt ki.

Més szerzok is kimutattak vese-ellenes auto-
anti ket és ezek kivet é

zésokat ugy, hogy a befecskendezett veseszovet-
hez kiilénbozé adjuvénsokat adtak.

Maekawdnak (32) sikeriilt hordozé fehérjé-
hez kapesolt organphosphatidokkal allergiss lae-
sidkat arra a szervre iranyitani, amelybdl az or-
ganphosphatid szdrmazott. Igy nephritist is els-
idézett. Hordozo feherjenek ‘marhaserumot, kris-

télyos sscarisfehérjét vagy bakté-

A Cavelti hdzaspdr (8) hasonloké meg-
sllapitotta, hogy normalis nytlvese ellen a leg-
erésebb antxbestk@p?odes akkor kovetkezik be,
ha nyulakat nyulvese és megolt stl‘eptococcumk

b

riumokat a]kalmazott Az éllatok két injekciot

kaptak. Vescgyulladas csak akkor keletkezett, ha

sensibilizdlashoz és reinjekciohoz a hordozot és
al

keverékkel i alunk. Kevéshé

sz or idot h

de phosphatid

antitestek a vese ellen, ha nyulvesét Dick-toxin-
nal vagy staphylococcus—toxinnal kezelt. A vese
ellen képz6ds antitestek elég nagy mértékben
szerv-specificusak. Azonos eredmények érhetsk
el patkmyan is.

egyediil nem volt hatésos.

Fricknek (13) sikeriilt homolog veseszgvet
és megolt tuberkulozis bacilusok 8ss;
vel, a Freund-féle technika mod)én patkanyok-
ban 1 koté vesear es su yos

s C csak a 11
nes autoantlte\stek létezését kivanta bemutatni,
a kisérleti korkép ismertetésével adés maradt.
A két Cavelti (6) patkdnyon bebizonyitotta, hogy
az autonephrotoxin a kisérleti allat veséjével rea-
gal, azt karositja és olyan vesebajt okoz, amely
minden tekintetben megfelel az emberi vese-
gyulladasnak. Megdlt streptococcusokkal és &t-
dramoltatott vértelen patkanyvesével intraperi-
tonealisan immunizalt patkédnyokat 4—10 napon
keresztiil. Az immunizalas megkezdése utin al-
talaban 2—3 hét mulva albuminuria jelentkezett.
A lappangis nyilvdnvaléan annak az idének fe-
lel meg, amely sziikséges az autocytotoxinok
képzodéséhez. A serolégiai vizsgalatok az esetek
egy részében korrelaciot mutattak a vérben ke-
letkez6, in vitro bizonyithaté vese-ellenes anti-
testek és a réviddel utdna kitéré nephritis kozott.
Az albuminuria haematuridval és a vesegyulla-
désra jellegzetes iiledékkel jart egyiitt. Késsbb a

karosodast szabalyszertien el
kisérleti korkép klinikailag és korbonctamlag
olyan acut diffus glomerulonephritisnek felelt
meg, amelynek nephrosisos vonasa van. Hasonld
eredményeket érhetiink el akkor is, ha tuberku-
lozis bacilus helyett ,,Alt-Tuberculin“-t alkal-
mazunk.
Végiil, legutobb Vorlaender és Liichtrath
(61) uj szempontbél erésitette meg allatkisérle-
kben a vese-ellenes autoantitestek pathogene-
tikai jelent6ségét. Homol6g vese-ellenes anti-
serumot allitott el6 oly médon, hogy homogeni-
z4lt patkdnyvese konyhas6s suspensi6jat megolt
streptococcusokkal kapesolt 6ssze, Freund ismert
modszerének alkalmazasaval, és ezzel patkanyo-
kat immunizalt. Megallapitotta, hogy a termelt
homoldg veseantiserum egyszeri i. v. befecsken-
dezése fajazonos Aallaton a vesére iranyitja a
mesterséges intraperitonealis tuberkulézis in-
fekciét,
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Schwentker és Complozer, valamint Cavelti
kisérletei nemesak 1ij iranyu experimentalis ku-
tatast inditottak meg, hanem természetszertiileg
hatdssal voltak a klinikai tudoményra is. Az
autoimmunisatiés hypothesis mindeniitt tért ho-
ditott. Ettél a felfogéstol vezettetve tGbben ke-
resték és meg is taldltik a vese ellen iranyulo
antitesteket a nephritises betegek seruméban.

Az autoantitestek kimutatasa metodikai kér-
dés. Konstans eredményeket két modszerrel ér-

gyulladés csak késobb, t6bb napos lappangasi
id6 utan a mésodik fazisban tér ki. A nyul ez
id6 alatt a befecskendezett kacsasavé, mint ide-
genfehérje ellen antitesteket képez, amelyek
kells titer elérése utdn reagilnak a keringé
és a veséhez kotott antigennel. Kay a nephro-
toxikus nephritis mechanizmuséat Schwentker és
Comploier koncepciojanak tovabbi bizonyitéka-
ként értékeli. A nephrotoxikus kacsasavoval
mergezett nyulban az antigen a vesesejtekhez

tek el. Az egyik a collodit aggluti-
nati6ja Cannon és Marshall (5) szerint, a masik
a passziv haemagglutinatios modszer, amelyet
Widdlebrook és Dubos (36) vezetett be és Boyden
(4) modositott.

Lange és tarsai (29) azt talaltak, hogy a nor-
mélis vese ellen irdnyulé antitest: elofnrdulasa
nagy szézalekban demonstralhato collodxum-

i affinitdsa révén kotédik. Ember-
ben a streptococcus infectio bizonyos termékei
a veséhez tapadnak Emberben és éllatban tobb

napos
l\epzodesehe7 A nephntls akkor tor ki, axmkor

j fehérjéivel

egyesult antlg\ennel
Kesnbb Spiihler és tdrsai (58) hasonloképpen

1 a nephritis minden stadi Al-
landoan pozitiv a vizsgalt korai nephritis esetek
58%-a, a késéi nephritis esetek 100%-a, mig a
kontroll eseteknek csupin 6%-a. Az egészséges
egyének serumaban talalt titer alacsony. Ezeket
az adatokat az utanvizsgalok megerdsitették, de
azt is kimutattdk, hogy a reakcié nem eléggé
specificus. Kitlint, hogy a terhességi toxicosis-
ban és malignus sclerosisban gyakran olyan ma-
gas a veseellenes autoantitestek titere, mint acut
nephritisben. Ezenkiviil kiilénésen magas titer
figyelhet6 meg congenitalis polycystds vesében
és diabeteses glomerulosclerosisban szenvedd be-
tegek serumaban. Significans titer csupan a glo-
merulonephritis chronicus formakérében talal-
haté (1, 2, 42).

Vorlaender (60) Boyden-modszerrel, évek
soran at gyu]tott gazdag klmlkm anyaO‘on ami
a legkil lelte fel, azt
4llapitotta meg, hogy a pozmv serolog.m leletek
a vesebetegségeknek csupan relativ kis csoport
jara korlatozodnak. Mégpedig mindenekeltt a

érlik az emberi és az Osszes. k1serle1.1 neph-
ritis keletkezésé m & . Lé-
nyegében Kay felfogasat kmer;esztlk az immun-
nephritisek egész sorara (idékozben kideriilt,
hogy kiilonb6z6 szerv-antigenek, mint pla—
centa, gyomor, aorta, tiidé felhasznalasival neph-
rotoxikus serum termelhet6 idegen faju allatban)
és magit a Cavelti-nephritist kétszeres autoim-
munisatios folyamattal magyarazzak Feltebele—
zik, hogy

Kialakitott komplett antxgenre ketfele antitest
keletkezik. El6szor a nagyon specificus nephro-
toxikus gammaglobulin, ami &ltal létrejon az
els6 antigen-antitest reakci6, ez még nem okoz
nephritist. Ehhez az sziikséges, hogy tjabb anti-
testképzédés induljon meg most mar az egész
complex ellen, ami all vesébdl, streptococcusbol
és az elsé szamu autoantitestb6l. Szerintiik ez a
kkomplikalt mechanizmus teszi érthetévé, hogy
eddig csak specidlis kisérleti koriilmények kozott
sikertilt 4llatokon valodi glomerulonephrmst ki-
Valtam, és 1gy buzonyara ember‘en is, kiilénbzé

glomerulonephrhs el6rehaladottabb
és az ugynevezett gocnephritisre. Kiemelte, hogy
acut glomerulonephritisben is lehetnek pozitiv
serologiai leletek, de nem a betegség elején, ha-
nem olyan idGpontban, amikor a klinikai jelek
mar visszafejlédében vannak.

A vese-autoantitestek nem lehetnek sem

leknek kell tel, Olyan factorok-
r6l lehet sz6, amelyek csak hzonyos alkatilag,
vagy szerzett médon mésképpen reagilé egyé-

ban legmesszebb megy el
Dameshek és Stefanini (9). ak) a Vasculans aller—
gidkat és immt !

szerv-, sem ra]speclhcusak Li és tar-
sainak (31) érdekes in vitro kisérletei szeri mt a
nephrltxses betegek seruma gatolja a csirke-
osbol készitett um néveke-

dését és tubularis miikédését, valamint a csir-
keembrio szivének és agyanak novekedését. A
kontroll serumok nem fejtenek ki gatlohatést.
Az elmélet altalénositasat Kay (25) kezdte
meg. Szerinte a nephrotoxikus kacsasavéval ol-
tott nyulban kétfazisti mechanizmus alapjan kell
értelmezni a vesegyulladas keletkezését. A két-
fazis-elméletet érték tamadasok, de, amint leg-
utébb Tompdval és Kddassal (21) egyutt kimu-
tattuk, bizonyos megszoritasolckal érvényes a
Masugx nephritis korai 61 tlpusara egy-
arént. Kay szerint az elsd fazis a kacsdban ter-
melt specificus antitestek tapaddsa a nyulvesé-
hez. Ez még artalmatlan kombindcié. A vese-

the ikai egységbe foglalja. Ismert ]eghegyha-
sonlata szerint a betegségek: arthritis, nephritis,
purpura, haemolytikus anaemia megfelelnek a
jéghegy vizbsl kialls cstcsainak, de miként az
usz6 jéghegy Yy része alameriil a vizbe, akként
az emlitett klinikai megnyilvanuldsok csak a
konnyen felismerheté felszint jelentik, amely
mogott disseminalt lupus erythematosus és peri-
arteriitis nodosa lappang autoimmunisatio ké-
vetkezményeként. Hasonld felfogdst képvisel ha-
zénkban Petrdnyi (41) is, aki szerint nem va-
gyunk képesek a kiilonbdzd collagen betegsége-
ket egymastol elvalasztani. Nem tudjuk, vajon
létezik-e a collagen csoporton beliil erythemato-
deshez tartozo és erythematodeshez nem tartozé
polyarthritis, illetve carditis, nephritis, serositis.

1955-ben kifejtettem, hogy az autoimmuni-
satiés hypothesis kiegészitésre szorul: az auto-
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antigenek kialakuldsa extrarenalisan is elkép-
zelhet6 (16). Korabban még Szegeden Oldhval
(17, 18) egyiitt tanulmanyoztuk a gastrotoxikus
kacsasavo hatasat nyulakra abban a reményben,
hogy sikertil az emberi peptikus fekélynek meg-
feleld elvaltozasokat el6idézni. Varakozasunk el-
lenére csak multiplex vérzé erosidk keletkeztek
viszont vesegyulladist kaptak az allatok. Ezck a
ieletek homlokegyenest ellenk

streptococcus-toxinok maximalis concentratioban
€éppen az ,els6" megbetegedés helyén érint-
kezhetnek az érfallal. E koncepcié szerint a
glomerulonephritisben szerepld autoantitestek
az altalanos capillaris rendszer ellen irdnyulnak.
A capillaris-ellenes autoantitestek azért tdmad-
jék meg elsésorban a vesét, mert kivalaszté
szerv, és a glomerulusmembran absorbedlja az

(33, 34) a cytotoxinok specificus természetérsi
vallott felfogasaval. Mi a nem vért eredmények
magyardzata? Az Gjabb irodalom éattekintésekor
megallapithato, hogy az immunnephritisekre ira-
nyulé kutatés két irdnyban bontakozik ki: A ku-
tatok egyik csoportja mind tokéletesebb mod-
szerekkel bizonyitja annak az antigennek glome-
rularis eredetét, amely meginditja a nephrotoxi-
kus serum termelédését. Masok ezzel szemben
2 legkiilonboz6bb szervek felhasznalasival hete-
rolog vese-ellenes serumot termelnek (44, 55, 58,
59), sét végil kideriilt sajat kisérleteink szerint,
.ogy a Brown—Pearce- carcmoma szervmentes
o tasisainak felh. aval is olyan anti-
serum termelhet kacsdban, amely nephrotoxi-
kus nyulra (19). E latszélagos ellentétet az ér-
antigenek szerepének felismerése oldja fel.

A glomerularis capillarisok antigen tulaj-
donsagat mutatjak az absorptios kisérletek. So-
lomon és tdrsai (56) szerint a patkanyvese ellen
iranyitott nytlserum izolalt glomerulusokkal ki-
merithets. Fzzel egyértelmileg Pressman és
tdrsai (46) J'¥-gyel jelezve a vese-ellenes serum
globulin frakciojat, a vesérsl kesziilt radio-auto-
gramon megallapitottdk, hogy a radioantitestek
a glomerulushoz tapadnak specificus modon. Ha-
sonl6 eredmények érheték el S¥-tel jelzett neph-
rotoxin alkalmazasaval (12, 45), a fluoreszkalo
antitestek technikdjaval (23, 38) és a caprllan—

1yagokat a vérbél a hatalmas éatfol
révén. Ismeretes, hogy a perctérfogat jelenté
keny része esik a vesére. Lass és Rimpaw (30)
Cligyel jelzett INH eloszlasat tanulméanyozta
egérben. Az INH befecskendezése utan 45 perc-
cel a kovetkez6 sorrendben taldlta a radioaktivi-
tast a nem elvéreztetett allat szerveiben: vese,
lép, harantesikolt izmolk, sziv, tids, agy, belek,
maj és a bor.

A vazolt koncepcié természetesen az autn—
immunisatios hypothesis végleges igazolasanak
fliggvénye, csak egyik lehetséges mechanizmusra
utal és nem zér ki egyéb lehetdségeket.

Az autoimrunisatiés elmélet kritikdja a vese-
patholégidban

A Cavelti-nephritis gondos uténvizsgalatok
szerint nem reprodukalhat6, amint Humphrey
(24), Middleton és tarsai (37), Bohle és tdrsai (3)
patkdnyon, Peck és Thomas (40) nyulon, Hed-
lund (22) nyulon és egéren megallapitotta.
Krecke (28) 6sszefoglalo cikkében hangsulyozza,
hogy a vilagirodalomban — nem tekintve az
els6 kozlést — egyetlen olyan cikk sem akad,
amely hozna a Cavelti-nephritis histologiai bizo-
nyitékait. Ehhez hozzatehetem, hogy egyetlen
olyan szemléliets példat sem talaltam a rendel-
kezésemre &ll6 irodalomban, amely klinikai le-
Aolyas szempont]abol teljes blztonsaggal igazolna

sok indukdlt aktivitisinak tanulmanyozasival
[Jancsé-féle endothel-jelenség (20)]. Nyilvanvals
tehat, hogy a szervekben és metastasisokban 1év6,
veseszovetnek gfelelé antigen, eln éslink
szerint ,heterotop antigen”, azonos a glomeru-
lus-fehérjével. A systemas jellegti, vesén kivil
helyezett antigen minden bizonnyal a capillari-
sok falanak anyaga. Ez a legjobb magyarazata
annak, hogy a vese és szervek azonos xmmunol(\—
giaj folyamatot inditanak meg. Csupan az a
letkérdés vitathatd, hogy a capillarisok ‘alan
beliil az endothelsejt, vagy a basalis membran
teljesiti-e az antigenfunctist. Ujabban a basalis
membran szerepe keriilt elétérbe. Krakower és
Greenspon (27) a kutyaglomerulust ultrahang
segitségével alkotorészeire bontotta, a részeket
differencialcentrifugalassal izolalta, és antigeni-
tasukat tanulményozta. Adatai szerint az izolalt
basalis membran nedves suly alapjan 20-szor,
nitrogéntartalom alapjan 50-szer hatékonyabb,
mint a visceralis epithel- és endothelsejtek.
Mindezek alapjan joggal tételezhets fel,
hogy az autoantigen képzédés slmptococcus ha-
tésdra nemcsak a vesében, hanem az el

in kisérleti modell valodisagat. 1956
ban Amerikaban tartott glomerulonephritis-
symposionon a Cavelti-nephritis kérdésével nem
foglalkoztak (11).

Az ellentétes eredmények oka, amint mar
Middleton és tarsai (37) is ramutattak, minden
bizonnyal abban rejlik, hogy kiilonbzé factorok
befolyasoljak a kisé é
eistt fontos a
Long—Evans
beltenyésztessel nlyan torzseket nyeriink, ame-
Iy 'ek genetikailag fogékonyak a glomeruloneph-
irdant. Gondoljunk példaul Kirschbaumnak

seinak  (26) beltenyésztett egértorzsére,
amelynek egyedei kozott gyakori a glomerulo-
nephritis spontan eléforduldsa. Az oltéanyag ta-
rolasi hémérséklete sem koézombos. Sprunt és
Dulaney (57) megallapitotta, hogy a vesepép izo-
antigenitdsdnak névekedése durvan korrelacio-
ban all 4 C°-on az autolysis fokaval. Dénté fac-
tor minden b:zonnyal a valasztott streptococcus
lativ virulentidja. A streptococcus viru-
ilo feltételek kozt valtozik, ezen-
K és Waever (47, 48) kutata

betegség (fels6léguti fertozes orbéanc stb.) helyén
is megtorténhet. Az extrarenalis mechanizmus
feliilmulhatja a renalis mechanizmust, mert a

ota tudjuk, hogy olyan streptococcus térzsek
teznek, amelyek gyakrabban okoznak nephritist,
mint masok. Kiemelkedik ,nephritogen” tulaj-
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donsagaval a 12-es, a 4-es, a 25 és a 49-es
(hed Lake) tipus. Vxladoﬁ hogJ ezekkel kell dol-
, hogy még a 12-es t)pus-
X nfe]e torzsek ,nephritogen”
képessége sem azonos.

Az elmélet masik gyenge pontja, hogy vese-
antitesteket a legérzékenyebb modszerekkel sem
lehet kimutani az emberi glomerulonephritis
kezdetén. Ennek elvileg két magyardzata lehet:
1. Az autoimmunisatio oka a vesegyulladdsnak.
A vese-ellenes antitesteket azért nem lehet ki-
mutatni a nephritis kitsrésekor, mert elhaszné-
1édnak a vesében. 2. Az autoimmunisatio kévet-
kezménye a lobos szoveti elvéltozsnak. Az elsd
Tclfogas realitisa tobb mint kétséges. Hiszen a
és perimentalis nephritis
killonbézs tlpusamak tanulményozdsa egyarant
arrdl gyéz meg, hogy a pathogen antitestek
(praccipitinels az idegenfehérje cllen) megjele-
nése koriilbeliil egybeesik a morphologiai elval-
tozésok kifejlédésével (10, 15, 25, 49). Ezért ért-
hets, hogy a szerzok elég hosszu sora, élén Sar-
reval (50, 52) azt alht]a hogy a vese»autoantx-
testeknek nincs pathogen szerepiik. Az auto-
immunisatio a vese lobos folyamatait kisérs, je-
lentéség nélkiili immunolégiai fenomen

Kompromisszum

Nehéz mereven tagadni az autoantitestek
minden pathogen szerepét. Maga Sarre (51) is
késdbb merev allaspontjat feladta és 1958-ban
mér azt irja, hogy a kérdés nyitott. Amerikaban
ugyanis Merrill (35) bamulatosan szép therapids
kisérletekrdl szdmol be. Egypetéja ikreken sike-
res veseatiiltetést végeztek chronicus nephritis
miatt. Két esetben acut nephritishez tirsuld
uraemia miatt végezték el a miitétet, de az at-
iiltetett vese is meubeteg\adctt acut nephrl isben.
Fgy esetben lupus erythematosushoz térsulé ve-
sebantalom volt az atiiltetés oka. Ebben az eset-
ben is megbetegedett a transplantalt vese- A mii-
k6ds pathogen factor streptococcus-antigen, lu-
pusantigen, de autoimmunisatio is lehetett.

Az irodalom tanulmanyozisakor arra a ko-
vetkeztetésre juthatunk, hogy egyetlen elmélet
sem képes maradék nélkiil megmagyarézni az
allergias vesebetegségek keletkezését, és egvet~
len mechanizmus igazoldsa sem jogosit fel a ma-
sik lehetéség tagadésira. Felfogésom szerint a
vesegyulladds keletkezésében és lemlyé:éban
(chmmcus nephritis lassi_progressioja és acut
exacerbati6ja) bféle allergidss mechanizmus
mikddik kozre: 1. streptococcus sensibilisatio, 2.
invers aktiv anaphylaxia, 3. autoimmunisatio.
Csak azt nem tudjuk, hogy ezek egyszerre, vagy
egymas utan fejtik-e ki pathogen hatdsukat. A
masodik lehetéség a valoszintibb. Nemrég kozol-
tiink Tompdval és Kddassal (21) egyiitt egy mo-
dellkisérletet, ame]y kétféle, egymds utan kap-
csolodé allergids mechanizmus példéjaként érté-
kelheté. Onmagaban hatéstalan ncphrotoxlku»
kacsasavoval nyulakat sensibilizaltunk, és kello
idé elteltével nem halalos anaphylaxias shockot
véltottunk ki. Az anaphylaxids shock kirobban-

totta az addig lappango kérfolyamatot, filiggetle-
niil attél, hogy normalis, vagy ‘nephrotoxikus ka-
csasavoval tortént-e a reinjectio. Hasonlo fel-
fogést képvisel Pfeiffer és Bruch (42). Szerintitk
az autoimmunisatiés mechanizmus a vesegyulla-
dés progressidjaban jatszik szerepet. Az acut
nephritist a streptococcus fehérje és a specificus
antitestek kozott lejatsz6d6 reakeid inditja meg,
amely praedominans modon a vesére lokaliz&lo-
dik. Miutén az elsd stadium, a ,csiraallergia” a
fertdzés lekiizdése révén lezarodott, a beteg a
klinikai tapeszta]atnknak megfelel6en kigyogyul.
De lehetséges az is, hogy a szerv sériilése kivaltja
az autoantitestek képzédését a beteg és most
mér autoantigenként haté sajat veseszovet ellen.
gy jon létre a therapidsan tobbé mar nem befo-
Iyasolhaté mésodik stadium: a ,szoveti allergiza-
16das”. A vese-ellenes antitestek eléidézik a at-
menetet az acut nephritisbél a chronicus fazisba,
és végsd fokon létrehozzék a masodlagos zsu-
gorvesét:

Usszefoglalds

Az autoimmunisatiés hypothesis a vesepa-
thologidban is az antigen-antitest reakcié elektiv
lokahzaclo]anak egyik lehetséges magyardzata,
dea bl70nyn‘9kok értéke vitds, A Cavelti-nephri-
tis szabélyszer(ien nem reprodukalhaté, és vese-
ellenes antitestek significans titerben csak a glo-
merulonephritis chronicus formakérében mutat-
hatck ki. Aktualis koncepeié: az autoimmunisatio
a glomerulonephritis progressiojaban jatszik sze-
repet. Az autoantigen képzédése extrarenalisan
is feltételezhets. A nephrotoxikus serum fontos
anuzenforrasa a glomerulus, de kiilonbozd szer-

rek felhasznaldsaval is nephr ikus serum ter-
melheto idegen f 4llatban. A vesében és a
szervekben létezé s antigen (,heterotop anti-
gen") minden bizonnyal a capillarisok basalis
membréanja. Emberben a streptococcus-toxin az
.€ls6“ megbetegedés helyén maximalis concent-
ratiéban érintkezik az érfallal és ezt sértve, vagy
vele egyesiilve, teljes antigent képezhet. Eszerint
a vese-ellenes antitestek &ltaldnos capillaris
.méreg“-nek tekinthetok. A capillaris_rendszer
ellen irdnyulé antitestek azért tamadjik meg
elsGsorban a vesét, mert kivalaszto szerv és a
nagy atfolyés révén absorbelja az immunanya-
gokat a vérbél

TRODALOM
1. Bialestock, D.: Med. J. Austral. 38, II, 512 i
— 2. Bialestock, D.: Med. J. Austral, 40, T, 1953
5. Bohle, A.. Krecke. H. J.. Kleinmaier, H. és " Goergen
K. 54, — 4. Bouden, S.
R.

Tiameshek, W. és Stefaniri, M.: M 5 1
1395, 1953, — 10. Dizon, F. J., Vazquez, J. J., Weigle, W,
0. és Cochrane, C. G.: Grabar, P. és Miescher, P.: Im-
munopathologie c. n. Schwabe. Basel Stuttea

1959. 305. — 11. Earle, és Seeqal, D.: J. chron. Di
5.1, 1957. — 12, Fitzgerald, P. J.: Cancer 5, 166. 1952
F:wk 7. Tmmun, forsch. 107, 411, 1950. — 14

ic és Presinger, M.: Z. Tmmun. fors
q32 Naﬁ — 15. Hawn, C. V. Z. és Janeway, C. A.:




166

MAGYAR BELORVOSI ARCHIVUM

exp. Med. 85, 571, 1947. — 16. Hdmori, A.: Autoallergia-
symposion. Budapest, 1955. — 17. Himori, A. és Oldh,
Orv. Hetil. 91, 1455, 1950. — 18. Hamori, A, és Oldh,
F.: Lancet 1, 586, 1951, — 19. Hamon, A, és Tompa, S.:
elokészitletbén, — 20, Hdmori, A. és Tompa, S.: el ke’-
stiiletben, — 21, Hamori, A., Tompa, S. és Kadas,
Belorv. Arch, i1, 173, 1958; Acta med. hung. 13 111
1959. — 22. Hedlund, P.: Scand. J. clin. lab. Invest. 1,
351, 1049. — 23. Hill, A. G. S., Cruickshank, B, és Cross-
land, A.: Brit. J. exp. Path, 34, 27, 1953. — 24. Humphrey,
. H.: J. Path. Bact, 60, 211, 1048 — 25. Kay, C.: Amer.
J. med. Sci. 204, 483, 1942. — 26. Kirschbaum, A., Bell,
E. T. és Gordon, J.: J. lab, clin. Med. 34, 209, 1949. —
21. Krakower, C. A, & Greenspon, S. A.: Arch, Path
51, 629, 1951. — 28. Krecke, H. J.: Miinch. Med. Wschr.
97, 355, 1955. — 29. Lange, K., Gold, M. M. A., Weiner,
imon, V.: J. clin, Invest, 28, 50, 1949, — 30 Lass,
4. és Rimpau, A.: Tbk. arzt. 9, 191, 1955. Lipp-
man, R. W., Cameron, G. és Ca mpb(>ll D H Pm(
Nat. Acad. Sc. 36, 576, 1950. — 32. Mael I
Congr. Int. dAllergie, 1952, 13. — 33. Masugi, M.: Bei
path, Anat 91, 82, 1 — 34, Masugi, M.: Beitr. path.
Anat. 92, 429, 19 35, il A ézve Sarre
(51) utan — 36, dedlebwok G. és Dubo 3
Med. 88, 521, 1948, — 3

Kinderh. 65, Erg. Bd. |
& Comploier, F.
Seegal, B. C. és Lasb i
256, Solomon, D. H., Gardella, AT l-anger,H Dethier,
F.M. & Ferrebee, J. W.: J. exp, Med. 90, 267, 1949. —
51. Sprunt, D. H. és Dulaney, 4 D.: Federation Proc
, 419, 1951, — 58 Spiihler, O., Zollinger, H. U. és En-
o lin, ch Med .

Crenier, B.: Schwelr med. Wachr:
Vorlaender, K. O.: Disch, Arch 2,
1635/56, ~ 61, Vorlaender. K. O és Liichtrath, H.- i
Wschr. 34, 1069, 1956.

1<J07 — 54. Schwentker, F. T',

A,

VMO P Asmousaynusagus 0 nowkn

Dr. Avtur Hamori: Aufoimmunisation und
Niere.

Verf. stellt fest, dass die Autoimmunisations-Hypo-
these auch in der Nierenpathologie eine Erkldrungs-
mbglichkeit der elektiven Lokalisation der Antigen-
Antikérper-Reaktion ist, deren Beweisgriinde jedoch
noch 7wex1e1han smd Die c.wem -Nephritis ist nicht
und
im Foxmcnkmls der

sind in sl;.mlflkantem Titor nur

Jr.,
F. B. & Seegal, B. C.- Axch Path 56 125, 1953, — 38
Ortega, L. G. és Mellors, R. C.: J. exp. Med. 104, 151
1956, — 39. Parks, A. E., z:mndge C. B. és Taussig, B.
L.: Proc. Soc. exp. Biol. =

¥ és Bruch, H. B
—. 43, Pirquet, C. v,
44. Poli, M.: Avch. med. 45.

D, Fisen, . N Siegel, M, ngemld P, Sher-

H. Jr, &

. S.: J. clin. Invest. 32, 3 g 49. Rother,
Arch. exp. Path, 220, 448, 1953. — 50, Sarre, H.
dtsch. Ges. inn, Med. 1952, 144, — 51. Sarre, H
gie und Asthma 4, 279, 1958, — 52. Sarre, H. és Rother,
K.: Klin, Wschr. 32, 410, 1954, — 53. Schick, B.: Jahrb.

Péosi Orvostudomdnyi Egyetem Kdrbonctani Intézele (Igazgaté : d
K6

rhiz (Igazgats :

dr. Araté Millds) Belgybgydszati Osstilya (Féorvos : dr.

annehmbalele Vmstel.!ung ey Ver[ dass eine
er Progression

nephritis eine Rolle spielen mag. Die Aulodnﬂg@nblb
dung ist auch extrarenal denkbar. Die wichtigste Anti-
genquelle des mephrotoxischen Serums ist wohl der
Glomerulus, aber nephrotoxische Seren kénnen in art-
fremden Tieren auch mittels verschiedener Organe her-
gestellt werden. Das sowohl in der Niere, als auch an-
deren Organen vorhandene gemeinsame Antigen (,he-
terotopes Antigen”) ist offenbar die Basalmembran der
Kapillaren. Beim Menschen treffen die Streptokokken-
Toxine in maximaler Kon? am Or

Krankeit auf die Ge
oder sich mit ihren Ei
fzen bilden,, Danach sind dic
allgemeine . Kapillargifte” zu betrachten Die gegen das
K allgemein i Antikorper grai-
fen aeshalb die Niere in erster Linie an, weil diese als
Ausscheidungsorgan _durch die michtige Durchstr-
mung die Immunstoffe aus dem Blute absorbiert

Romdnyi Gyirgy eqyetemi tandr) és a Kaposviri
Wirth Ferenc) kozleménye

Porphobilinogen és delta-aminolaevulinsav excretio
vizsgalata latens porphyrias betegeken

Irta :

A porphyrinek biosynthesisének vizsgalata
kideritette, hogy egyszer( vegyiiletekbél, glycin-
L6l és ,activ’ borostyankésavbél (succinyl-coen-
zym A) éplilnek fel. A biosynthetikus folyamat
kezdetén az emlitett elSanyagokbol J-amino-
laevulinsav (ALA) keletkezik, majd 8 molekula
ALAkondensal6désébol 4molekula porphobilino-
gen (PBG) keletkezik, Az enzymatikusan iranyi-
tott folyamatok utols6 elStti fazisdban tobb,
itt nem részletezett reactio soran 4 molekula
PBG a nyolc carboxyl csoporttal bird, nem fluo-
reskélé uroporphyrin eléanyaggé,uroporphyrino-
génné alakul, melybél oxydalas ttjan uropor-
phyrin, decarboxylalés és oxydalas utjan pedig
a megfelel alacsonyabb carboxyl szam por-
phyrinogen (corpo-, protoporphyrinogen), illetve
porphyrin keletkezik [Bogorad (1), Granick és
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mtsai (2), Neuberger es mtsai (10), Rimington és
mtsai (11), Shemin és mtsai (14), Wittenberg
(18)]. Az 1. dbra porphyrin biosynthesis folya-
matét tiinteti fel vézlatosan, az egyes szakaszo-
kat katalisalo enzymekkel.

A porphyrin bicsynthesis lancolatanak és az
ebben szerepld enzymeknek felismerése utin
nyilt lehetdség a porphyrin anyagcsere koros vi-
szonyainak mélyrehatobb elemzésére. A leg-
ujabb vizsgalatok alapjan példaul valészintinek
ttinik, hogy a ritka kongenitalis, erythropoetikus
porphyria oka a porphobilinogenisomerase hié-
nya a csontveld normoblastjainak egy részében.
Uj utakat nyitott a porphyrin biosynthesis fo-
lyamatéban felismert két eléanyag, az ALA és
a PBG vizsgalata a kiilonb6z6 porphyriakban.
Kideriilt, hogy 2z egyarant hepatikus eredeti:




