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Bevezetés*

.4 d extrán •@ar magas molekulasúly* poliszáéharlda, amelyet 
glukózé egységekből egyes riikroorganizmusok építenek fel* 

lószőr mint szennyeződést izolálták a cukoriparban* A 

feldől ozatlan, nyers i! extrán vízben csak részben oldó­
dik, s az Így nyert anyag nagyon viszkózus és molekula- 

súlya több millió* Elektromos áram hatására a positiv 

elektróda irányában lassú elekt roi'ore t ikus migrációs 

készséget mutat* ondos ellenőrzés alatt végzett rész­
leges hidrolízis során, olyan dextránt lehet kapni, a- 

melynek molekulasúlya 100 000 - 200 000 között van és 

amely a kapilláris falan lassan átdiífun&ái*
A tíextráírnalekuIák a vórfehérjékhoz hasonlóan polidiez- 

perzrend sert képesnek, ügyes molekulák a széruafehér- 

jék el azonos na ys guak, mások kisebbek mint a szérum 

albumin, amelyek a le kisebb mo1ekulasulyuak a plazma- 

fehérjék között. Valószínűleg a flbrinogénnél, a vérfe­
hérje legnagyobb molekulájánál nagyobb molekulát is 

tartalmas. In cImán - io benn /31,32/ szerint a dextrán­
ca© lekuia hozzávetőleges v .*«tagsága as elektromikroszkop 

maximális feloldóképessége mellett J0-100 Ä* A dextrán- 

nak plazaapótszerként való alkalmaz за különösen a má­
sodik vilá háború második felében terjedt ki* 19^5-ben 

az amerikai hadsereg külön orvosi és vegyi kutatócso­
portot küldött Svédországba a dextrán e13éHibásának
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és klinikai felhas ásná fásának tanulaányoaÁeára* 

uröniyall /25/ és munkatársai piazmapótszerként a d©xt- 

ráa módosított 6 -os oldatát javasolták, aminek kolloid 

ozmózisos nyomása 300-400 viz mm, vagyis azonos a normál 
plazmáéval« Az lzoelektroíaos pontja pH 5*9-6,1, nitro­
géntartalma 0,005-0,01 «g/ml, viszkozitása 3-4 Qatwaid 

viszkoziméterre 1 mérv© 5? 0-oa*
oorensea /4?/ szerint a dextrán jobb, ha a dextránmöle-
kólában levő biológiailag aktiv aldehid csoportot, hid-

1 \\
roxld csoporttal helyettesítik* Ilyen készítményeket 
hoz az an cl Glaxolaboratórium, ínfűdex, Intradex, Pia»«* 

mödex néven forgalomba* A parentorálisán adott dextrán 

hatását és viselkedését beható vizsgálat tárgyává tette 

Orömwall és In оХлоп /24/* Hidrolizálatlan 1-5 -os 

dextrin oldatot nyálakba inyleiáltak és tartós albumi­
nuria lépett fel* Ismételt injekciók aauriahoz és ha- 

i ihoz vezettek* á részben hidrolizált 100 000 - 200 000 

molauiyu áextrán kedvező heaodiaamikai hatást fejt ki, 

és biztonságosan adható»
Huooor /29/ 1349-ben megjelenő arteriöseierosia sí fog­
lakozó refer túrná ban külön fejezetben tár^alja a ma- 

gasrao lekulaaulyu polisaacharidák és az arterlöseloro- 

ale kapcsolatát« В kérdésben u уan meghatározott állás­
pontot ne : foglal, de a aagasraolekula.sulyu polisaac^m- 

ridák fiziológiás hatását a kolesat* rinsolerosishoz ha­
sonlítja, és mint athero en anyagot emliti* siután a
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dextrán- mint planmapótszer áll előtérben, a rendelkezésre 

álló irodaiadban, a dextrin és órelraeszeeedés visaonyá- 

val foglalkozó vizsgálatokat nem tál;ltunk. Csupán 

Hollis-on /40/ említi sieg, hogy a doetsáa ezéruakoleSB- 

terinsaint csökkentő hatása eléggé bosszantártó*
Kzen eltérő és ellentmondó adatok, valamint az ilyen 

irányú megfi yelósek csekély száma indított minket arra, 

hogy vizsgálat tárgyává tegyük a dextránnak, mint ma,, as 

solekulasulyu poliszacharIdának és as atherosclorosis- 

nak kölcsönös viszonyát, valamint a dextránnak a szerve­
zetben való tárolódáaát•

I. A v é r összetétele.
%

h felnőtt embernek kb* í> liter vére van, amely nagyobb 

részben a keria. .ésben szerepel, kisebb részben as egyes 

szervekben helyezkedik el. Д vér szárazanyagtartalma 

1? ami az egész emberben 8y0 g.-ot jelent. Ha a 

frissen levett vér olvadását meggátoljuk /pl. hepariaol- 

dat hozzáadásával/ és a vért centrifugáljuk, akkor egy 

tiszta opáloe szinti felső oldatra, a plazmára-, és a 

kiiilepedő alakos elemekre válik szét. Az alakos elemek 

tőé ének t u Íny os,ár ész e vöröevérteat. á lecentrif u. ált 

vérben a vörösvértestek vannak alul, és erre ülepednek 

ki vékony rétegben a fehérvérsejtek*
Ea a levett vért engedjük megolvadni, akkor az alvadó»



- 7 -

után néhány órával asst bitjük» Ьо;.у az alvadók Змнмйи»*» 

aódik ós a plazmához hasonló tiszta foly idék helyezkedik 

el az alvadók felett, amely arról könnyen leönthető* Ez 

a folyadék a szérum, amelynek összetétele megegyezik a 

plazma összetételével, de természetesen az előbbi nem 

tartalmazza a fibrinogen nevű fehérjét, mert m alva­
dó skor fibrin alakjában kiválik*
к vér le fontosabb anya;.álról képet ad az alábbi táblá­
zati

150 g/1 teljesvérHaemoglobin
Vörös vértest ek egyéb fehérjéi
Plazaafeherjék
Glukóz
Anorganikus sók
Kern fehérje, nitro éntartalau

anyagok.

6 я

и40
1 к

я0,9

0,75
0,56

я

lápoldok
Po 11 a zach arid ok

«

0,3 я

W Lipoidok.

Baéoatós során a lipoidok részben hidrollaálnak, rész­
ben hidrolizálatlanul haladnak át a bélfalon, s Így a 

véráramba kerülnek* Kgy idő után a szervezetbe Jutott 

zsírok és a többi lipoid is átalakulnak, vagyis a szer-
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vezetben int©naiv lebontás és szintézis állandó folyama­
tában vesznek részt.
Már régen megállapították, hogy a szervezetben szénhid­
rogénekből könnyen képződnek lipoid ok, fordítva nem, vagy 

csak i en csekély mértékben, a asirlebcmiásból keletkező 

glicerinből. Л lipoidok fizikai-kémiai szempontból rokon 

anyagok, az élő szervesetben, az anyagcseréjükben is sok 

közös vonós van, bioszintézisük is azonos utón indal el, 

de funkciójuk nagyon különböző*
A lipoidokát vízben való oldhatótlanságuk és bizonyos 

organikus oldószerekben /éter, kloroform, benzol/ való 

oldhatóságuk jellemzi* Diagnosztikai szempontból fontos 

a vér összes lipoldjainak, továbbá a foszfо?lipoidolmak 

és a koleszterinnek meghatározása* 

a*/ 0sszllpoldok*
A vérszárum ösezlipoidjai legnagyobb reszt neutrális 

zsírokból, továbbá foszforlipoidokbó1 és aztéránvázas 

vegye letekből állnak, mely utóbbi szabad koleszterinből 
ás koleszterin-észterekből áll.
Az ossz lipoidok meghatározására régebben csak extrakei- 

• os eljárások voltak ismeretesek, amelyekben az éterben 

oldódó lipoidokat gravimetriáson, vagy titirimetri&sen 

határozták meg* Klinikai célra alkalmas nefelometriós 

eljárást Kunkel irt le/36/, mely hozzávetőleges tájé-»
gható—kostatásra alkalmas* A Kunk©1-féle összlipoid 

rozás elve az, hogy a szérumot nátriumklorió-fenol
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fort, illetve foszfátot határozzuk meg, ammoaiuiamolib- 

dáttal* Адаоп lumme iiMáttal a foszfátok foazformolip» 

d énsavat adnak, mely redukulóssor hatására molibdóakék- 

ké alrJcul át. A keletkezett moiibdéakék aaiaeftöftség a 

foszfát tartalommal arányos.

2./ Flazmafohérjék»

A vérplazma összfehér^e tartalma 6-8 között in adózik, 

amelyek a vérplazmában oldott állapotban vannak Jelen.
A piazmafehórje tartalmának vizsgálata azt matatja, hogy 

itt számos fehérje keverékről van szó. A különböző vizs­
gálati módszerek bizonyos frakciókat különböztetnek meg, 
e a módszert31 függően aás és más fehérjék kerülnek egy 

grakcióba. Az egyre tökéletesedő módszerek mindig több 

és több frakcióra képesek szétválasztani ezeket a. fehér­
jéket. Régebben a plazmafehérJókét nátriwa© ulfáttal 
történő kisózáe révén választották szét. Ha a plazmához 

3? C-on annyi telitett nátriumszulfátot adunk, hogy 

21,3 i* nátriumszuifát le yen 100 mi-ben, az kicsapja 

oldatából a globuliaokat és oldatban marad az albuailnnak 

aovenett frakció* A véralvadá ban szereplő fibrinogén, 

a globulinokkal csapódik ki, sőt azok közé a fehérjék 

közé tartozik, amelyek a legkisebb mennyiségit ©óval 
csapható ki.
m a frakcionálási módszer a - klinikai diagnosztika &m®*

v
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О* 78 

О* 66 

0,43
äs albuninok noleku1азиlyuk szerint a legkisebb /kb.
69 000/ tömegét tekintve a legnagyobb frakciója a plaz- 

mafehérj éknek. Visbe&i Jól oldódó fehérje, i ott sok po­
láros dieezociálhat6 oldalláneot tartalaas, és ezért 

vándorol elektroforetikusan a leggyorsabban* Ugyancsak 

a poláros jelle Ü oldalláncok túlsúlyának tulajdonitha- 

tó az albumin as a sajátsága, ho у a különböző anyago­
kat me köti és Így a vérben szállítani képes. Legjelen­
tősebb szerepe a plazma aibaainoknak a vízháztartásban 

van.
A globulinokat általában na (jobb molekulasúlyuk és víz­
ben való oldhatatlanságuk jellemzi, füg sóoldatban ol­
dódnak, de oldataikből aránylag alacsonyabb sókoncentrd- 

ció mellett válnak ki, mint a vízben jól oldódó albuminok.

13Béta- lobulin
Gaama-globulin
Fibrino.én

1

11
7

3./ Lipoproteinek.

A lipoproteinek tulajdonképpen a plazaafebérjék lipoid 

szállító frakciója, ugyanis a lipoidok vízben nem oldód­
nak. A lipoidok fehérjével nem kapcsolt alakban csak a 

lipémlás plazmában fordulnak eló, nagyobb mennyiségű 

lipoidnak a táplálékkal való felvétele után* A teljesen 

tiszta nem lipémiás vér jelentős mennyiségű lipoidot
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gyelte, ho у аз általa több napon át adott esetenként 
közel 500 lal-nyi dextrin hatására, röviddel az Infúzió 

után a köles»torlaszint na. yfOku csökkenése jön létre» 

mely az infúziót kővetően több hétig fennálló, lár 

Jolliaon is felveti annak a lehetőségét, hogy megfigye­
lése független a dextrúnnak vórhigitó tevékenységétől, 
amit eseteiben azzal i azol, hogy alacsony koleszterin­
szint hosszú ideig fennáll*
A dextrármak aint ma aaiaolekulasulyu poliszacharidának 

az emberi vér kémiai értékeire gyakorolt hatását szem­
lelve, vizsgálat tárgyává tettük, a szérum koleszterin, 

8® azlipoid, fosai orltpotd, kalcium, vércukor, tov bbá 

a ssóruafeh rje frakciók és a lipoprotein frakciók vál­
tozását* Ezenkívül megvizsgáltuk a szérum pH és a szé­
rum lipoid jódazámnak változását is*
Vizsgálatainkat 45-65 éves érelmeszesedésben szenvedő 

férfin és nőn vé eztűk# к betegek hét napon át a Glaxo- 

laboratórium által gyártott és ntradex néven forgalom­
ba hozott, 80 ml. 6 —os dextrán intravénás adásában 

részesültek* A használt Intrácex jellemző adatait a 

Gyógyszertári Központ Gyógyszerismertető Orvostudományi 
Osztálya közlése szerint az előbbi táblázat tartalmazza*

Dextr-m g/100 ml.
Mtriumk lórid **
Nitrogén
Relativ viszkozitás

6,29-6,55
0,94-0,06
1,00
4,10—5,40

r*
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1,025-1»026 

6,90 -7,00 

75 000 * 10

nQffOaég
pH
Atlas molekula méret

10 amber kontrollként szolgált9 akik ugyan ilyen meny- 

nyisé ii fiziológiás konyhasót kaptak, salatén intravé­
násán. A fentebb említett vérkasiai értékek meghatárosá- 

eáfc a kísérlet megkezdésekor, az Intradex beadása előtt 

és a kezelés 8. napján, 24 órával az utólsó injekció be­
adása után vizsgáltuk vénás vérből. 4 kísérlet vé én as 

előbbiekben említett vórkéaiai értékeken kívül meghatároz- 

. tűk a szérum dextrántartalmat is. Nyolc esetben a kezelést 

követő barma Ük hét múlva a szérum koleszterin meghatáro­
zást ismételten elvégeztük.
Л mérési adatok statisztikus számításét, as u.n. saigni- 

fikaacia próbát is meghatároztuk.
1./ Szignifikáns különbség számítása.

A kapott kísérleti eredményeknek az alábbi képlet segít­
ségével kiszámítottuk szórását, majd ezek Ismeretében 

meghatároztuk a középértékek szórását. /5*/

S3? В Ш

* képletben szereplő s
*Srt az egyes értékek szórását
”0xlf a köz ép értékek szórását
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**n5‘ az esetek számát
"Xм az egyes értékeket
!*x ’ a középértéköt Jelenti
A köaépérfcékek szórása /Ах/ *■ előjellel bír*
A legfontosabb kérdés, hogy a két kísérleti sorosat között 

talált különbség szignifikáns e, vagyis pusztán csak vé­
letlen közre működésé folytán kapunk a kisórlet során Vál­
tozó eredményt. Brrnek eldöntésére a **tw próba ad választ, 

azaz az esetek aeWora hányadéban kapnánk az észlelt, Va, v 

annál nagyobb eltérést, pusztán csak véletlen folytán.
Viza álat inkban ni is, ;aint általában a kutató munkában 

szók nos, 5 -os arányt vettük a szi nlfikáncia határé­
nak.
Szignifikánsnak tehát akkor tartunk egy kilómbanget, ha 

azonos feltételek mellett, az esetek kevesebb mint 5 %- 

ban kapunk a kísérleti sorozatokban látott, vagy annál 
na yobb különbsé et, pusztán véletlen folytén, tehát 

úgy, ho у beavatkozásunk hatástalan. Est az esélyt ”F*- 

vel Jeleave úgy szokás feltüntetni, bogy P 40,05*
A "p** érték kiszámításához szükség van az u.n. **t” ér­
tékre, aminek ismeretében táblázatból kikereshetjük a 

P-t.

-i2t 3C sss

»
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Ahol нХи « a kísérleti sorozat átlaga 

**n" к az esetek száma
az egyes Uauok átla .ától való eltérések néze-" /х-2/2~

ténrk összege*
tízzel a képlettel az egyetlen csoport átlagának szigttlXi- 

kánciáját számítjuk ki* Tehát a beavatkozás előtt és után 

mért adatok különbségei egy kisérleti sorozatot alkotnak, 

amely ha szignifikánsan különbözik O-tól, a beavatkozás 

hatásosnak mondható« Az ilyen módon vezetett kísérletnél 
minden adat önmaga kontrollja*
Jelen kísérleti munkákban nem minden esetben tudtuk a 

szignifikúnoia számítást elvégezni, ágy kisérlet során 

vérvizsgálatot lehet végezni beavatkozás előtt és után, 

ez eeetbea valóban minden adat önmaga kontrollja, de pl* 

kísérleti, nyulak szerveinek vizsgálatát nem 1 hét beavat­
kozás előtt és után is vizsgálni. Ilyen esetben a két kí­
sérleti sorozat átlagának összehasonlítását kellett el­
végezni, tehát a beavatkozási változást, kontrolicsoport­
hoz kellett összehasonlítani* Itt is a nt" próbát hasz­
náltuk csak e у módosított képlettel«

. nl„:.,gs.
1 Oi + И2

ss
/П1-1/ f /ti2-1/

ahol -x az egyik, Ъх* a másik sorozat tagjainak összegét
jelenti.

s-rt s s

rß
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Ж az egyik, S’ a mslk sorozat átlaga.

ax аз e .yik, П2 a m stk sorozat ta- . jainak száma#

2#/ Szérű --koleszterin#

A sz érum-ko lesz torin meghatározására аз egyszerű, ferri- 

kloridoe szinreakción alapuló módszert nem találtunk ki­
élő itő pontosságúnak, és ezért a ftappaport által módo­
sított űieb rman reakcióval végeztük a kísérleteket# Vizs­
gálataink sor-éa a szabad koleszterint es a koleazterinész- 

terekot nem választottuk szét, hanem együttesen az ösaa- 

koleszterin mennyiségét határoztuk me.,# A vizsgálathoz 

l ml jól leceatrifu„ált és friss szérumot használtunk, 

amelyet 25 ml-ез rázóhengerben, levő kb# 15 ml alkohol*é~ 

ter a 3*1 arányú ele уéhez adtuk. Az elegyet jól öseze- 

ráztuk és 50 másodpercre forró vízfürdőbe tettük, majd 

hütöttük, és alkohol-éter elegyével 25 ul-re töltöttük 

fel. A csapadékos folyadékot szűrtük, és 10 ml# szíirlo- 

tet kis főzőpohárban szárazra pároltunk. A száraz mara­
dékot 10 ml kloroformban oldottuk és szartuk, majd 5 ml# 

©zürletet csiszoltduós kémcsőbe mérv 2 ml ecetsavan- 

hidridet és 0,1 ml cc# kénsavat adtunk hozzá# Ezután a 

csöveket 57 G -os termosztátba 20 percre betettük, ahol 
a reakció lejátszódott ás az oldat a koleszterin mennyi­
ségétől függően zöldsziaü lett, amit Pulprich-fotómóter- 

ben l^x«cs szinsziirő használata mellett fotonét rá ltunk#
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Vak oldatnak 5 ш! tiszta kloroforat, 2 ml ecetsavanhldrid 

és О,1 ml Lénoav eledét hasam It uk* A «sérts extlakeiók 

kiértékeléséhez; kalibrációs görbéi; késsitettünk p.a. is­
mert töménységű kolesz térin kloroformos oldatával.
A vizsgált 15 beteg szérum koleszterin tartalma a kísér­
let megkezdése» vagyis a dextrán adása előtt, a normál 
fiziológiás értéknél na jobbnak adódott, mint érelmesze­
sedésben szenvedő betegeknél általában várható is volt#
Az alkalmazott 7 napos dextránkezelósre a vizsgált egyé­
nek koleszte Inszintje csaknem valamennyi esetben kifeje­
zett csökkenést mutatott* 12 betegnél a csők enós nagy­
fokú volt, míg 5 esetben lényegesen nem változott a ko­
leszterin értéke. A koleszterincsökkenés mértüké 55—184 

mg $ között változott, ami a középértékek alapján 90 mg 

/45 %/ koleszterin csökkenésnek felel meg. 8 esetben a 

dextránkezelés utolsó napját követő 21. napon ismételt 

koleszterin meghatározást végeztünk és még 5 egyénben a 

kezelés előtti értékhez viszonyítva alacsony koleszterin­
szintet találtunk. A kontroll egyének koleszterin értéke 

a 7 napon ét alkalmazott i.v. fiziológiás só hatására 

számottevő, 20 -ot meghaladó változást nem mutatott.
A meghatározott kísérleti adatokat az 1* és 2. táblázat­
ban gyűjtöttük össze, amelyben a koleszterin értéken ki- 

vül az összlipoid, a lipoidfosafor, a szérumkalcium, 
dextrán és az atherogen index is fel van tüntetve. A 

kontrollcsoport vizsgálati adatait a 3* táblázat mutatja.
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Az 1* ébrén pedig a Jellama5 vérkéaiai változásokat ra- 

tíkmm tüntettük fel*
Hegéilapíthat6 ezekszerinti, hogy dexfcrán infúzió hatására 

a saéruiakolessterlasaiat csökkenése következik be. A 13 

esetből kiszámított köz ép érti ékek szórás-:.; kezelés ©lőtt 

Sf а 43-nek, dextirnkeze lés után pedig >Ш * 42-nek adó­
dott* 4 saigaifikancia számolást elvégezve a csökkenést 
szi-jnlfikáasnak találtuk*

3* őssalipoidok.

4 szérum összllpoldok leltározását Swahn módszere eze­
rint a következőképpen végeztük el* tfatihiaan 1 minőségű 

szűrőpapírból 2x4 era-es kis kockákat vágtunk, melynek kö­
zépéi'® 0,02 ml v őrszérumot pipetta ztunk. й:.у .másik kocká­
ra pedig standardként 1 ~os triolein abszolutalkoholos 

oldatából szintén 0,02 ml-t vittünk fel* Levegőn szárad­
ni hagytuk-, majd szudánfekete 60 <S-os alkoholban telített 

oldatával 3 órái , festettük, utánam pedig 3~szor, egy- 

egy alkalommal 13 percig 30 ;"-os alkoholban mostuk. Az 

utolsó mosás után a szérum és a standard triolein helye 

a szűrőpapíron kékes-fekete lett, az egyéb helyekről pe­
dig a festékoldat teljesen kioldódott, Ezután a szűrőpa­
pír kockákat levegőn száradni hagyjuk, majd 4 ml* 20 k-os 

abszolút alkoholban oldott ecetsavval eluáltuk 43 -percig. 
Az ©cetsavas alkoholban a festék kioldódott, óa a színes
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1. Táblázat.

adásának hatására.Vérkémiai változások dextrán i.v.

KalciumOsszlipoidKoleszterinEsetek
száma mg. %.

kezeléskezeléskezelés
utánelőttutánután előttelőtt

8,2370 8,4230 7031. 110

13,016,02225351952752.

10,014,0480284 100 600Ír
10,450 680 14,0120 5504.

60050 8001805. 10,413,0

10,29,85907301506. 220

7251002507. 9,010,0515
10,4800200 10,41808. 810

10,010,05405601901809-
9,610,43705206015010.

585108165 9,5-L 1 • 9,0430

16512. 470 11,2500 10,4140

8,8510680I50 9,023013.

10,811,052590 71014. 245
680 9,2100 45О15. 260 10,0

10,110,9119 495209 655át lag

± 96+± - 844245Sx :
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Táblázat .2.

Vérkémiai változások dextrán i.v. adásának hatására.

Lipoidfoszfor DextránEsetek
s-^áma

Atherogén
index.

kezelés kezelés kezelés
előttelőtt utánután e lőtt •Ц-h ór]

78,22601. 4*5 133.24,3 0

265 138,82. 5,0 71,9h, 7 0

3. 2,0 4,8 0 290 150,9 95,5

300 86,84. 4,5 128,57,0 0

158,7 102,65. 4,5 6,0 3100

155,5330 120,306. 8,0 7,5

7. 8,0 160,5 98,958,4 0 540

6,06,8 .164,208. 180 158,8

7,5 1209. 7,0 120,2121,40

10. 5,8 109,58,0 280 68,60

7,511. 5,0 0 250 122,4 87,2

12. 6,0 6,5 9,60 140 109,1

330 149,45,0 107,813. 5,0 0

14. 5,0 98,68,9 ■00 157,90

15. 5,3 7,0 88,83000 155.5

átlag 5,5 266, 56,6 99.4141.76

16.9*1,1 ±1,1 ± 15.9Sx: r
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Táblázat .3.

Vérkémiai változások fiz. konyhasó i.v. adására. 

/Kontroll vizsgálat/

Összlipoid Atherogen
index.

Lipoid- . 
foszfor.

Dsetek Koleszterin, 

száma____________
kezeléskezeléskezeléskezelés 

előtt után után.előttelőtt után előtt után

1801731. 726 6,2741 149,66,0 151,4

2. 210 203 747 740 5,1 5,4 153,8156,0

3. 181 631180 610 4,3 4,3 132,6 129,0

4. 197200 593 616 4,3 130,04,2 133,0

5. 699248 256 680 7,4 7,1 156,0 154,0

6. 277 260 789 800 8,0 175,08,0 176,0

7. 226 716235 743 8,0 8,1 155,0 160,0

8. 205 200 721 750 5,0 4,6 151,0 155,0

9. I9I 203 650 650 6 9 6, б 157,0 159,0

165,0 168,07,0767752 6,920010. 189

150,8 1151,63. íj lag. 211,1 210,3 706. 709,7 6,19 6,13
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"d Dextrán által okozott vérkémiai vál­
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*Kezdeti érték Dextránkezelt érték
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oldatot 1 cm rétegvastagságú küvettában Pulphrtch fotójáé- 

tőrrel 590 musttal főtomet rá lt uk • Reagens vaknak ej üre- 

sen maradt, ez előbbiekben leirt keselésben részesített 

szűrőpapír kockát hassa ltunk, amely szintén 45 perei,, 

állt az eluáló folyadékban, 4 mért extinkclókból, a 

standarthoz viszonyítva, amely 1000 tag llpoldtartalom­
nak felel meg, számítottuk ki a szérum összlipoid tartal­
mát. л kísérlet során a vizsgált 15 személynél dextránke- 

zelés hatására, a koleszterinssint csökkenését valameny- 

nyi esetben az Összlipoid esése kísért, mely 120 és 533 

mg % között ingadozott* Az átlagos csökkenés 160 tag % 

ami 34,4 -nak felel meg* ivógezve a szignifikáncia kü­
lönbség ,ftT' próbáját megállapítható, hogy a csökkenés 

nem szignifikáns• Ha a 3 esetünket, melyben a dextránkeae- 

lést ne . követte a koleszterin és összlipoidszint esése 

figyelaenkiviil hagyjuk, akkor az össalipoldszint válto­
zása szignifikánsnak tekinthető*

4*/ Szérű kalcium*

4 BzéruokalOium meghatározását először a módosított 

i'icüull /6*/ módszere szerint végeztük* amelyben a káloi- 

uaot oxalát formájában kicsaptuk, a csapa tókot mostuk, 
majd кónsavban oldottuk* Ezután az oxáisavat cériszulfál­
tal oxidáltuk és az oxidálósaor felesle ét jodometriásan 

határoztuk meg* 4 kivitelezés hosszadalmassága, továbbá a

*
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csapadék mosásánál beköveskezö hiba£oi*rások lehetősége 

miatt, vizsgálataink céljára a lénye .osan ©gyaz ‘riibb, de 

kielégítő pontosságú komplexemétrióé módszert választottuk* 

A szokásos kürsplexometriás vizsgálattól eltérően azonban 

nem mirexidot használtunk a kálóim ionok indikálásáru, 

hu>neи • ovácc és gArnoky K. /35/ szerint eriokrom-kék 

10 rjg -os oldatát.
így a vizsgálandó szérumot nem kellett különösebb elké­
szítéseknek alávetni, hanem 0,5 ml szérum, 5 ml bideszt- 

viz és 1,5 ml 2 -oa nátriUEahidroxid e legyét, 1 ml indi- 

ká or oldat hozzáadása mellett, mikrobüretbúval 0,001 Mk 

os komplexen XIX« oldatával tltráituak. A 3zinátcsapás 

élónkpirosból kékeslilába igen les volt.
15 eset linkből dextrán adására a vér kálcimszlntje csupán 

4 esetben csökkent közel 20 '—ot. A közép rtékek között 

/10,9 mg és 10,1 mg / mindössze 0,8 a. % a kulöabsé , 
amely arra utal, hogy ti extránk©a elésre a vér kálciumszint- 

á© lényegében nem változik.

5./ üpoidfoszfor.

H lipoidfoczfor vizsgálatára a koleszterin tae...határozás*«* 

mái maradt szérűakivonat 5 al-ét használtuk fel. A kivo­
natot Kjeldahi lombikba vízfürdőn szárazra pároltuk, majd 

1 tál. 10 n kénsavval és 1-2 csepp 30 ít-os hidrogénperocKi - 

dal a szerves anyagokat elroncsoltuk. \ tiszta kénsavas
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oldatot kevés visaed kvantItative 4öles kéráesőbe mostuk 

át, és hozzá adtunk X ml 2,5 ::-os, 9,5 а МштЪт oldott 

ai«oaíia-íiioliMá<! oldatot * Ekkor © cső tartalmát éesstIl­
láit vizáéi 9 ай-re kiégéseit ettük és 1 nil hig eztannoklo- 

rid oldat hozzáadásával a molibdóokék oldat létrejött, a- 

melyet 5 perces asinkifejiesztés ut а %i~á® szlnazürő 

használata meilett Pulfrleh fotométerrel fotometráltuk, 

desztviz ellenében* A sataanoklorid reagensét a következő- 

képpen állítottuk elő* 10 g. p.a. sztaonokloridot 29 ml# 

koncentráltsósavban oldottunk, és a törssoldatból 0,9 al-t 

200 al-re deaztvízzel vizsgálat előtt bigitоttunk*
Ä fotométerben mért ext inkelókat kalibrációs sörbe segít­
ségével értékeltük ki* 'tandartként p*a* KHf’O^-ből késsült 

big foszfor oldatot használtunk.
A késéit egyének © yes esetében a lipoidfossfor némi 
kedést mutatott* 20 —öt ae. baladó értóknövekedést ? eset­
ben találtunk, 8 alkalommal lényegében változást nem ész­
leltünk* A* említett ? egyénben a növekedés mértéke 1,5- 

3,9 mg között váltakozott. Meghatározva a középértékek 

szórását, és a szí nifikáncia próbát elvégezve megállapít­
hatjuk, hogy dextránkezelóa hatására talált egyes lipoid­
fossfor értékek csekély növekedés© nem tekinthető szigni­
fikánsnak.
A kontrollcsoportban, fiziológiás konyhasó hatására, 20 - 

os változást a lipöidfoeafor értékekben egyetlen esetben 

sem találtunk*

1—
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6*/ Vércukor*

A véreskor meghatározást Ha -edom-Jеавon. /27/szerint vógez- 

feük öl* 4 fehérjéket és legtöbb nem eukortörmésaetü nedű­
ké ló anya. ot kicsptuk, majd a cukortartalom szűrletet lú­
gos közegben káliumferricianidot hozzáadta forraltuk* A 

cukor a knliunferricianidot redukálja, és a feleslo; ben 

maradt ferricianidofc jodoraetriásan meghatároztuk* A vizs­
gált 15 személy vércukor tartalma ámctxún Infus16 hatásá­
ra nem változott, illetve csak a normál ingadozásokat mu­
tatta*

7*/ Atherogea-index.

Az atherogen-indexot Goi, man /39/ formulája alapján számí­
tottuk ki* ofman és munkatársai /19/ szerint az u*n* athe- 

rogen-index az Sf20, és az 8*20-400 frakciók ögyaáeho* Való 

•irányából számítottuk ki, az Seeslipoid és a koleszterin­
érték ismeretében* >\z &t%Q és az Sf^o—‘<-00 ultracentrifugá­
val szétválasztott lipoprotein frakciókat jelenti, amelye­
ket Oofmah íaint atherogen anyagot említ *
Sf2oe - 59*3 <*2,1 /koleszterin mg / - 12,6 /ossalipoid 

mg %/•

20-400- 209*5 - 1*1 /koleszterin mg / + 88,5 /összlipo* 

id mg ./*
Az előbbiekből az atherogen index*

* X * s 0,VSf2o -f- 0,16 Sf 011->\ qq/

>•
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Az index értéke normál viszonyok közt 50-80 szokott lenni# 

A vize ált 15 egyón atherogén-indexe, dextrán i.v# adásá­
ra 12 esetben kifejezett csökkenést mutatott, ami as öszz- 

lipoid és a koleszterin értékek csökkenéséből természete­
sen következik# Egy esetben az index értéke kissé emelke­
dett, egy alkalomnál csaknem változatlan maradt, egy eset­
ben pedig a csökkenés mértéke a 10 -ot пел érte el# к 12 

csökkenést mutató esetből 10-ben as athero,. nn-index érté-
tényből 5 a normális 50-80 közé került#ke 100 alá esett,

Az atherogen-index csökkenése 35* 14 és 74,95 között válta­
kozott* A vizsgálat alá vett egyének atherogen indexének 

középértéke 141,76* amely latrodé* kezelésre 99,4-re esett, 

ami 29 -os csökkenésnek felel ae • Kiszámítottuk a közép-
értékek szórását /SS « * 16,9 és Sf 3 t 15,9/, továbbá el­
végeztük a szignifikáncia próbát és a csökkenést szignifi­
kánsnak találtuk#

8#/ Dextran.

Amióta Gröjowall és Ingeimen a dextránt mint plazmapótszert 
használta fel, számos módszer jelent meg a dextrán ae ha­
tározására#
Tiszta vize© oldatban savas hidrolízis előtt és után aért 

redukálóképesség alapján Klevala /34/ módszere alapján, 

Thorsen alkalikus közegben rézzel csapta ki a dextránt és a 

maradók rezet kolorimetriasan, dietilditiokarbonátbal haté-
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rosta meg*
Polariraefcriás módszerek ia jelentek meg, é& a piazraapó tr­
ezorként felhasznált dextráa specifikus rotációját 185~n©k 

találták*
л dextrin tartalom meghatározását Fekete és Gyermek /17/ 

vizsgálati módszere szerint végeztük о 1 «Vizsgálathoz 0*5 

ml* szérumot hassa - ltunk* s ehhez adva Ю aü. 10 #-oa 

triklorecetsavat a fehérjék kicsapására, és 2 ml* fizioló­
giás konyhasó oldattal elkevertük# A csapadékos folyadékot 

szűrtük és 1 ml szürlethez adtunk 2 ml* 96 -os alkoholt, 

melynek hatására a doxtrán igen finom szemcsék alakjában 

kicsapódott, Vagyis zavarosodig lépett fel* amit ‘ulfrich 

fotométerrel mértünk, S^-as oztnszürő közbeiktatásával 
fiziológiás nátriuiaklorid oldat ellenében* A aért «jetink- 

óié kiértékeléséhez kalibrációs görbét használtunk* melyet 
fiziológiás konyhasó oldattal 6 %-os iafcradeaeböl hígított 

dextránoldat sorozattal készített ink el*
Szén módszerrel, amely ugyan nem specifikus dextrin méré­
sére, a kísérlet kezdetén a 15 beteg vérében dortránt, 

Illetve dextránszerü anyagot kimutatni nem tudtunk# 7 napos 

dextrán adagolás után 120-*3é0, átlagban 266,3 mg t-nyi mony- 

nylaégben tartalmazott dextrant a betegek széruma.

9,/ Széruafehéráe éo lipoprotein froJceiók.

A ezóruafehérje frakciók és lipoproteiaek viza, ;álata az 

arteriosclerosis pathogenesiséboa az utóbbi évtizedben az
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érdeklődő homlokterébe került;,
, uhrmann és .unaerly /54/ szerint az albaaia mennyiségének 

csökkenése és a globulinok relativ megszaporoöása gyakori 
elváltozás az e rterioscierosisban* Fasoli* ü> alt éri és Cesana 

/16/ vizsgálataiból kiderül, hogy art erlöse leros iaban a bé- 

taiipoproteinek megszaporodnak és as alfa-Iipoproteinek csök­
kennek*
Az irodalmi adatékből kiindulva általában azokat a szemé­
lyeket választottuk ki, akiknek protein és lipoprotein di- 

п. ramm ja az arteriöselerosisra jellemző volt, illetve az 

előbbiekben említett 15 beteg közül 10-et az 1* a. 3* 6.
?• 8* 9. 13. 14* 15-3»* betegeket* A kísérlet során megha­
tároztok as albumin és globulin relativ százalékos mennyi­
ségét, as albumin/globulin hányadost, az ältaL alia,, béta 

és gamma; lobulin relativ százalékos értékeit, az alfa ás bé­
ta lipoprotein ugyancsak relatív százalékos mennyiségeit, 

és a béta/alfa lipoprotein quocienot*
Az említett értékeket papírárélektroforetikus módszerrel ha­
tároztuk no. , amelyhez "Labor'* típusa elektrofor etikus ké­
szüléket használtunk. Az alkalmazott puffer oldat dietilbar- 

batursavnatriumbó1 ós dietilbaxbitársávból, 8,6 pH-га volt 

beállítva* A fehérje frakciók éa a lipoprotein frakciók Vizs­
gálatánál is 0,05 ml. szérumot vittünk fel ffathoan 1 minősé­
gű, szűrőpapírra*. Az alkalma sott feszültség 220 V, az áram­
erősség csikónként 2 aA éa az elektrof reals időtartalma 16 

óra volt* a fehérjefrakciók megfestése 0,3 Г-оз alkoholos
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savaayufukssin oldattal történt, félórai festési időt al- 

kalmasva, majd 5 -os ecetsav oldatban eluáifcuk, és szoba- 

hőmérsékleten szárítottuk* A iipoproteineket öwahn szerint 

szudánfekete félteid tett 50 ~ös alkoholos oldatával fes­
tettük, festés előtt a szűrőpapír csikót 50 C&on száritot- 

tok. Festés után a papírcsíkot 50 -os alkohollal, majd 

deszt/Ízzel mostuk.
A lipoprotein frakciók kiértékelése a köv tkodéképpen tör­
tént;
Az ©gyes frakciókat kirágtuk, majd kis papír darabokon me - 

kötődött festéket 20 %» ecetsavat tartalmazó abszolút alko­
hollal 2 óra alatt kiöl ottuk, végül Pulfrich fotométerrel 
az extinkciőját mértük.
4 fehérje frakciókat ugyancsak kivágtuk n/5 nátriumhidroxid- 

ba 30 percig 37 C-on tartottuk, ahol a papír elanlateiene- 

dett, majd m felelő arányú 3n sósav hozzáadásával a szint 

előhívtuk. Az oldatokat szintén ulfrich fotométerrel reagens- 

vak ellen ben fotometrálfcuk. A vizsgálati eredményeket a 4. 

és 5* táblázatban, a koncrólivizegálatokyt pedig a 6. táblá­
zatban foglaltuk össze# A 2. ábra pedig grafikusan ábrázol­
va mutatja a szérumf©hérjék és lipoprotelaek változását, 

ás albumin relativ —os értéke az alkalmazott kezelés hatá­
sára valamennyi atheroseleroticus egyénben nőtt* A növeke­
dés jaért óko 3,6 - 27,6 ’ között változott. A középértékek
alapján az albumin relativ -os mennyiségének növekedése 

12,3 ♦ Aa albumin relativ -об értőim v©kedésének megfele-
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4. Táblázat.

Intradex kezelés okozta szérumfehérje és lipoprotein-
frakciók változása.

Béta/alfa
Lipoprotein

Lipoproteinek rel.%.
béta

Globulin 

rel. %•
Albumin
rel.%.

Ssetek 

3 zárna alfa

kezelés kezelés 

előtt után előtt után
kezelés 

előtt után
Kezelés 

3lőtt után
kezelés 

előtt után

1,32,3567044304050601. 30

1,6627538 |3,o253645642. 55

1,31,957664342 3446583. 54

29404560 1,42,45971414. 55

5155 435. 4-9 45 32 68 1,357 2,1

37264345 746. 55 57 1,72,863

462760 53 40 2,77. 17 73 54 1,2

45 23 7749 285551 2,68. 3,372

556737 454263 1,29. 58 33 2,0

1,32,35739 30 704661 4310. 54

47,2tlag 59,352,8 1,4928,9 40,840,7 71,1 59,2 2,48

4,01 0,302,6^ 3,05 0,403,05 4,02,952,643x - 2,75
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5* 'Táblázat.

Intradex kezelés okozta szérumfehérje frakciók
változása.

Albumin/
Globulin.

Globulin frakciók, rel. %.
béta

üsetek
száma alfa alfa gamma.,2

kezelés kezelés kezeléskezelés kezelés

előtt után előtt után előtt után előtt utánelőtt után

101. 1,5 22 141. 0 4, 0 5,0 10,0 11,0 14i

10 10 22 158,0 8,01,8 5,0 5,01,22.

5. 1,2 1,4 9,0 6,0 13 17 1112,0 119,0

121510,05,0 9,0 16 135,01,2 1,54.

192314158,09,04,04,05. 1,0 1,2

1111,0 14 20 172,0 9,06. 1 ъ -, 2 4,01,2

10, 0 13 12 2 117- 1,5 9,0 7,0 8,00,9

8. 1,0 161,2 20•'!,0 4,0 10,0 15 1510,0

11 10 19 162,0 10,0 9,02,01,71,49.
1,6 5,0 10 8 21 161,2 6,0 9,0 10,010.

4.5 12,8 11.6 20,3 14,7it lag 1,45 5,0 9,1 9,91,13 5

Sx 1 1,16 1,94 V 2,0 2,071,9 0,95 0,990,160,16
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2. Ábra.

Intradex kezelés okozta szérumfehérje és lipoprotein 
változások grafikus szemléltetése.

/Kontroll vizsgálat/

» \

relativ %

80 ,

béta lipoprotein
71,1 %70 .

60 * 59.« 2
Albumin 52,8 f... ••••• 59,2

50 . Globulin 47,2 %

40,8
40 ’ 40,7

/

50 - alfa lipoprotein,./
28,9 %

20 -

10 •

I.

Kezdeti érték Dextránnal kezelt érték.
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lően a lobulinók relativ -os mennyisé о minden, esetben 

csökkent# AB átlagos csökkenés 13*7 • -nak adódott*
\z albumin/; lobbiin hányados nyilvánvalóan az albumin és 

globulin értékváltozásának für "Vénye* Miután a vizsgálatok 

során az albumin értéke minden esetben nőtt* a lobulinok 

relativ -os mennyisége pedig csökkent, a quooieae értéke 

természetszerűleg emelkedett* ab index változás mértéke a 

középértékek alapján 28,3
A globulin frakciók közül az aifs^, alfa^o és béta frakciók 

számottevően nem változtok, ellenben a gamma globulin frak­
ció mind a 10 esetben csökkent és a csökkenés középértéke 

27,3 ~aak adódott*
A lipoproteinek változása is mind a 10 esetben egyirányú 

volt, mé. pedig az alfa lipoprotein frakció a 7 napos dextrán- 

kezelés hatására átlagban 41,1 %*o% növekedett, a béta lipo­
protein frakció pedig 16,7 á-al csökkent*
A kontroll csoportban a bevitt fiziológiás só hatására ér­
demleges változást nem találtunk*

10#/ pH és szönjmlipoldKJódsaáct változások.

.4 dextrin hatására bekövetkező szérum pH és azóru n-lipold- 

4ódssáa változását, к lön 20, 60 éven felüli - klinikai és 

laboratóriumi vizsgálatokkal bizonyított atherosclerotikus 

betegeken végeztük. A betegek napi 8 ml* 60 ~os dextránb 

kaptak i.v*-an. A vizs. ált személyek Hegyes, nm zsírmentes
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kosát öt, és néhány esetben, a keringésre, éré 1aeszeseöésre 

és véralvadásra пега haté gyógyszert is kaptak a dextrónon 

kívül* ííegfi;^elésünket 7 napon át tartó dexfcránkeseléasel 
végeztük, ós a vizsga lati eredményeket a ?• táblázatban fog­
laltuk dense*
- Jódszáffi alatt azt a vamokban kifejezett jódmennyisé- :©t 
értjük, amelyet 100 g. »sir meghatározott kísérleti körűimé- 

nyék között megkötni képes* -
Vlzegá.iataink során a vérsavó telítetlen zsírsav mennyiségé­
nek változását a jódsszáa változásával regisztráltuk. A jód- 

számot nemcsak a szérumba levő neutrális zsírokra és zsírsa­
vakra, hane : a Swfehn szerint mért ösazlipoidra vonatkoztattuk. 

.4 meghatározást Husi /30/ módszere ezerlat végeztük el. E^y 

ml* szérumot 25 ml alkohol tét-г = Jtl arányú ©legyében kiráz- 

tunk, a koleszterin me.,; határoz;‘Sóhoz hasonlóan* л csapadékot 

szűrtük és kvantitatív© kimostuk m oldószer elegy ben* A 

csapadékot vízfürdőn szárazra pároltuk, és a sa ráz maradó­
kot 3 ml. kloroformban oldottuk, majd lemét 3 ml. kloroform­
mal kvantitatív© mostuk* és jódszáalombíkba szartuk* Tettünk 

hozzá 2 sál# alkoholos jóé-reagenst, arai 0,25 . * jód/ 100 al 
9b -os alkohol, ós 0,30 g. merkurlklorld/ 100 ml. 96 -os 

alkohol 1*1 arány, elegyéből állt. Bzután alaposan, összeráz­
tuk és 2 éráig sötét helyen állni hánytuk, és bedu v& tar­
tottuk. Majd 3 bű* 10 -os káliuajodid és 1 ml. keményítő 

indikátor hozzáadása után n/200 aátriumtioszulfát oldattal* 

a fölöslegben hozzáadott jódaennyleéget mikrobüret tóvá1 tit-
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7. Táblázat .

A szérum pH és a szérumlipoidok jódszárnának válto­
zása dextrán kezelés hatására.

Jódszám.Esetek
száma

pH.
Kezelés.Kezelés.

előtt után. előtt után.

19,0 40,07,27,51.

56,06,9 28,02. 7,2

59,6 28,07,6 7,43.

44,040,07,8 7,64.

49,07,3 38,57,55.

41,040,07,26. 7,5

42,028,06,97,57.

59,057,07,07,48.

29,421,07,17,49.

7,37,5 35,0 47,010.

7,27,6 53,511. 34,0

44,329,57,47,712.

52,130,07,37,513.

47,841,07,47,714.

33,07,4 42,27,415.

27,07,5 7,316. 29,7

7,6 7,217. 39,235,0

18. 7,7 20,0 50,07,0

43,228,07,37,519.

44,130,07,37,420.

42,4732,487,27,5átlag.
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fcerint adag ltak házinyulaknak és atherosclcrosint idéztek 

elő«
Ssen kisérlct elvégzése óta a kutatók számos sora vizsgál«, 

ta nyu lakon a kísérletes koleszboriaseierosist. Ugyancsak 

számtalan vizsgálat történt különböző anyagokkal az experi­
mentális ко least eriascleronts meggátlas'га», illetve annak 

kivédésére. \ szerzők egyrosse igy próbál utat találni az 

emberi atherosclerosis kezeléséhez# mely eseti© alapé tt 

képezheti az érelmeszesedés későbbi sikeres gyógyításának* 

óz előbbi vizsgálatainkban ae.. állapítottuk, hojf dextrán- 

kezelés hatására a szérumkoleszterinszint és az osszlipoid 

szignifikánsan csökken* a fehérje és lipoprotein frakciók 

viselkedését vizsgáivá, a vér albumin mennyiségének emelke­
dését és a s lobulinok csökken sét találtuk* A lipoprotein 

frakciók közül dextrán hatására az alfa lipoprotein értéke 

emelkedett, a béta lipoproteiné csökkent* Bzen vizsgálati 
adatok átt hintése után vetődött fel a dextránnak kísérle­
tes koleszterinsolerosist gátló hatása*
A kérdés eldöntése késztetett bennünket arra, hogy vizsgá- 

lattárgyává te /ük a dextránaak, mint magas solekulasulyu 

poiiazacbaridénak és a kísérletes коleszterinselerosisnak 

kölcsönös viszonyát.

W Módszerekí

A kísérleteket átlag 2,5-3 kg* súlyú him és nőstón/házi- 

nyulakon végeztük, amelyek 1 évnél fiatalabbak voltak, de
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pontos koruk пег ismeretes, A házi nyúlok koleszterinbele- 

rosisra fogékony saját tenyésztésű kevert törzsből származ­
tak. Tápláléké vegyes zöld takarmány» zab és árpa volt. 

Kísérlet céljára összesen 34 nyúlat használtunk) amelyeket 
3 csoportra osztottunk.
1. csoporti 12 házinyul 11 héten át naponta 1 g* koleszte­
rint kapott yoaorezondun át, melyet a kényelmetlen olajos 

oldat helyett PÜmöai és :.yed /12/ kísérletei alapján 10 ml 
vizes szuszрепеlábon alkalmaztunk.
2* coo urti 12 hzínyül ugyancsak 11 héten át naponta deact- 

rán és koleszterin adásában részesült. A koleszterint a fen­
ti módszer szerint alkalmaztuk. Emellett a kísérleti álla­
tok napont 30 ml. 6 -oe Intradexet kaptak intraperitouea- 

lisan.
3. csoportI 10 házinyul a fenti ideig naponta kizárólag 

30 ül. dextrán Intraperltonealis adagolásában részesült.
Az állatok a kezelést viszonylag jól bírták. Az 1. és 2* 

csoporté n 2-2 nyu.1 a helytelen уornorszoadáeás kapcsán el­
pusztult. Tekintve, hogy uind a 4 házinyul a kísérlet ele­
jén pusztult el, azokat a kiértékelés során figyelmen kivül 
hagytuk. Valamennyi kísérleti állat testsúlya a kezelés ha­
tására va у kissé csökkent, vagy egyáltalán nem változott. 

Lényegesebb súlycsökkenés nem fordult ©15*
A kísérlet megkezdésekor és a kísérlet 73# napján az álla­
tok véréből elvégeztük a szórumkoleszterin, összllpoid, 

foszforlipoid, kálcium méréseket, továbbá a fehérjefrakciők
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és Xipopго telnek relativ -os mennyiségeit, és a dextrán 

tartalmat határoztuk meg, к kísérlet 78« napján a nyulakat 

leöltük, azonnal boncoltuk és a szervekből dextráa és ко- 

le ez t e r int art aló® méréseket végeztünk« Beható vizsgálat alá 

vettük aa aortát, amelyből a dextránon és koleszterinen kí­
vül me határoztuk az össznitrogén,' ösr.ikén, ösezlipoid, kál- 

cium és hamutartaImát is.
A Bzérumkolessterla, összlipoid, foszforlipoiú, kalcium és 

dextrin téréseket az előző fejezetben ismertetett módszerek 

szériát végeztük, A szervek koleszterin és dextrin tartal­
mát szintén az ismertetett módszer szerint, csak vizsgálat 

előtt a szerveket dörzsraozsárban homogenizáltuk« 

ív okkal ne..у óbb problémát Jelentett a ktsmennyiségü aortából 
elvégezni az össznitrogén, össskén, öaszlipoid, kálcium ós 

hamutartalom vizsgálatokat♦
á kiareparált érfalból először is elvégeztük a koleszterin, 

dextrin és összlipoid tartalom méréseket, a maradók aortát 

pedig Vb C-on súlyéilandósá. .lg szárítottuk, ós a kiszáradt 

aortából végeztük el az össanitrogón, baszkén, kálcium. és •• 
hamutartalom meghatározásokat •
As összlipoid tartalmat extrakoiós módszerrel vizsgáltuk* A 

tised-.oili jr^aa pontossággal lemért és szétdörzsölt aortát 

alkoholséters pil arányú ele, у ével rázóhen serbe mostuk. Az 

extrahál 1st 30 percig végeztük erős rázás, és több-szőri forró 

Vizfüríöben való mele itée és hűtés közben* i tárma a Jeli 
töltött oldatot szűrtük, ós annak ©;y allikvot részéből iia-
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tárostul-:, ic . a koleszterint; a már ismertet- fct Rappaport ál­
tal módosított Lieborman reakcióval* As Öse»lipoid mérésére 

pedig a maradók szart oldatot, аз előre lemért bepárlócsé­
szébe mostuk kvant Itat ive, viss fürdőm való szárasra párolt és 

oxikátorban súlyéUaadóeáglg való szárítás után mértük.
As ösí-mnitro ;én tartalmat a száraz aortából mikro Kjeldahl 
módszer за or int végest Ük el* Pikro Kjeldahl lombikba 10-25 mg 

aortát mértünk viaszaraáréssel, s 2 ml« 23 térf. %-os kónsav- 

val roncsoltuk, 10 csepp hidrogénperoatík: adagolása közben. 
Roncsolni után a teljesen tiszta kénsavas oldatból 5 ml 20 

os nítriumhiíroxidd 1 felszabadított ammóniát, a módosított 

Wagner* párnái.s féle készülékkel desztilláltuk ki 2 al* 2 

os bórsav oldatba. Végül pedig a bórsavban elnyelt agóniát 

a/70 -kénsavval meptitráltuk 3 csepp metilónkófc-aetilvörös 

keverék Indikátor jelenléte mellett.
Az össakón tartaló me. ;natárolására a lemért aorta darabkát 
'füstölgő salétromsavval és nidrogénperovid adagolásával ron­
csoltuk* így аз érfalban levő kéntartalmú «serves agyagéi 
szulfáttá alakultak. Roncsolna után m anyagot csakne-i szá­
razra 'pároltuk, és a ssulf t ionok meghatározását inkier Ьл ■. 
/33/ korrekciós mód serével gravimetriásán végestük el. A 

forró oldatba- végzett szulfát lecsapására 5 "--os báriuaklo- 

rid oldatot használtunk, és as e. у éjszakán át ülepedni ha­
gyott csapadékot hamunente szűrőpapíron szűrtük, majd ham­
vasat 'te után 800 C^-on 13 percig platina tégelybe helyezve 

izzítottuk. Az izzított bériumszulfát c apa-íékri korrekciót



— —

alka .máztunk* A hamutartalom me határozáséra az aorta darab­
kát 8 0 0-on euly&llandóe&gig izzítottuk és mértük, majd a 

hamut his sósavb'-n felvéve szárazra pároltuk és bidecztviz- 

Ъеп való feloldás után 0,001 fi koaploxoa IXI-al titrálva 

eriokromkék iadikálásával a káloiumot is me határoztuk.
A márt adatokat nyolc tábláz tba foglaltuk össze# .4 3. táb­
lásat a sоérua&olosztorin, ösaslipoid, .4extrán és atherogen- 

in ■ ..‘X változás., fc, a 9» ée 10. ss. táblázat pedig' a se árum* 

fc! ér^e frakciók és lipoprotein változását mutatja» 1 •••sér­
vek d&xfcr .n m kölese terinbartalmunak mérési eredményeit a 

11. iá. 1. . об 14. táblázatba foglaltuk össze, az aorta 

részletesebb vizsgálati eredményeit pedig a 15. táblázat 

tartalmazza.

2./ Jellemző kémiai változások.

8z rumko leszterinsz int vá lt osá sa s
\z 1. csoportba tartozó állatoknál amelyek naponkénti ko­
leszterin в agoláeba részesültek a azéruskoles*térin várha­
tó módon erősen megnövekedett* A kezelés megkezdése előtti 
átlag 95 a,;i ' koleszterinérték, 517 as -ra emelkedett fel*
A 5* csoportba tartozó nyulak ezérumkoleszterln értéke a 

dextrán intraperitoaealis adagolására átlag 135 m -ról 

62 .rag re, vagyis 54 %-ot csökkent.
A 2. csoportban a dextrán adása a koleszterin okozta koless- 

terinszint emelkedését meggátolni nem tudta. A középértékek
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8« Táblázat.

Koleszterin, koleszterin és dextrán, 

hatására létrejövő vérkémiai változások kisérleti nyulakban.
továbbá dextrán kezelés

Esetek
száma

összlipoid
mg.%

Koleszterir 
mg.%

Dextrán
mg.%

Atherogen
index.W

I—5 *r-;
rOC".' kezelés kezelés kezelés kezelésa> 3

előtt után előtt után előtt utánelőtt után
I. mn0 ьэ7922 ____ 360 900
2. 80 300.9570 410 1250 62 r 7

22 570 420 9207, 0 81 255.50 , /x *
23g,,C v'109.8600 04. 580100 1160

í-í 64, 5 145.6290 35070 05 ••r4
и 96,7 509,6О1500 О640 600б. 124-2 207,0540 О 103.6о12507. 591N
Ш 8. 80 240 480 850 О О 89.6 175.0

259,4о 95,42л оChi 560 О400 970уxj
10. 110 91,0655 450 1100 О 292.7

1024457517 240,5átlag 95 1 У
94 191 12 55Зх: *1 74,985 265 380 680 156.5560

80,62. 285 410 169.4 
155.9

90 410 690 Ой
•Н -99.0О 280220 72115 500!ч

106.1147 256 .7 10 700 520 163.94.-Р -tSJ 100 297 460420 О 87,6 156.2640г ••IQ 9.О)
:301096 74.56. 200I—! 360 117.5

152.6
о

7. 104 190 370 620 310 77,0О
350152 2118. 400 91,6780 161.6Ох
290 120.7590 920 О15 500 200.59.ФтЗ

Си 86,7 i?Z*Z57010. 67098 280 440
+» 89,8 156,5átlag 112 248 458 69Й
I—Í Sx: í г о 39 50 59 q 13 14.0^ У

43,2590 1200 79.41. 220100 45
101.4
99г 6
81,2

2. п с 73,7430140 1 ,'20
165 26070 440 1550О

1600о 82.84. 160 150 520 550
62,066050 340180 1570 156.9х 5.ш 3040 О580 1480 58.56. 155а 72,8 43.21010О560п 22090о

О 110.1 78.0880а\.у * 120 55 410570I !
46 520 108.6 65.81479. 960570 О

97,6 |6Т110051 29011710.
át lag 1267318 100,5 65.462 51015?

"Г 11?5Sx: 17 71 60 517 15
95.91. 10590

105.5110 95,22. 110 О О
96,1О 90,5О -уА 150 4101207 *М

~Р 89,188,9О ОЙо о 94.0979. с: .
94,5
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Kol saterin/foszforlipoid kvoctens#
A kvociens értők# normál körülmények között e упек vehető*
.4 ki .éri-.,-' oe-jkesdéee előtt úindMroa: csoporttá tartozó nyá­
lak ко lesz t о rin/foss £o rlipo i;i • fcvcclenso ennek megfelelő volt* 

Koleszterin a a olásra a kvociene értéke a kísérlet végén 

5,3-re e elkedelt, mig Intradex hatására 0,42-re csökkent«
A 2# csoportba a dextrin gátolta a kvocleao tulerőa emelke­
dését, amely csak 2,37 értéket ért el.
Atherogen ina,ex*
Az at Leró / eu index-, az Összlipoid és kolcszterinszint füge- 

vénye. Az első csoportban a' kísérlet létkérdésekor az index 

értéke 06,9 volt Átlagban, 11 heten koleszterin adagolás 

után :40,3~r e telked ott fel* \ 2. csoport kísérleti állata­
ira* 1, r.-yek űextract'és koleszterint együttesen к :ptaW, 
szinten minién esetben о elkedett az index értéke, a 10 nyúl­
nál á* la;.; 89*8—ről 156,3-re, do as emelkedés as 1. csoport­
hoz viszonyítva erősen gátolt volt.
Csak derb г n hatás-Ara, mint ahoyy azt a sclerotikv.s betegeken 

véys tt viso. álatoK alapján megállapítottak, nz atherogen- 

index érték csökken* A csökkenés mértéke 37,-1-os* 4 kont­
rol c o.őrtban szereplő 3 nyul atherogen indexe, - amelyek 

u yanoly n körülmények között éltek, ugyanolyan takarmányt 
kaptak, min . a- előbbi 3 csoport állatai, - gyakorlatilag 

semmi változást nem mutatott, mint ahogy a koieszt rin és 

ősezlipoid értékük 'em.
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9. Táblázat.

Koleszterin, koleszterin és dextrán, továbbá dextrán keze­
lés hatására létrejövő vérfehérje és lipoprotein változások

kisérleti nyulakban.

Lipoprotein rel.% 
béta

Albumin 
rel. %

Globulin 
rel. %

Esetek
száma alj. a

'0) cd
г-н v-3 
Ф Td 
N 'O
а Й

kezelés I kezelés

3lőtt után előtt után

kezelés kezelés
előtt után előtt után
55 45 62 3238 22 68 781.

43 2929 245771 762. 71
42 57 30 8058 45 203. 70

5066 34344. 50 24 66 76
5. r~ 48 47 52 28 21 72 22й 6. 54 41 46 59 35 6522 78•iH
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Táblázat .10.

Koleszterin, koleszterin és dextrán, továbbá dextrán keze­
lés hatására létrejövő szérum-globulinfrakcio változások

kísérleti nyulakban ___ ____

Globulinfrakciók rel. %.
béta

Esetek
száma a If a2alf ад gamma.rí

N0»
r—í "Г-2 
<D TÍ
N NO 
CD 8,

kezeléskezeléskezeléskezelés
előtt után előtt után előtt után plőtt után

8 12 18 2510 121. 15
6 652. 106 12 20

155. 8 8 5 209 8 28
6 10 16 264. 5 5 <

14812 115. 6 10 32я
•H 6. 10 14 11 11 28и
ф 6 í 47. 56 22 354/+>
M 8 Q 12 15 11 7 20 348.m уф 8 19 29i. 11 12 6 18 О(—!
О

23 36Ui б 10127 1010. 8
29.39,1 7,9 18.6átlag 8,5 9.5

1,62 1 2,9 2,3 2,1 4,15,8SX ± 3,4
6 10 61. 8 8 17 18
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•r-í 16 20:: 4h 4 4 4яо 216 6 6 2184.N 11 12 165. 1011w 8CD 6. 118 11 22 2310Q 10r-rj

.7О
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-1- 17 17n 86 78. 8X g 26Q 25Q9. 8 о: 7X)
Ф 910. 10 2110 n 19n tH
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át lag 8,6 8,6 7,6 7,8 9,8 19.6 19.49.8
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A1Ъша in-globulin í

Kolost or Да adagolásra az albumin relatív —os érték© min— 

den esetbe csökkent, -.1. ftextrún hatására nőtt. A csóka©- 

nie mértéke as ólad csoportban 43 * a 3* csoportban a nö­
vekedés 18,3 . A globullaok valtost .sa ter»óe«efce*erü.l«g
foxditott irányú, mint as aibuminoké. 2* csoport nyuIái­
nál a Jextrán majdnem kivédte a koleszterin okozta globu­
lin emelkedést, ill* щ^&атх minisiáiisra csökkentette, át­
lag 42,4-röl 44,1-re, шах all:., 3 1-os emelkedésnek le lel

Albumin/globulin hányados*
A hányados v ; itozása as albumin es globulin értékváltosásá- 

nak függvénye. Miután, a globulin relativ ,5-oe érték© kö- 

leзаtérin keselés hatására jelentősen, koleszterin és dext- 

rúa együttess hatáséra csuk kismértékben növekedett, decet- 

ránkeselés hatás ra pedig csökkent, a kvocieas értőké aa 

1. csoportban csökkent, a 2.-ban csak kismértékben csökkent 
és a 3. csoportban növekedett.
G lobulia frakciók s

globulin. frakciók rész érő 1 a változás mind a 3 kísérleti 
csoportban egyirányú* de iáig as ali'a^, állag és béta frak­
ciónál a változás mértéke 3-10 j§, addig, a gaaaa frakció 

változása a 2# csoport kivételével átlag 42-5C . • Vagyis 

az eled csö>; ortbaa a globulin gamma frakciójában történt 

50 k-os emelkedés, a 3* csoportban 42 %-oa csökkenés, a 2. 

csoportban pedig a dextrán az emelkedést 3 -^-ramars©kelte•
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'

Lipoprofcelnek*
A különböző' kezelések hatására, a lipoproteiaek alfa és bé­
ta frakciójában, a váltóséз teljesen megteszik as elbírnia 

és globulin változásával. *Pefcát kolseatorinkoaelés hatásé­
ra a béta frakció növekedett átlag 15 f”‘~ot, dextrá»kezelés 

hatására csökkent salatén 15 f~ot, dort rán és koleszterin 

együttes kezelésére pedig csk n,5 P növekedés következett
be.

í

Béta/alfa lipoprotein kvocienr :
A feetlöknek яш felelően koleszterin etetésre a kvoclene

I

50 ví—Ьаю. emelkeüett, d extrán intraperitonealls adagolására 

37 -wban csökkent, mir desetrán és koleszterin együt es adá­
sára csak 5 -ot emelkedett.
.1 kontrollként viz- -ált 5 állatnál sera a szérumfebér4ék,
'sem a lipoproteiaek relativ á-os mennyiaégében lényeges 

változás nem történt a 11 hetes kísérlet alatt.

3./ a szervek öerfcrán és koleszterin tartalma*

Az alábbi szervekből végeztünk vizsgálatokat* máj» vese, 

t kJ.6, szív, lén, a y, izom, epo, csontvei , 'hasi nyirokéso­
mét bőr, aorta, Vékonybél, vastagbél és gyomor.
A kontrollként leölt 5 állat egyetlen azé/.vében se lőhetett 

dextránt. kimutatni, koleszterin viszont a hasi nyirokcsomó 

kivételével minden vizsgált szervben me; található volt. 

Lógna'згоЪЪ mennyiségű koleszterint - mint Ismeretes - az
ч



<•» 34 <*>

agy tartalmazott, átlag Ö36 mg -ot, viszont klataenay ia égü 

koleszterin tartalma volt az epének* izomnak, vastagbélnek, 

bőrnek és szívnek, átlag 14, 38, 40,41 és 36 mg. %*
11 hetes koleszterin kezelés után mind a 10 kísérleti állat 

szervében a koleszterin tartalom lényegesen megszaporodott 
ás még a nyirokcsomóban is 40-80 tag. $-nyi mennyiségben ki­
mutatható volt# Ha figyelmen kívül hagyjuk a koleszterin 

kezelés nélkül alacsony koleszterin tartalmú szerveket, a- 

•aeiyekben a koleszterin tartalom növekedés mértéke 6-lOöze- 

res nagyságot is eléri, megállapíthatjuk, hogy legnagyobb 

mennyiségű koleszterint az ny, aúj# aorta és tüdő halmoz­
ta fel, a kontrollcsoporthoz viszonyítva 3-4 szeres mennyi­
ségeket*
A 3# csoportban átlagban ugyanazokat figyelhetjük meg mint 

a vér koleszterintartalmának vizsgálatánál, vagyis dextrán 

hatására az aorta kivételével minden szervben a koleszte­
rintartalom. Jelentős csökkenést mutatott a kontroll állatok 

szerveinek koleszterin tartalmához viszonyítva# Az aorta 

koleszterin tartalma dextránkezléa hatására semmi változást 

nem mutatott és viszonylag alacsony, 37 g-os csökkenés volt 

tapasztalható az agy koleszterin tartalmában*
A 2* csoportban üextrán és koleszterin együttes hatására a 

koleszterin tart.,lom minden szervben megszaporodott, de 

korántsem olyan mértékben mint az 1# csoportba tartozó ayu- 

lakn 1* Deactránkezelés tehát gátolja a szervek koleszterin 

etetéskor bekov fckező nagyar ayu koleszterintartalom emel-

■

.
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И . Táblázat .

A szervek dextrán és koleszterin tartalmának vizsgálata.

Tüdő. Szív.•Máj. Vese.Esetek
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a) rd
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száma. Ed lesz 
térin.

Dext - Dext­
rán .
mg.%

Ко le 
térin.
mg p%

Kblesz
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Táblázat .12.

A szervek dextrán és koleszterin tartalmának vizs álata.

W *
n<3) ctf
Г—l *r~D
Ф XJ 
N NO 
Ф S

Lép.Esetek
száma.

íz om. Boe.r.
Dext-
rán.

KölesKolesz
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Táblázat .13.

A szervek dextrán és koleszterin tartalmának vizsgálata.b

BőEsetek Csontvelő
száma Dext­

rán.
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'CD Ctf
rH *Г“Э
Ф rd 
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Táblázat .14.

A szervek dextrán és koleszterin tartalmának vizsgálata.
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kedését* A dextrán okozta koleszbérlnezi&t csökkenés legje­
lentősebb а» agynál és aortánál, ahol а коlesztorlasstat 

csökkenése az 1* csoporthoz viszonyítva 72 és 55 %* Dextráa 

a 2* csoportnál Is az agyban és bőrben nőm volt, a többi 
szervekben pedig 20-50 %чЛ csökkent a dextr ntortaloa a 

3* csoporthoz képest*

4*/ Az aortafai vizsgálata*

Ossznitrogón tartalom*
A kezeletlen állatok aortájának átlagos Ösozaitrogén tartal­
ma a kiszárított aortára számítva 8036 m % volt. lényegében 

hasonló értékeket kaptunk a dextr innal kezelt 3* csoport ál­
lataiban Is, ahol az aorta nitrogéntart .ima 6500-8350 mg* 

között váltakozott, mely köz épért ókbon 7725 mg í'Wiak felel 
meg* Valakivel alacsonyabb értékeket észleltünk a 2* cso­
port állataiban, ahol az 5^-00-7150 mg* között váltakozott, 

mely átlag 6300 mg* % volt* fiz a normál értékekhez viszonyít­
va 21,6 -osvCsökkenést jelent. Az 1* csoportban a nitrogén 

tartalmat 3900-5250 mg % kösöttinek találtuk, átlagértékben 

4475 mg %* Se a kezeletlen nyálak aortájának nit rogónt art a1- 

aához viszonyítva több mint 40 -os csökkenést jelent. 

Megállapítható tehát, hogy a dextrm a koleozterinkezelós 

okozta aort: nitro ént ártalom nagyfoka csökkenését si ;nifi- 

kánsan gátolja. Kizárólagos dextránkozelós a nitrogéntar- 

talom változását nem befolyásolja.
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15* Táblázat.

Az érfal kémiai állandóinak vizsgálati adatai kisérleti nyu- 
lakban koleszterin, koleszterin és dextrán, továbbá dextrán

kezelés hatására.

Г:
N CD Cd 
rH *Н>

<D rÖ M >o
& s

össznit-
rogén.
mg.%

össz-
kén.
mg."

ÖSSZÜ-s-
poid.

mg.%

Dsetek
száma.

Kalci­
um.
mg.%

Kolesz­
terin.
mg. %

Dext­
rán.
mg.tj

Hamu.

mg.%
1. 3900 163630 1620 2210 2460

134043502. 130 30002500
3. 4200 642 190 HOC 32002400

210 1830Cl Oh Cl52504. 2____
247Í7

2950
4805* 1150 T92 1230 2Ü5Öд

»H
6 . 6904550 200 2320HIP 3080

1540 2280467 185J,.Zi 47007. 2920kiи 53542508. 2500174 1400 2850ш
I—I Q 6155050 168 1570 2050 2700J •

2I9O 294О165010. 4550 550 18 5
OK , Г) f” 601 184.7 1481 2058 2.0’

Sx: - 19О63 15 200 100235
54001. 120 2200520 740 950105

2. 5З5О 86 600Г! 870 185 1850•H
2400^ n QQ 64097 900 2105« 450и

о 46C 240100+> 7150 284011504. 750Nw r*a. 6950 550 62 I960610 900 160,<D
r--í 5750 18406/0 2506. 592 88 810о

7. 6800 444 92 /—7 лbqu 970 150 2080+
6550 497 130 720 1140 279О8.SV, 6100a 7Г1 r\ 0 /0 67 590 860 175 1950J «-P
У J > 1J 80 670 950 205 2Q30a *T

О 6606500 VJ 2192205,5452 90 946Q > í

13 CZ/l 1 316Sx: 33
1. 360 380 Г *7 Г\О 9Ü 2CK:Q33 225

О 0b OhOh2. 580225 83 15ОО800 180
8450 417 95 490 710 24 2450r\

4. 77 jC 54—7;/;; 0 570 580 216 1340
27О I72O6? c28 47 3406900 и

r: 6. 8200 410 Q 2100r-i 7. 72061 1860+»a 100 68500zn 175012■;>

- 9

17 905709. 7450 ■^гл p*£^8
q 0 9)ЛГ 18500

18557725 1 од 5SSI
516 55 15 24724

2140581. ->i-u
600О 2430r? %1—!

гЧ Ob 79Л>0 65 510 630 1750о
268 70 16207600 570-pr:: 8550 390 61 1880420D 689M

1964 Iéti 3248036 428л 624Я P*



- 61 -

KéntartalomI
A normál aortafal általában kieaemiy i aégü ként tartalmaz*
A solerosiö kifejlődése során az érfalban Mnbartalmu poll- 

szacharidák /kondriotinkénsav, nukoproteí пек/ rakódnak le, 

arai miatt a kéntartalom jelentősön megnő* A kontroll cso­
portban 268-390 sag* % közötti, átlagban 324 mg. %-os érté­
ket észleltünk* A 3* csoportban, a kéntartalom lényedében 

Változatlan maradt, melynek középértéke 331 mg* % volt.
A 2« csoport állataiban, ahol a koleszterinsclerosist dext- 

ránnal gátoltuk, az aortafalban 350-320, átlagban 432 mg %- 

os értéket kaptunk* tíz az érték a kontrollcsoporthoz viszo­
nyítva 35 %~08 emelkedésnek számit* A коlessterinse1eroei- 

sos állatokban a kéntartalom 467-785 mg* % között váltako­
zott, átlagban 601 mg. os volt, arai a kontrollcsoporthoz 

viszonyítva 91 %-os eraelkedést jelent.
Az eredmények alapján megállapíthatjuk, hogy a bevitt deact- 

rán az érfal kéntartalmát nem változtatja meg, de koleszte­
rinnel együtt adagolva az érfal kéntartalmának emelkedését 
szignifikánsan gátolja.
KáIciuatartalomi
A káiciumtartölmat a kezeletlen állatok aortájában 58-73, 
átlagban 65»4 rag* *-nak találtunk. Bttől az eredménytől lé­
nyegesen nem különbözik a 3* csoportban kapott érték som, 
a ol átlag 59*6 rag* %-ot mértünk* A 2* csoportban a kontroll 
értékekhez viszonyítva 38,6 %-os emelkedést találtunk, az 

aortafal kálciumt art almának közép ért éke 90,7 a. . пак bi-
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sonyult. Az 1* coop őrt baa pedig ahol az állatok csak kolesz­
terinkeze lésben részesültek as aortafal 163*210 mg* ' ~os 

kálóin® mennyiségeket tartalma ott, m átlagos ká le iuat ar­
ts lost 18%,? rag % vol, csaknem 'háromszorosa a kontrollcso­
port értékének*
Mindezek szerint a dextrán az aortafal feálciumtartalraának 

emelkedését ki: elesetten gátolja, egymagában azonban az ér­
fal kálóimat art -. Imát ne® befolyásolja*
Soleseterintartalomt
A kezeletlen nyálak aortájának koleszterintartalmát 428 mg.

' T—nak találtuk* Lényegében hasonló értékeket kaptunk a 3* 

állatcsoportban, is, ahol középértékben 428,3 mg -os érté­
ket mértünk* А коleszterii scleroslsos nyulak aortájának kö­
les at érint art a Ima 1100-1830 mg* % között váltakozott, átlag 

1481 mg* % volt, ami a kontroll állatokhoz viszonyítva csak­
nem 300 £**00 emelkedésnek felel meg* A dextrén és koleszte­
rin együttes ad& .olásakor az érföl koleszterint ártalmának 

emelkedése mindössze 54 oe volt.
A dextr- nkeaeiée tehát meggátolja, hogy koleszterin etetés­
kor ss érfal koleszterintartalma számottevően emelkedjék, 
míg koleszterin adása nélkül kizárólag dextránra, az érfal 
koleszterintartalma nem változik*
Osszlipoid tartalom»
A kontroll állatokban az aortafal összlipoid tartalmát 570- 

680, átlagban 624 mg. #-*iak találtuk* A 3# állatcsoportban 

570*800, a 2#—ban 810-1140 mg* % közötti értékeket mértünk*
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Hs utóbbi csoport átlagértéke valamivel magasabb falat a kont­
roll /946 mg /* A* 1* csoportban az érfal átlag 2,308 mg 

nyi lipoidot tartalmaott, ami a kontrolihoz viszonyítva 

csaknem 400 -os emelkedést jeleit*
Megállapíthatjuk, hotj dextrán hatására az aortafal kölese- 

térin adagolás okozta osszlipoid tartalmának emelkedése szig­
nifikánsan gátolt. Hasonlóan az eddigiekhez kizárólagos dext- 

ránkeaolée az osszlipoid tartalmat nem befolyásolja.
Dextr nt art alomt

A kontroll és az 1* csoportban dextránt az érfalban kimutat­
ni nem tudtunk* & csak dextránnal kezelt csoportban 173*
2/0 mg. közötti értékeket, a dextrán és koleszterinnel 
együtt sen kezelt állatok aortájában 1/3-340 mg. % közötti 
dextránaennyiségeket találtunk, ami átlagban 21?,6 mg. % 

ill* a 2. csoportban 205,5 mg* %-ayi dextránt art álmát Je­
lent •
Hamutartalom»
A kontrollcsoport aortájának átlagos hamutartalmát 19G4, a 

3* csoportét 1335» a 2* csoportét 2192 mg* %-nak találtuk,
В bárom csoport között lényegesebb differencia nem volt, A 

sclex'otikus csoport aortájában 2460-3200, át la ban 2673 mg 

hamutartalmat észleltünk.
Szék szerint a dextrún az aorta hamutartalmát nem befolyá­
solja* ©extrán és koleszterin együttes adásakor az aorta ha- 

startalmának e alkedése erősen gátolt.
Jelen vizsgálataink sorén kimutattuk, ho у házinyubdcban
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.

beépülését gátolja, de kizárólag dextrán adástkor az aorta­
fal kol satérin tartalmát nera csökkenti. Viszonylag kismér­
tékben kevesbedik dextrán hatására az agy koleszterin tar­
talma is. ludasak alapján arra gondolhatunk, hogy a vizs­
gált szervek közül az aorta és az а. у a koleszterin erős 

me kötésére képes, mely az aortából, adataink alapján nehe* 

zen mobilizálható*
Az aorta behatóbb kémiai vizsgálatai azt mutatják, hogy a 

koleszterinnel etetett kísérleti állatok érfalának kolesz­
terin, összlipoid, összkón, kalcium és hamutartalma erősen 

megemelkedett, az összaitrögéntartalom pedig csökkent* így 

lényegében azonos eredményt kaptuii , mint Börger és munkatér* 

sai.
Dextran és koleszterin együttes kezelésére az előző válto­
zások lényegesen mérséklődtek.

IV. A dextrán tárolása a szer­
vezetben.

A dextrán fiziológiai és biokémiai hatását Gohr« Bolté óe 

Lannenberg /22/ vizsgálták. Megállapították, hogy az i.v. 

beadott dextrán 52 —a választódik ki a vizelettel. Thoroen 

/50, 51/ szerint a bevitt dextrán 20 -a 24 óra alatt, a 2* 

napon 10 %~&t a ?. nap pedig 1 *-a ürül ki. Először a finom 

diazperzitásfoku frakciók ürülnek ki, a magasabb aolekula- 

sulyu dextrán kiürülése lasu, 5-5 napot vesz igénybe*
-
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A vér daxtr nazinfcje különösen ай első 24 órában esik. Állat- 

kísérletek során megállapították, hogy a dextrán elsősorban 

a lépben és májban, de amellett a vesében, szívben, izomban 

és tüdőben raktározódik melyekben 48 nap mulVa is kimutatha­
tó* Az utolsó dextrán inyjekeiót kővető 60* napon a szervek 

már dextrant nea tartalmaznak* Dextráninfüzto után a dext­
rán az epében is megjelenik, ugyanis a bevitt dextrán 2/3- 

át a máj-epeutrendsser választja ki* % szerzők feltétele­
zik, ho.y a magasmolekulasulyu dextránfrakció elsödle esen 

a RI33—ben tárolódik és csak másodlagosan, a lerakodott po- 

liszacharidák aobilizálódéва után választódik ki az spenta- 

kon kereszt al. Hagy része a bélben bakterialis-íTenaentativ 

hatásra elbomlik és ezzel kimutatása lehetetlenné válik* 

Kísérletünkben 1 j szervnek vizsgáltuk a dextrántartalmát 

11 hetes dextránadagolás után* Г int a 11, 12, 13* és 14* 

számú táblázatok mutatj-k dextrán csak az agyban és bőrben 

nem volt, viszont nagymennyiségben mutatkozott a májban, 
nyirokcsomóban, lépben és csontvelőben, átlag 2843, 1298,
929 és 696 mg* %-ban* Kzeken kivül a vese, tüdő, szív, vé­
konyból, vastagbél tartalmazott viszonylag magas extrán- 

memiyiségeket *

.

I у lényegében hasonló eredményeket kaptunk U« ffrxebera.
vizsgálataival 

/52*/ akikűjl ,Si,.Atefia>
Vöt és tudót találták a szervezet fő dextrántároló helyé-

szintén a rkájat, lápét, szí-

nek*

:
4
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* .

V* Az atherase lerosis és vérkémi- 

a i értékek közti kapcsolat*

atherosclerosis alatt, a különféle eredetű érfali elválto­
zásokkal járó kórkój>et értjük* Az atherosclerosis okít ku­
tatva egységes vélemény még ma sem alakult ki* Régebben a 

korral járó folyamatnak tekintették és azt mondtákj olyan 

öreg az ember, mint amilyen az érrendszere. Jár abban az 

Időben is beszéltei azonban anya,, csere zavarról és főként 

a tultáplálást okolták, mégpedig a fehérje tultáplálást, a 

fehérjék bomlási termékeinek mérgező hatásét.
A vitaminok megismerése után sok kutató a vitnainezegénysés- 

nek, vagy a Vitamin hiánynak, tulajdonított nagy jelentősé­
get az atherosclerosis pathogenesisében.
Mintegy másfél évtizeddel fordult a kutatók figyelme a zsír­
anyagé sere zavara felé* A kutatók százai azóta közlemények 

seregével árasztották el az irodalmat, oly annyira, hogy azt 

ma már szinte át sem lehet tekinteni. A zsíranyagcsere zavar 

és az atherosclerosis közötti kapcsolatra Aaleskosr és Chal- 

toy /2/ már 1915-ban felhívták a figyelmet, amikor kolesz­
terin etetéssel nyulakban atherosclorosist sikerült előidéz­
ni.
1./ A koleszterin jelentőségét az atherosclorosisban ma már 

számtalan Vizsgálati és kísérleti közlemény erősiti meg. 
Kétségtelenül megállapítható, hogy az atheroscleroeisban 

szenvedő bete, ©к vérének koleszterin tartalma általában lő-
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nye--esen emelkedett. Míg egészséges viszonyok között a vér­
koleszterin értéke IAO-200 ag* % között aozo..,, addig athero- 

scierosisban 200-550 mg. $, de здХуозаЪЪ esetekben elérheti 
a a 500 OS -ot is. A koleszterin salat emelkedése as erek 

falában nemcsak szerkezeti, hanem vegyi elváltozásokat is 

hoz létre, amire lsen áól rávilágítanak Bürger és munkatár­
sai /8/, Schlomka és Plöttner vizsgálatai. Vizsgólafcalkbó 1 

kiderül, bo í 40 éves kortál rohamosan emelkedik au aorta­
fal koleszterin, kálóiam és kéntartalma, mis a nitrogén 

tartalom fokozatosan csökken* Az érfal kén/nitrogén /S/W 

tartalmának viszonya afcheroscierosisban is ős általában 

öregkorban lényeges eltolódást szenved a kén javára.
/Schwarz 44/A kén megszaporodását a mokoprofcein anyag» a 

kondriotinkénsav lerakódása okozza. A ssórumkoleszterin 

és az aortafal koleszterin tartalma, közti összefüggés meg­
állapítására kabar /14/ számos aortát vizsgáit é& kimutat­
ta, how normál vérkoleszterin tartaloa »ellett is lehet 

emelkedett az aorta koleszterin tartalma különösen a kor 

előrehaladtával. Lande és Spoxar /ЗУ/ már 1936-ban rámutat­
tak arra, hogy az érelmeszesedésben szenvedő betegek egy- 

részében a vérkoleszterinszint normális* lubaor ás ila. erlle- 

der /26/ ugyancsak arra hívták fel a figeimet, hegy az 

atherosclerosis súlyossága és a koleszterinoaint között 

nincs kifejezett kapcsolat.
2./ A lipoprotelnek szerepét az atherosc Ierosisban, ultra­
centrifugával és papireiektroforézisse1 végzett kísérletek
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tisztázták* A lipoproteine fehérjét ée lipoidot tartalma­
zó komplexusok, melyek oldott állapotban vannak a vérben*
Fasoilt 8altőri és Cesarm a /13/ újabb vizs; álatálból kide­
rül, hogy atherosclerosisban signifikánsan a béta lipopro- 

teinek szaporodnak meg és az alfa lipoproteinek csökkennek* 

of man, ós munkatársai /20, 21/ ultracentrifugával végezett 
kísérletei során megállapították, hogy a lipoprotein mole­
kulák eontrifugálás közben flotálódnak és több csoportra 

különíiln© el, amelyeket "Svvedberg4* egységekben fejez ki.
/Sf 0-12, 12—20, 80-100, 100-400/ Vizsgálatainkból kiderül, 

ho у bizonyos lipoprotein /Sf 80-100, sőt a 100-400 csoport­
ba tartozó/ molekulák szerepe különösen fontos, amelyek meg­
szaporodnál: az atherosclerosis kialakulása során* Ezeket az 

anyagokat Gofman **atherogonH-oknek nevezi, és az atherogen 

index emelkedését tartja az atherosclerosisra jellemzőnek* 

Legújabban kiterjedt vizsgálatokat végzett Ledvina és .Шкае- 

tik /38/ és megállapítják, hogy a szór m béta lipoprotein 

érték az atherosclerosis minden formájában szignifikánsan 

emelkedett* Antóniái és Balvinl /3/ szerint az atherosclero- 

sisban a béta/alfa lipoprotein hányados minden esetben domi­
nánsan emelkedett*
3*/ Koleszterin-foszforlipoid viszony jelentőségével több 

szerző foglalkozott az atherosclerosis patmechanizmusának 

magyarázatára. Azt találták, hogy ép viszonyok közt a ko­
leszterin/ fos for11-old. arány 1, s ami ez fennáll, addig 

nem keletkezik atherosclerosis, Kellner /33/ ée munkatársai
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nyulkiBérletekben azt találták, hogy magas í’aszforlipoid- 

szint mellett még koleszterin etetéssel sem lehet előidéz­
ni atheroacleró®let* fiszont Raymond /42/ és munkatársai 
szerint a kolessteriíV'l'oszl'orlipoid quocieas se mivel sem 

mond többet, mint magának a koleszterinnek az értéke*
4*/ 174abban Sinclair /43/ azt a megállapítást tét. e, ho у 

az atherosclerosis az tun* esenciális zsírsavak relativ 

elégtelensége következtében alakul ki, óa az atherosciero- 

sist, mint egy hiánybetegségnek magyarázza*

VI# D e x t r ó a és az atheroac leró-
s i s viszonya*

Az atherosclerosis pathomechanizmuaában valamennyi kutató 

megegyezik abban, ho у az a lipoidanyagíorgalora súlyos za­
varával ma уarázható, de a finomabb részleteket illetően a 

vőiemények eIt érőek,
Egy csoport csupán a koleszterin megszaporodásával magya­
rázza az atherosclerosiat*
Egy másik csoport elismeri a koleszterin megszaporodásának 

jelentőségét, de az atherosclerosis*» nem csak az okozza, 
hanem a fász £ ox‘lipoid ezint csökkenés is szerepet játszik, 

111# a kolessterln/foszforlipoid viszony eltolódása okozza 

a bajt. A3* csoport a koleszterinszint emelkedése mellett 

döntő fontosságúnak tartja az atherosclerosis kifejlődésé­
ben a lipoproteinek frakciói közül a béta lipoprotein frak-

-
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ció megnövekedő óét as alfa. lipoprotein, rovására#
A 4. csoport kutató a koleszt^rinsziat emelkedést, ill* a 

telített zsírsavakból állő zsirokoztu lipómia mellett, ko­
moly jelentőséget tulajdonit az atherosclerosis okául az 

eozeuciális zsírsavak hiányának*
\z atherosclerosis ezen összefoglaló laboratóriumi tünetei­
nek, ill* okainak szemünkélőtt való tartásával figyeljük 

meg saját vizsgálataink eredményeit.
1*/ Húzinyulakon 11 hetes koleszteriaetetéssel коlesat©rin­
se lerosist hoztunk létre, amelynek laboratóriumi vizsgálati 
eredményei hasonlóak mint az atberosole rostéban szenvedő 

betegeké*
A szérum koleszterin, osszlipoid, kolesztorin/foazforlipoid 

quoeiens, a Gof man szerinti atherogen index, a béta lipo- 

pr tcin és ezzel kapcsolatban a béta/alfa lipoprotein há­
nyados a kísérlet sorén erősen megemelkedett a kezdeti ér­
tékhez képest * /8* és 9# táblázat/ A nyúlok aortájában is 

megtaláltuk azokat a kifejező elváltozásokat, amelyek az 

afcherosclerosisra jellemzőek* Az érfal koleszterin, Összli- 

poid, 5aszkén, kalcium és hamutartalma jelentősen megnöve- 

kedett, az össznitrogén tartalom pedi\ csökkent* /15* táblá­
zat/*
Mindezekre elvégezve a ezigáiflkánoia számolásokat, megálla­
pítható, hogy 11 hetea kísérlet alatt létrejött, az előzőek­
ben felsorolt kémiai értékváltozások szignifikánsak.
Az általunk előidézett kísérletes коleaztorinscXerosis lábo-
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rafcóriumi képe, a vérkémiai értékek változásai, és az aor­
ta kémiai változásai megegyeznek az irodalomban ismert ada­
tokkal*
2«/ Atheroscierotikus betéteknek napi 80 ml* 6 %-os dext- 

ránt adagoltunk 7 napon át i*v., továbbá hazinyólaknak ad­
tunk napi 20 ml* doxtráat i*p#—an 11 héti,# A vórkémiai ér­
tékek változását nézve azt találtuk, hogy mindazok az érté­
kek, amelyek коlesz t erinkez оIós hatására emelkedtek, dext- 

rankezelós hatására csökkentek, s ezek a csökkenések szigni­
fikánsak voltak /1* és 8* táblázat/«
4 dextránnák a fentebb említett vérkómiai értékekre gyako­
rolt hatását bizonyítva, Valamennyi kísérletnél kontroll­
ként fiziológiás konyhasót is adtunk, nehogy a vórkémiai 
értékek változását a dextráa vérhigitó hatásával magyaráz­
zuk* A vizsgálatokból kiderül, hogy a kontroll csoportban 

szereplő ©gyének, és a kontrollcsoportban szereplő kísérle­
ti nyúlok vérkémiai változásai jelentéktelenek, illetve a 

vizsgálati hibák határain beül voltak.
3«/ 20 atheroac lorotikus bet gnsk dextránt adtunk 7 napon át 

napi 80 ml-es adagokban, és a azérumlipoidok jődszáma emel­
kedett /7* táblázat/# A jődsaám течетеIkedöse tulajdonkép­
pen azt jelenti, hogy a széruralipoidok telitotlensége növe­
kedett, mert a jód, a zsírok és zsírsavak telítetlen kettős 

kötéseire kötődött bo* ríehát dextrán hatására a szérum 11- 

poidok eszeseiélie zsírsavai növekedtek*
4*/ 10 nyúlnak naponként szintén 11 héten át 30 ml* б "-os
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dost ránt adtunk i.p#-an, és ezenkívül szintén naponként 1 $• 

kolosetérint* A kísérlet során as állatok vérének kolcssté­
rin, деякlipoid és béta lipoprotein tartalma, továbbá a ko- 

lessterin/fos :forlipoid hányados és az atherogen index u yen 

emelkedett, de lényegesen kisebb mértékben mint a csak ko­
leszterin etetésben részesült állatoknál* A aaignirik ncia 

próbát elvé; ezve, a vérkémiai értékek emelkedésének mérsék­
lődése mondható sasi;nifikans Változásnak, szemben a kolesz­
terinnel kezelt állatokkal*
Összegezve az elmondottakat megáilapítható, hogy azokat az 

elváltozásokat, amelyek az a therose1erosisra jellemzőek, a 

dextrán jelentősen mérsékelni tudja* %pen ezért a hatáséért 

atttiatherogón anyagnak nevezhető#

VII# A dextrán antiatherogen effek­
tusa és a hatásmechanizmus

kérdése.

48 előző fejezetben részletesen ismertetett vérkémiai válto­
zások után, amelyek dextrán hatására létrejönnek, felvetődik 

a kérdés* Miként fejti ki a hatását a dextrán a szervezetben? 

Milyen hatásmechanizmus szerint játszódnak le azok a válto­
zások, amelyek az atherosclerosis jellemző laboratóriumi tü­
neteit közel a fiziológiás mederbe terelik, ami miatt a dext­
rán antiathero. en anyagnak nevezhető?
Mi történik a vérben levő koleszterinnel, vagyis hová lesz a
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dextrán hatására lecsökkenő jsMmnylsóg? Hogyan alakul ki a li- 

poprőtéinekben a változás?
Ezen kérdések tisztázása érdekében viss iltuk a vizelettel 
ürített koleszterin mennyiséget, a dextrán hatására bekö­
vetkező pajasmirigy működés változását, tovibbá a dextrán 

és hiszi, amin hatás, valamint a dextrán és heparin hatás köz­
ti ksposolatot#

1./ A vizelet koleszterin tartalmúnak változása.

Mivel dextrankezelésre a vér koleszterin tartalma Jelentő­
sen csökken, feltételeztük, hogy a koleszterin ürítés foko­
zódik* lesért 10 betegnél, akik egy alkalommal 80 ml* dext- 

ránt kaptak i*v*-aa, Vizsgáltok a vizelet koleszterin tar­
ba imát naponta, a napi .yUjtött vizeletből. Párhuzamosan 

í? személytől akik dextrán kezelésben nem részesültek kont­
roll vizsgálatot végeztünk.
A viz gálátokat itt is a Rappaport által módositott hieber- 

man reakcióval végeztük, csak a me^határozáshoz tízszeres 

mennyiségeket hasan ltunk.
A betegek által ürített vizelet koloszt>ex*in tartalmát a ke­

zelés elölt 60 m /1-nek találtok. 1 napos dextrcmkozelés ha­

tására az átlagos 60 mg/l vizelet koleszterin tartalom 24 mg/1- 

re csökkent, a <0. napon 36 mg/l, & 3*-on 36,8, a 4*-en 48 mg/l 

volt kozépórtókben, azonban a kezelés alatti szintet ne érte 

el. .A dextránkezeléf:? utáoni 6. napon a vizelet koleszterin
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csőlat áll fent*
kérdés ti;'átázása céljából vizsgálat tárgyává tettük, 

boaf a dextrún adagolása ólként Befolyásolja a vérfohorjék- 

hez kötött Jód aemsyiségéts*
A pajzsai-‘Így a szervezet le “fontosabb Jód-depója* A pajzs-* 

mirigy hononja a trijodtrionia, valamint a tiroxin tartal­
mazza a plazma szervesen kötött JódJót , és Így a keringő 

hormon ráértéke a vér u*n* fehérjéhez kötött JódJa* A pajzs- 

miri ;y fokozottabb működése esetén a ver felérjéhes kötött 

Jód tartalma fokozódik, fokát a vér fehérJe-Jódtártalmának 

vizsgálata feleletet ad, hogy a dextrán, a pajasairigy mű­
köd ónt; miként befolyásolja*
Dextranksselés hatására bekövetkező fehérjékhez kötött Jód 

mennyiségi változásának vizsgálatát 14, 40-60 éves pajzs- 

mirigy betegségben nem szenvedő férfin és nőn végeztük, a- 

kik 7 napon át naponta 80 ml# 6 os Intradexet kaptak. Az 

említett vizsgálatot a kísérlet kezdetekor, az Intrudes be­
adása előtt és, a kezelés 8* napján, 24 órával az utolsó in­
jekció beadása után Vizsgáltuk vénás vérből.
A Jód aikróanalittkal meghatározása azon az elven alapul, 

hogy a cériszulfátnak arzónessavv 1 való oaddlmetriás re­
akcióját a Jód katalizálja, amely ferroin indikátorral ész­
lelhető* \ mért reakció időből a Jód mennyiségére következ­
tethetünk* /11, 43/
Állandó körülmények között, váltakozó mennyiségű és ismert 

töménységű káliumJódid oldattal katalizálva a cériszulfát-
i
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16. Táblázat.

Dextrán kezelés hatására bekövetkező szérumfehérfék­
hez kötött jód változása.

Sz érumf ehérj éhez 

kötött jód
Esetek
száma g.%-ban. 

Dextránkez elés
után.előtt

5.81. 4,0

2,02,02.

3,03,5• 3.
2,53,04.

5. 3,0 2,5
2,06. 4,5
3,54,07.

3,02,58.

3.5 4,09.
3,o10. 4,0

.

4,511. 3,0

12. 5,54,5

13. 4,0 3,0
3,73,514.

3,21át lag. 3,42
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és ooak u.ru jódaenteo laboratórium kialakít vsával volt el­
végezhető*
A 7 napon át adott 80 mi. 6 : -os Intradex hatására a fehér­
jéhez kötött jód mennyisége a vérben alig# Vagy egyáltalán 

nem változott, melyeknek értéke valamennyi esetben a aom.'l 
határok közt volt. A vizsgálati adatokat a 16* az* táblázat 

tartalmazza*
Д vizsgált 14 egyén átlagos vérjódt art alma a kezelés előtt 

3,42aig áextránkezelós után 3,21 cug % volt. 

Megállapítható tehát, hogy a deactrán antiatherogen hatása 

a pajssmirigy működésétől független, ezt a dextránkezelés 

nem befolyásolja.

3,/ ©extrán és hisztaminhatás kapcsolata.

Fel .erűit annak a lehetősége is, ho ,y dexfcráakezelés hatásá­
ra hieztamin szabadul fel a szervezetben* Ugyanis sok külön­
böző ingerre hisstamin, ill* tisztaminsserű anyag szabadul 
fel, amely igen fontos aktiv anyaga a szervezetnek* 

Kísérleteink kapcsán direkt sMáztamin meghatározást nem vé- 

. .eztűni:* A hisztéria jelenlétére indirekt utón következtet­
tünk* iután a hisztomin felszabadulás értágulatot, vórnyo- 

máecsÖk; enést, sőt kollapszusát okozhat, ezért le egyszerűbb­
nek látszott számunkra, a vérnyomás, uorhómérseklet és az 

oszol llomefcrMs változások mérése.
к viz álatok alkalmával megállapítást nyert, hogy dextrán-
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keselés hatására sera a vérnyomás, sem a bőrhőmérséklot je­
lentősen nem változott* Tehát bizonyítottnak találtuk, hogy 

dertrunkeaelés hatására lejátszódó változások hatásmechaniz­
musa aea hisztamin felszabadulással matarázhatók.

4*/ Bexfcrán - heparin hatás*

A heparin egy savanyú poliszaoharIda, amelyet először a máj- 

bői állítottak elő. Kéntartalma a henne levő savanyu kánsav 

észterekből származik* Glukurons&vbé1 ás glukozaninból épül 
fel, molekulasúlya azonban arányló... alacsony / 16 000 / vagy­
is 13 diszacharid egységet tartalma*»
4 hepar innak igen fontos szerepe van az emberi szervezet­
ben, Vagyis gátolja a véralvadást, mert fehérjéhez kapcsolód­
va. megakadályozza a protombin-trombia átalakulását, és emel­
lett inaktiváljo a kész trombint is*
Az e béri térpi ában hasz nő Iható heparin készítményeket 1936 

körüli időben hoztak először forgalomba* Alkalmazásával gyors 

és biztosan szably ózható alvadásgétlás érhető el*
A heparin hatását teljes mértékben kösönbisiti a protarain- 

saulfát, emelget a halak spermájából állítottak elő*
A heparin, a plazma lipoprotőinek és az atherosclerosis kap­
csolata Haha /28/ megfigyelései óta ismeretesek, le állapí­
totta, hogy heparin befecskendezésekor in vivo féltieztúl 
a lipéniás plazma, és a heparin befecskendezése után vett 

ver savója in vitro is kifejti ezt a hatást, amit "Clearin -
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effektusnak'* nevesnek*
,4 dexfcrán hatámeehanisausát tanulmnyozva fölvetődött ben­
nünk annak a lehetősége is, hogy a hatás heparinszerü Glaa- 

ringeffoktuson alapszik* A kérdés eldöntése oélkából meg­
vizsgáltuk a dextrán clearing hatását* liJsenkivül vizsgálat 

tárgyévá tettük a szérum koleszterin, össslipoici, Xipoprot©- 

inek és a szérum hepariatartaloa változását protaminssulfát 

1 és 24 érés hatására* 

a*/ Clearing vizsgálat.
A clearing vizsgálat menete a következő volts Egészséges 

egyéneknél sslrfcerhelést végeztünk, vagyis 20 dg* szalonna, 
10 dg* vaf» 5 dl* tejfel elfogyasztása után 2 éra múlva. le­
vettük о vért. A vért centrifugáltuk, a lipéviáe savót fizi­
ológiás sóval háromszorosra hi.:..,ltot tűk és a hígított savéhoz 

adtuk .az alábbi elkészített szérumot* 13 beteg éhgyomorra 

80 ml* Intradexet kapott i,v.-an. kontrollként 10 egyén ka­
pott 23 mg* heparint bőr alá* A betegektől a vért aa infek­
ciók adása után 3 perccel levettük, alvadásgátlókéat citrá- 

tot használtunk* Centrifugáidé után a sav kát azonnal fel­
dolgoztuk.
A fiz* sóval hígított llpémiás savó 1 ml*-hez, 1 ml* elő­
kezelt savót mértünk. A savók összehozása után azonnal, és 

3 órai 37 0°-on való Inkubálás után Pulfrich fotométerben 

S6i~es sslasztlro használata mellett leolvastuk az oxfcinkcio 

értéket, mafé az extlnkclé különbségből '-osan fefeatük ki 
az optikai denzitás változást*
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A vizsgálatok azt mutatták, hogy as optikai denzitáa а Ю 

egyén heparinos savóba hatására átlát; 20,39 %~ot csökkent, 

mí a dextrInnal előkezelt savó az zavarodhat átlagosan 

18,3 %»éX csökkentette* A vizsgálati adatokat a 1?* és 18* 

táblázat tartalmazza.
Megállapitható tehát, hogy a dextxénaal kezeltek savója a 

clear lag vize# latokban ay viselkedik, mint a heparinaal 
kezelt egyének savója, 

b*/ Heparin tartalom változása*
4 vársavó heparint ártalmát a Gerendás /18/ féle troabia in­
aktiválás módszerével regisztráltuk. A fero ibin inaktiválás* 

hoz standard trombia oldatot haß ans ltunk*
4 vér troábInjónak inaktiváIdeában a heparin játsza a leg­
fontosabb szerepet* A vér savasabb heparin tartalma fokozott 

troabin inaktiválást óe csökkent olvadási kétséget okoz*
A vér saját trombinja 30 pere alatt teljesen lebomlik, mig 

a heparlntartalom ennyi idő alatt nem szenved veszteséget*
A savét standard troabin oldattal összehozva a trombin in­
aktiválás mértékéből - melyet az alvaszté képesség alapján 

határozunk a©. - a heparin mennyiségére következtethetünk.
\ vizsgálatot két rendszerben végestükI A vizsgálandó sze­
mélytől levett citrát nélküli vért 30 porcig állni ha уtűk, 

hogy az olvadás során benn© keletkezett trombin eltűnjék, 

©sután az olvadékot a cső faláról üvegbottal leválasztva
lecentrifugáltuk. A savót az alvadókról lepipettástuk és az 

inkubáIdehoz használt csőbe tettük.
1
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171 Táblázat.

Dextránnal kezelt egyének szérum "Clearing” vizsgálata.

Lipémiás savó + dext­
ránnal kezelt savó 

extinkciója.
Százalékos
denzitás

csökkenés.

Esetek
száma.

3 óra inkur 

bálás után
Inkubálás

előtt.

15,40,720,831.

21,92. 0,64 ,30
0,66 12,00,753.

19,80,540,674.

0,750,905. 16,7

0,616. 23,00,47

19,10,63 0,517.

14,70,580,688.

9. 0,70 21,40,52

0,540,66 18,310.

0,74 0,6111. 17,6

18,8o, 6512. 0,80

13. 0,580,71 18,3

19,30,5014. 0,62

21,90,63 0,4915.

18,50,5760,705át la
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■Táblázat .18.

Heparinnal kezelt egyének szérum ’’Clearing5' vizsgálata.

Százalékos
denzitás

csökkenés.

Lipaemiás savó + hepari- 
nos savók extinkciója.Esetek 

. száma.
inkubálás
előtt

3 órai in­
kubálás után

22,61. 0,480,62

19,50,620,772.

0,44 24,10,585.

0,66 0,51 22,84.

0,58 16,05. 0,69

0,52 25,70,706.

7. 0,63 0,50 20,6

21,60,63 0,518.

16,70,600,729.
0,68 0,57 16,310.

át la: 0,670 0,533 20,59

>
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Az inkubáció® elegy a vizsgálandó szérum és az islert titer'd 

trombin oldat líl arányú előnyéből áll. A trooibin oldat hoz­
záadásának pillanatától számított 1 perc múlva az elégyből 
0,1 ml-t kiveszünk és a porcelán tálacska mélyedésébe előre 

elkészített 0,2 ml# citrát plazmához adjuk, amely normál 
citrát plazma és űeaztviz ltl arányú eledéből áll*
Az inkubációs ele yböl kivett próba troablntartaltodnál fog­
va megalvasztja a citrátos plazmát# Minél kevesebb lesz a 

trorabin az ©légyben, ami most már a vizsgálandó vér kopárin 

tartalmának függvénye, annál hosszabb olvadási időt kapunk# 

így a trombin eltűnését a vizsgálattal nyomon lehet követni# 

Az inkubációs ©légyből a 2*, ?#, 4#, ill* 5. percben is pró­
bát vettünk és az alvadósi időket mértük, amelyek az idő 

múlásával egyre hosszabbodtak.
A heparintártalom pontos mennyiségi meghatározására pedig 

egy heparin sorozatot készítettünk, s az inkubációs elegy- 

ben levő vizsgálandó szérum helyett, a különböző töménységű 

heparin oldatot véve, az alábbi módszerrel szintén meghatá­
roztuk a citrátos plazma alvadósi idejét#
9 sclerotikus e , ón heparin tartalmát vizsgáltuk, s az átla­
gos hepar int art a lom ?»?^(Ag/ral.-nök mutatkozott. BO ml* d ext­
rán i.v. adása után 50 perccel, a szérum heparintartalma 

15 itg/al-re emelkedett, ® a dextrin adása után 5 órával el­
érte a maximumot 19,2>g/ml~es átlagértékkel* A kezelés utón 

még 6 órával is hasonló magas heparinszlntet találtunk, majd 

8 óra múlva a szérum hepa.-intartalom lassan csökkeni kezdett,
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19. Táblázat.

Szérum heparint art alom. változása dextrán Ív. adására.

Heparin tartalom jjig/ml•
Esetek

Dextrán adása után.Kezdeti
érték.

szama.

50 perc 3 óra 12 óra 24 óra.

16,2 7,318,07,1 21,4• 1.

20,0 7,214,8 18,07,82.

19,2 13,63. 7 • 6 6,814,1

16,2 18,64. 8,0 14,4 7,0

7,614,68,0 13,5 18,15.
13,8 18,2 13,0 7,97,76.

7. 7,37,6 14,0 19,4 15,2

15,6 19,6 14,8 6,27,58.

15,6 7,115,0 18,37,99.

átlag 7,2515,0 19,2 15,27,7

i
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azonban aég 12 órával az infekció adása után is Iá*2 ^g/ral- 

es értéket találtunk. 4 heparinfcartalom 24 éra alatt norma­
lizálódott, visszatért a kezdeti 7§25с*]/»Х*»еэ értékre. A 

vizsgálati adatokat a 19* sz* táblázat mutatja.
A szérum heparin tartalmának fokozását nagyobb dextrán. шщу- 

nyi-só,eknek a keringésbe juttatásával próbáltuk elérni. 5 

betegnek infúzió formájában 1080 ml, 6 -os Intradexet ad­
tunk. Azt tapasztaltuk, hogy tizenkétszeres dextrán mennyi­
sé;: nem okozott oly'an nagyfokú heparin változást, mint ahogy 

azt vártuk. Az 9 beteg savójának hep érint art alma szintén 

?>? tcö/fal. volt, az infúzió befejezése után 30 perccel 19*25* 

3 óra múlva pedig 23ctcg/ml-re emelkedett. 24 óra alatt esen 

személyekben is normalizálódott a hepariatartaloa. 

Megállapítható tehát a vizsgalatokból, ho.y dextránkezelóe 

hatására a szérű heparin tartalom hirtelen megemelkedik, 
c./ Protaminezulfát hatása a dextrán okozta vérkómiai vál­
tozásokra.
Miután a Gerendás féle trombin inaktiválás! módszerrel mér­
ve megállapítottuk* hogy dextránkezelóe hatására hiperhepa- 

rinésaia keletkezik, megvizsgáltuk, ho у a protamiaszulfát 

álképpen befolyásolja a dextrán adagolásra bekövetkező vórké- 

raiai változ sokat.
A heparin hatása protaminnal aatagonizáIható, ami a bázisos 

fehérje és a savanyu heparin közötti elektrosztatikus kötés 

alatt létrejövő szoros kapcsolódás következménye. Ha tehát 

feltételezzük, ho. у a dextrán hatása a vórkémiai értékekre
J
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az endogén heparin tartalom felszabaduláséval magyrázható,
4o osan várható, hogy a protaninazulfát, mint a heparin anta­
gonist! ja, felfüggeszti ezeket a hatásokat#
Először is raegnabúk, hogy a d extrán hatására felszabaduló 

endogén hoparin tartalmat a protaminszulfát miként befolyá­
solja#
10 betegnél a kezdeti heparinezint meghatározása után 80 a 1. 
Intradexet adtunk, és a dextr án beadását követő 30# percben 

15,4 Ц/al. heparinezintet találtunk. A vérvétel után 50 mg* 

protaminszulfátot/Roche/ adtunk, majd 10 perc múlva ismét 

mértük a savó heparin tartalmát# lár a 10# perc múlva 3,76 

^g/ml-re csökkent a hoparinszint# A protan inszulfát hatása 

1 érái tartott, 2 óra múlva 11,94 ^g/nl-aek mutatkozott a 

heparint art alom, s 10 éra alatt normalizálódott* /20#az# táb­
lázat #/
Szintén 10 betegnél meghatároztuk a kezdeti szérumkoleszterin, 

osszlipoid mennyiséget, és a lipoprotein frakciók relativ á- 

os mennyiségét# Ш után a betegek 7 napon át Intradexet kap­
tak naponként 80 al-es adagokban# A kísérlet 8# napján vér- 

vizsgálatot végeztünk, majd a vérvétel után 50 mg* protamin- 

szulfátot adtunk# Ezután 1 óra, majd 24 óra múlva ismételt 

vérvizsgálatot végeztünk# A mérési ered.lényeket a 21# ós 22# 

táblázatban tüntettük fel#
4 10 betegnél a kezdeti szérumkoleszterin szint átlagosan 

165 mg %f az össslipoid tartalom pedig 500 m > % volt# 7 na­
pos dextránkezelós hatására a koleszterintartalom 120 mg# * —'
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2 0. Táblázat.

A szérum heparin tartalom változása dextrán, majd 

protaminszulfát adásának hatására.

Heparin tartalom, ^g/ml.Esetek

Dextrán adása után 30 percre.Kezdetiszáma
érték.

Protaminszulfát adása után.

2 óra 10 óra10 perc 1 óra

7,612,24,34,116,67,41.

15,7 3,6 3,5 11,6 7,17,62.

12,0 7,816,36.2 3,9 3,43.

14,44. 7,3 3,4 12,6 6,43,8

14,06,85- 11,53,7 3,2 7,0

11,7 6,815,2 4,27,5 3,86.

8,212,08 2 2 3,2 Z Z2, v7. 5,5

7,8 16,08. 4,0 4,0 11,9 2*3
13,3 7,84,57,1 4,69. 15,6

3,26,1 14,8 11,4 8,3.3,310.

átlag 7,23 15,41 3,76 11,96 7,493,74

j
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21. Táblázat .

Térkémiái értékek változása dextrán, majd protamin- 

szulfát adásának hatására.

ÖSSZÜpoid lüg. ГЯKoleszterin mg. % /0Esetek
szám.a Protamin

után
Dextrán Protamin

24 óra 24 óra

1. 19o 145 140 160 450 530 T) 00(

1652. 115 120 180 49О 350 680
3. 140 90 I50 440 ЗЗО >60 900

4 . 180 I30 200 570 410 610 О

155 120 130 160 480b. 340 Г ЛЛо ÜO 720

6. 145 100 120

7. 165 115 500 690
8. 180 140 160 140 b50 ЭЮ
Q 200 140 620 800•

10. I30 100 110 120 ю 310 690
át la 165 120 140 165 370 0 790иь

■
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22* Táblázat .

Vérkémiai értékek változása dextrán, majd protamin- 

szulfát adásának hatására.

*

alfa-lipoprotein rel.% béta-lipoprotein rel.%Esetek
Protaminután

Protamin
utánszáma DextránDextrán

1. óba 24 óra előtt után 1 óra 24 ór£utánelőtt

61 66 6555 6634 39 341.

7161 6729 733339272.

68 7532 75 6456 25253*

6767 63 7037 33 30334.

64 726536 35 28 75255.

406. 32 60 6931 30 68 70

37 33 67 70637030 307.

6832 53 7228 70478. 30

9. 26 42 6829 74 58 7132

7263 6871283229 3710.

29,9 70,9 70,132,029,1 39,0 61,0 68,0átlag

-
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га, аз Ő ваз lipoid tartalom pedig 370 a-* :'5~ra csökkent* Pro- 

taainseulfát Inyiciáláaa utó.a 1 órával a ssérumkölesateria 

140 s as Bssz lipoid 370 mg* -—ra emelkedett. ’3rotaminasul£át 

adása utón 24 órával a koleszterin tartalmat 160 »13# -aak, 

as őssélipoid tartalmat 800 mg* ffr-чшк találtuk.
A szérum lipoprotein szintén gyors változást mutatott* Dext— 

rán késelésre as alfa lipoprotetnok 39» a béta lipoprotoinek 

61 relativ fó-nyi mennyiségét találtuk. 1 órával a protamin­
es ulfát adása után аз alfa lipoproteiak relativ %-©s aránya 

32 %~ra csökkent, a béta llpoprot cineké 68 ó’-ra emelkedett. 

Tehát megállapítottuk, hogy a dextránaak a vérkémiai érté­
kekre gyakorolt hatását a protaninszulfát felfa eseti.

A d extrán ant lat horogén hafcás.úaak mechanizmusát tanulmányoz­
va, vize*; álataink bizonyltot tök, hogy doxtránkeze lésre endo­
gén heparin mobilizálódik, hiperheparinórnia jelentkezik,
A kutatások szerint a heparin hatásáért a molekulák szulfát 

csoportjai felelősek. Az irodalom szói mos példát ismer arra, 

begy poliszacharid к kénsavas észterei in vitro heparinaze- 

ríl hatást fejtenek ki. így Qrönwall /23/ a dextrén kénsavas 

észterének Aatrup és Piper /4/ a cellulose, oavder /46/ és 

Constantinj :es /9/ az alginsav kénsavae észtereinek heparl- 

noid viselkedését igazolta*
Endogén heparin hatására vezethető vissza, véleményünk sze­
rint, azon megállapításunk, ho. ,/ dextránnal kezelt egyé­
nek plazmája olearin effektussal bir. Ugyancsak a felszapo­
rodó endogén heparin a felelős azokért a vdrkéaial Változá-
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sokért, amelyet dextrán adagolás során észleltünk, továbbá 

azért, hogy a dextrán antlatberogen effektussal bir. A dext- 

rán okozta endogén, heparin mobilizáció tényét döntő aodon 

bizonyította a protamin szulfáttal kapcsolatos megfigyelé­
seink, vagyis a protaminszulfát feifü гgesztette a dextrán 

okozta vérkémiai változásokat.
Ä desxtrán antíatherogen hatását tehát nem az érfalra gya­
korolt hatásával, hanem humoré lie utón fejti ki.

összefoglalás .

EisŐrleteinkben azt fi véltük, hogy dextrán i.v. adására 

milyen változások történnek a szervezetben* A vizsgálati 
eredmények azt mutatták, ho у dextrán hatására a vér ko­
leszterin és osszlipoid tartalma szignifikánsan csökken, 
a szérum fehérjék és lipoprotcinek relativ %-os mennyisé­
gében is szignifikáns változások történnek, mégpedig az al- 

bumiaofc relativ «? —oo mennyiség© növekedett a globulinok ro­
vására, a lipoprotein frakciók közül pedig az alfa frakció 

mutatott erős növekedést a deactrán kezelés alatt. Esen kí­
vül dextrán hatására a szérum llpoidok jédszéma is emelke­
dett, a a szérum pH egy kis csökkenést mutatott. Vizsgálat 

tárgyává tettük továbbá házinyulakon a kísérletes kolesz­
terinedére© is okozta vérkémiai és szervi elváltozásokat, 

majd a kísérletes koleszterinenlerosis kialakulását .gátol­
tuk dextrán egyidejű adásaival, és külön kísérleti állatok-
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ban fl yeltük a dextrán tárolódását a szervez et ben •
Az alábbi megfigyeléseket szűrtük le*
1*/ A koleszterinnek XI hetes gyomorszondán való adagolásá­
ra az állatokban kialakult a koles2terinscierosi8, amit a 

szérum koleszterin, ossalipoid, béta/alfa lipoprotein erős 

megemelkedése és az alburain/ glob ulin hányados csökkenése 

kisért,
2./ Ugyanezen változások dexfcráa és koleszterin e Rüttes 

adására jelentősen mérséklődtek, vagyis a dextrán Ugyan 

Ш akadályozta ms a koleszterin hatására bekövetkező, az 

előbbiekben említett vérkémiai értékek változását, de jelen­
tősen gátolta*
3*/ A szervek koleszterin tartalma, koleszterin etetésre, 

természetesen jelentősen megemelkedett, a dextrán pedig a 

kísérlet alatt felhalmozódott a szervezetben,
4./ Azon kísérleti állatok szerveinek vizsgálata, amelyek 

csak dextrán adagolásban részesültek, szintén mutatják a 

dextrán tárolódását a szervezetben. A szervek közül a máj, 
lép és csontvelő mutatkozott, mint legjobb dextrántúroló 

szerv.
5*/ Az aorta vizsgálatai azt mutatták, hogy koleszterin 

kezelésre az aorta Össznitrögén tartalma ősökként, a kén, 
kálciuffl, hamut art:.: lom pedig emelkedett, ©extrán és kolesz­
terin együttes kezelésére az aortában létrejövő össznitro- 

gén, kén, kálcium és hamutartalom változása szignifikáns 

mérséklődést mutatott.
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Mindeden eredmények a dextrén antiatbex’Ogon hatását bizonyí­
tották, és további kísérleteink a dextrátt antiatherogen ha- 

táö-mechanizmus nak kérdése felé irányultak*
Vizsgáltuk a vizelettel való koleszterin ürítést, továbbá 

a p«4»smirigy működés és a a extrán hatás közti összefüg­
gést • Az eredményekből bebizonyosodott, ho.- j dexbráa hatá­
sára a vizelettel űritett koleszterin mennyisége nem sza­
porodik, továbbá, hogy a pa^zamirigy működés és a dextrán 

antlatherogen hatása között nines összefüggés*
4 további viza latok a dextráa és hepariahatáa kapcsola­
tát bizonyították. Dextrán i.v. adására ugyanis a szérum 

heparinszerü оlearingeffektust mutatott, és a szérum he- 

parin tartalma me növekedett. \ heparin mobilizáció bizo­
nyításéra elvégeztük, még a heparin anta, onistá^ának a 

protamin®»alfát hatásának vizsgálatát is,ée megállapítottuk, 

ho. у azok; t a szérum kémiai változásokat, amelyeket a dext- 

ráa létrehoz a plOtaralnszulfét megszünteti.
Mindezek alapján tehát bebizonyosodott, hogy a dextrán an- 

tlathorogén anyag, mely a vérbe áuttatv. endogén heparint 

mobilizál, és a felszaporodó heparinro vezethetők vissza a 

Vérkéiaiai értékvá ltozások.
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Zusammenf aestmg •

vir beobachteten in unseren experiment on di© V eranderun; .en, 
die ira Organismus infolge intravenös gegebenen Dextrans zu­
stande kommen« Wir fanden, dass infolge Intravenös gegebe­
nen Dextrans der Cholesterin und der gesamte Lipoid Inhalt 

des Blutes sich signifikant vermindert©« Es kam auch bei 
den ’erum und Lipoproteinen eine signifikant© Veränderung zu­
stande 5 undzwar es erhöhte sich die relativ© Quantität der 

Albuminen, dabei verminderte sich die Quantität der Globuli­
nen, und von den Lipoprotein-FractIonen zeigte -wahrend der 

Behandlung mit dextrem - die alfa-Fraetlon eine starke Tffip- 
höhim, . Wir beobachteten dieselben Veränderungen auch im 

Blute der Kaninchen, m bei uns ausser den chemischen Ver­
änderungen auch die, durch der experimentellen holesterIn- 

GCleross verursachten Veränderungen, besonders die chemischen 

Veränderungen der Aorta registriert wurden*
Unsere Erfolge bewiesen die antiatherogene Wirkun dex Dext­
rans, und in den weiteren ühtersuchungea beschäftigten wir 

uns mit dem Wirkungsneeh misraua des Dextrans. 
m erstand infolge intravenös ge. ebenen Dextrans eine Uyper- 

heparinaeraie. Die Hyperheparinaemie und auch die mit ihr zu­
sammen zustande kommenden chemischen Verän&erun ,en des Blu­
te» waren mit Prota>insulfat erlöschbar, dadurch wurde der 

Zusammenhang zwischen der Wirkung des Dextrans und des He­
parins bewiesen.
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