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A szerzOk rodanat-ionoknak béka sartorius és gastrocnemius extra-
cellularis terében torténd diffuzidjat vizsgaltdk és meghataroztak a diffizios
egyiitthat6 értékét. A kontroll izmokban a diffiziés egyiitthaté értéke
D—36-10"* cm?/perc. Ultahangkezelés hatisira mind az extracellularis térbe
befelé, mind pedig az extracellularis térbol kifelé iranyulé diffazié megnove-
kedett. A diffizios egyiitthaté értéke befelé aramlaskor a kontrollénak négy-
szerese, kifelé aramlaskor ennél 159/0-kal kisebb. A rodanat-ion az extracellularis
tér telitéséhez sziikséges mennyiségen til is belép az izomba ultrahang
besugarzasra. Ennek oka minden valdsziniiség szerint az, hogy a rodanat-
ionok belépnek az izomsejtekbe.

I. Az ultrahang diffazionovel6 hatdsaval kapcsolatban az irodalomban
szamos modell —, illetve néhdny kvalitativ biol6giai kisérletet taldlunk. Az
ezekben kozolt eredmények jorésze azonban egymdsnak ellentmondo és alta-
laban megegyeznek abban, hogy nem tisztdzzdk az ultrahang hatdsmechaniz-
musat, még kevésbé igyekeznek bioldgiai objektumokon kvantitativ vizsgd-
latokat végezni.

Tamds és Tarndczy [1, 2, 3] ilyen iranyu vizsgalataikban megallapitottak,
melyek azok a tényezOk, amelyek felel6sek ezért a hatdsért. Akkori vizsgala-
taik cellofan hartyan keresztiil torténd diffaziéra vonatkoztak és az egyes
hataiskomponensek kozott olyan osszefiiggéseket allapitottak meg, amelyeknek
segitségével ki tudtdk szamitani azok szdzal€kos részvételi ardnyat.

Jelen kisérleteinkben az ultrahang diffizié noveld hatasat kvantitative
vizsgaltuk tovabbélo allati szovetekben. Vizsgdlataink in vitro torténtek, igy
az ultrahang primer diffGizios hatdsat elvdlasztottuk a keringés, az idegrend-
szer befolydsolasa kovetkeztében létrejové szekunder difftizids hatdstol. Kisér-
leteinkhez békaizmokat hasznéltunk, mivel ezeken a difftizids folyamatok igen
jol vizsgalhatok. Minden ilyen izom egyes rostokbdl all, amelyek kozott laza
kotészovet foglal helyet. A rostok kozotti tér az tn. extracellularis tér. Ez a
tér szabad diffuziés Osszekottetésben dll a kornyezd folyadékkal. Diffundalo
anyagként olyan anyagot igyekeztiink vélasztani, amely egyaltalan nem, vagy

* Elhangzott az 1959. aprilis 7-én Budapesten tartott Ultrahang Kollokviumon.
Erkezett: 1959. aprilis 25.
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csak igen kismértékben 1ép keresztiil a sejthartyan, hogy meéréseinkben ily-
moddon a difftiziés folyamatokat jol szét tudjuk vdlasztani a penetracios folya-
matokt6l. Erre a célra rodanat (tiocianat, SCN)-ion megfelelének latszott.
Méréseink alapjan meghataroztuk a difftiziés egyiitthaté értékét ultrahangozott
és nem ultrahangozott izmokban. .

Kisérleteinkhez lemez alaku sartorius, ill. megkozelitéleg henger alakt
gastrocnemius izmokat hasznaltunk. Kiprepardlds utan kétféle méodon jartunk el.
Egyrészt a befelé irdnyuld diffuzié vizsgélatdhoz az izmokat kiilonb6z6 hosszu
ideig 800 kHz frekvenciaju, kb. 2,5 watt/cm* intenzitist ultrahangtérbe helyez-
tiikk 25 ml 0,1%-0s NaSCN-t tartalmazé fizioldgids Ringer-oldatban, amelynek
a pH-ja 7,0 volt. Besugarz6 berendezésiink hiitékopennyel ellatott tivegedény
volt [4. A homérsékletet a hiit6kopenyen 4&taramoltatott viz segitségével
20 C°-on tartottuk +2C° pontossdggal. A kontroll izmokat azonos idokig és
azonos koriilmények kozott aztattuk a rodandtos Ringerben. Az ultrahang
hatasra, ill. a spontan bediffundélt rodanat mennyiségét Barker [5] ferriroda-
natos modszerével hatiroztuk meg.

Kisérleteink masik csoportjdban a rodanat-ionnak az izombdl kifelé
25 ml rodanatos Ringer-oldatban tartottuk, ezutdn 25 ml rodanatmentes Ringerbe
helyeztiik. A koncentrdciégradiens biztositdsara megfelel6 id6kozokben az
izmokat 1j Ringerbe tettiik at és ezen aztatd oldatok meghatarozott mennyi-
ségét hasznaltuk fel a kidraml6 rodanat mennyiségének meghatdrozaséhoz.
Az ultrahanggal végzett kisérletekben hasonloképpen jartunk el, csak itt a
rodandtmentes Ringerben valo aztatdsndl az izmokat ultrahang térbe helyeztiik.

A diffazios egyiitthatd meghatdrozdsara Fick II. egyenletének egyik
megolddsat haszndltuk henger-, ill. lemez alaku testek esetében [6]. Fick II.
egyenlete:
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ahol ¢ a beddifundalt anyag pillanatnyi koncentriciéja az izomban, D a
diffaziés 4allando. Az egyenlet megolddsa r sugarti hengeres testre (gastro-
cnemiusra)
E=y; x=0, x=2r helyeken, ha >0
¢=0, 0= x<2r helyeken, ha i=0
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Viszont
c=¢y, x=0, x=~h helyeken, ha #>0
és
c=0, 0<x<h, helyeken, ha =0
hatarfeltételek esetén h vastagsagt lemez alaki testre (sartorius) az egyenlet
megoldésa:
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Megfelel6 hosszii id6 esetén elegendé a zardjelben levd Osszeg elsé
tagjat szamitasba venni. Igy befelé dramldskor gastrocnemiusra:
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sartoriusra:
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Kifelé aramlaskor a megfelel6 egyenletek f'—1—f alakuak. Az egyenletekben
¢ a t perc utan az izomban talalhaté rodanat mennyisége wg/ml-ben, c,
a befelé aramlaskor az é4ztatd fo-
lyadék koncentracidja, kifelé dram-

laskor pedig a rodanat kezdeti gg’

koncentracidja az izom extracel- Ub
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luldris terében wug/ml-ben. peoll S « K
0
rodanat telitési mértéke az izom 4,
extracellularis terében. 40
II. Vizsgélatainkhoz 160 kecs- 22
kebékat hasznaltunk fel. El6szor \ . N
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az izomba befelé torténd difftiziot
vizsgaltuk. A nyert eredményeket 1. dbra. Kontroll, ill. ultrahangozott gastrocnemius
gastrocnemiusra az 1. dbra mu- rodanat-felvételének idobeli lefolyasa
tatja. Az izomba bediffundélt roda-

nat mennyiségét az ido fiiggvényében dabrazoltuk. Az &bran lathaté pontok
7—8 mérés atlaganak értékeit abrézoljdk. Hasonlé abrat kaptunk sartorius
esetében is. A telitési értéket, vagyis azt az értéket, amikor az extracellulris
tér rodanat koncentracidja megegyezett a kiilsé folyadékéval, a gastrocnemius
80 perc mulva, a sartorius 30 perc mulva érte el. Ezen id6n tidl folytatva
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az aztatast, az 1 ml térfogati izom d&ltal felvett rodanat mennyiség nem valto-
zott, ill. ha igen hosszu ideig, 3—4 Odran keresztiil &ztattuk, akkor az izom
rodanat tartalma kissé még novekedett. Ez mindkét gorbén enyhe emelke-
dést okoz.

Ha a telitési értékekre nyert Osszefiiggések mindkét oldalat logaritmaljuk,
akkor befelé aramlaskor gastrocnemiusra:

5,18-D-t

log (1—f) =1o0g 0,691 — e log e (6)
sartoriusra:
log (1—f) = log 0,81 —ﬁ.T.i't-]oge (7)
Kifelé aramlaskor gastrocnemusra:
log f—log 0,691 — 152 jog ¢ ®)
sartoriusra:
log f—log 0,81 — ﬂQ}zD't ‘loge 9)

Az igy nyert Osszefiiggésekbodl lathat6, hogy log (1—f), ill. log f és az id6
kozott linedris Osszefiiggést ka-

mz(/w punk.
-0/ Ha befelé dramlaskor a fiig-
~02 PR gobleges tengelyre a log (1—f)-et
07 1 a vizszintes tengelyre pedig az
e id6t mérjiik fel percekben, a 2.,
o N ill. 3. abrat nyerjiik. Az dbrakon
' a gorbék egyenes szakaszan meg-
b hatarozott telitési értékhez tartozo
il \ id6t leolvassuk és a fenti egyen-
B E letekbol kiszamitjuk a diffuzios
-09 3 N egyiitthaté értékét. A diffizios
-10¢F \r alland6 sartoriusra és gastrocne-
17} Uh N\A  miusra megegyezik, értéke:
gl e . D=3,6-10"* cm®/perc.
Az igy nyert difftziés allandot
a diffuzios ellenalldssal korrigal-

510 76 20 25 W % 40 45 80 3 G 4y Az ionok ugyanis nem mo-

2. dbra. Log (1—f) id6beli valtozasa gastrocnemius ~ 20ghatnak teljesen szabadon az
esetében extracellularis térben, hanem meg
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kell keriilniok az utjukban all6 rostokat. Ezzel az ionok éltal megtett ut meg-
hosszabbodik. Igy a diffaziés ellendllds (1) szambelileg megmondija, hogy
az ion Aaltal ténylegesen megtett ut hanyszorosa annak az utnak, amelyet az
ion szabadon megtehetne. [7]. Szédmitdsaink szerint a diffuziés ellenallas
gastrocnemiusndl 1,24, sartoriusnal pedig 1,5.

Az ultrahanggal besugérzott izmokban vizsgalva a rodandt mennyiségét,
azt taldltuk, hogy sokkal rovidebb id6 alatt elértiik a telitési értéket. (1. abra).
A gastrocnemius kb. 15, a sar-
torius 5 perc alatt telitédott.
A telitési id6 csokkenése az
ultrahanggal kezelt izomban azt
jelenti, hogy a diffizié sebes-
sége megnovekedett. A diffi-
zids egyiitthatod értéke:

D=—14,4-10"* cm*/perc.

A novekedés négyszeres.

Ha az izmokat hosszabb
ideig sugaroztuk be, azt taldl-
tuk, hogy a telitési értéken tul i \
is lépett rodanat az izomba. | Un
A gastrocnemiusnal 30—60 per- 7 2 \
ces kezelés utdn mar elértiik
a 100 ug/ml szintet, amelyet a [ K
kontroll izomban csak hosszas,
4 Oréas aztatds utdn. Az emel-
kedés oka az, hogy a rodanidt 3. dbra. Log (1—f) valtozasa sartorius esetében
az ultrahang hatasara a sejtfa-
lon keresztiil bejut az izomsejtbe. Gastrocnemius esetében 60 percnél hosz-
szabb, sartorius esetében 5 percnél hosszabb besugarzast nem végeztiink,
mivel ezen tdl sugdrozva az izmokat, azok elpusztultak. Az izmok épségérdl
minden esetben ingerléssel gy6z6dtiink meg.

Kisérleteink masodik részében a rodandt kifelé torténé diffazidjat vizs-
galtuk. Eredményeinket a befel¢é aramldshoz hasonléan abrizoltuk (4. édbra,
egy-egy gorbe felvételéhez kb. 10 izmot hasznéltunk fel), és azt taldltuk, hogy
a rodanat kifelé torténd difftizidjanak titeme hasonld a befelé irdnyuld diffuzio
iiteméhez. Ha a gorbe segitségével a difftizios egyiitthatét kiszamoltuk, mind
a kétizomra a befelé torténd diffiizié allanddjaval megegyezd értéket kapunk.
D = 3,57 - 107* cm®/perc.

Az izmokkal a fenti kisérleteket ultrahangtérben is elvégeztiik. A nyert

e |

g 0 75 20 26 perc
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gorbék itt sokkal meredekebbek, az ionok difftizi6ja gyorsabb. Az ultrahang
hatasdra befelé torténo difftizioval szemben azonban itt 15%-kal kisebb
hatést talaltunk, ami el6z6 vizsgélataink [1,2, 3] eredményeivel megegyezés-
ben van. A difftiziés alland6ra nyert érték:

D =12,36-10"* cm’/perc.

III. Ha eredményeinket értékelni akarjuk, a kapott diffuzios egyiitthatot
Ossze kell hasonlitanunk az irodalmi adatokkal. Rodanat-ionoknak izomba
torténé diffazidjara azonban nem taldltunk diffuzids egyiitthaté értéket. Ered-
ményeink azonban azt mutat-

by?. R jak, hogy a diffuzios ellendl-
i lassal megszorzott difflizids
b egyiitthatd értéke jol egyezik
02 ‘)\ a szabad folyadékban mért
-09 értékkel. Az ultrahang diift-
04 zionoveld hatasat a négy-
-05 = szeresre novekedett diffizios
06 \ \‘ egyiitthaté értéke mutatja.

07 \\ | Az ultrahang difftiziot
-08 \ N fokoz6 hatdsat, mint ahogy
78 \ N azt korabbi dolgozatunkban
_7'0 \ cellofan hartyan végzett kisér-
: \ K leteink alapjan megallapitot-
L \ v tuk, foként a valtakozo nyo-
12 \r mas, a kavitaci6 és a sugar-

5 I 7 20 25 90 9 9 95 40 55 Gipers. Myomas okozza. Felteheto,

4. dbra. Log f idobeli valtozasa gastrocnemius hog}: ugyane.zek - hz_‘_ta?Olf
anotdben felelések az izomba torténd

diffuzié esetében is a difftzio
novekedésért. Kvantitativ eredményeink alatimasztjdk Pohlman [8] kvalitativ
magyarazatat az ultrahang okozta diffazionovekedésr6l. Pohlman az ultra-
hangot fizikai katalizatornak tekinti. Ha az ultrahang irdnya az izom felii-
letére merGleges és az oldott anyag (rodanat) kiviil helyezkedik el, akkor
a valtozd nyomds altal létesitett nyomasgradiens az egyik félperiodusban az
aztatd oldatbdl visz be az izom extracellularis terébe oldott részecskét, a masik
félperiodusban viszont az extracelluldris térbol jut ki részecske az oldatba.
A megfordult nyomasesés hatasira mindig valoszinii, hogy a tobbségben
levokbol keriil at részecske a tulsé oldalra. A folyamat akkor lesz egyensily-
ban, ha az atlépési valdszinliség mindkét oldalon levd részecskékre egyenlo,
azaz a kiilsd és a belsé koncentracio megegyezik. Természetesen ez a kicse-
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rélodési folyamat magatol is végbemegy (normalis diffiizi6), de az ultrahang
ezt meggyorsitja.

A kisérleteinkben alkalmazott intenzitds mellett az izomban, mint anizo-
trop kozegben kaviticio is létrejohet és szerepet kaphat a diffuzionoveld
hatésban.

A sugarnyoméds szerepére a kifelé torténd dramlés alkalmdaval tapasztalt
diffuziés egyiitthaté csokkenés mutat.

A sartoriusra vonatkoz6 3. dbrat megvizsgalva azt taldljuk, hogy a gorbe
egyenes szakasza visszafelé meghosszabbitva a fiiggbleges tengelyt nem a

8 Dt

egyenletnek megfeleld log% értéknél metszi, hanem lejjebb. Ezen eltérés

val6szinii magyardzata az lehet, hogy az izom térfogatéhoz képest nagy fel-
szinén a rodanat adszorbealodott és ez az adszorbedlt rodanat mennyiség,
mint 4llandé additiv tag hozzdad6dik a bediffundalt rodandt mennyiségéhez.
Ilyen jelenséget a hengeres izom esetében, amelynek térfogat-feliilet viszonya
nagyobb, nem taldltunk. Ezt az 4lland6 tagot kiszdmitottuk és igazoltuk,
hogy a gorbe egyenes részének hajlasszogét, ill. a difflizids egyiitthatét 1énye-
gesen nem befolydsolja. Kisérleti eredményeink alapjdn az adszorbedlt roda-
nat mennyiségét a telitési koncentracio 30%-dnak taldltuk. Az izom egyszeri
atmosédséaval ezt az adszorbedlt anyagmennyiséget nem tudtuk eltavolitani.
Ultrahanggal kezelt izom esetében is megvan ez a jelenség. A kérdés tovabbi
tisztazdsara modell-kisérletet is végeztiink. Agar-agarbdl 0,1% rodanatot tar-
talmazd, az izommal kb. megegyezd méretli lemezt készitettiink és az izomhoz
hasonl6 mo6don diffundéltattuk ki a rodandtot. Ezen kisérletek alapjan felvett
gorbénél a metszéspont megfelel az elméleti értéknek.

Az ultrahang difftiziondvel6 hatdsa a bioldgiai és terdpias hatdsmecha-
nizmus szempontjaboél fontos. Ultrahang besugarzas ugyanis a szovetek
korosan megviltozott ion-egyensiilyi allapotdt befolydsolhatja és azt a normal-
hoz kozelitheti. Maésrészt ultrahang segitségével gyogyszereket juttathatunk a
b6éron keresztiil a szervezetbe. Ilyen szempontbo6l is végeztiink tdjékozodo
kisérleteket. Azt talaltuk, hogy a keringés kikapcsoldsa utdn ultrahang besu-
garzasra sokkal tobb rodanat jut be a bOron keresztiil a békaizomba, mint
besugarzéds nélkiil.
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