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kezelesevel
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A f6 histocompatibilitasi antigenek representalva van-
nak az egyén fehérvérsejtjeiben. In vitro ez kevert
lymphocyta-reakeiéval (MLR) jol vizsgalhaté. In vivo
incompatibilis lymphocytdk intracutan befecskendezé-
se, ott a normal lymphocyta transfer helyén gyulladast
kelt (NLT teszt). Azt is tudjuk, hogy a lymphocytak a
vér és szovetek kozt recirculatioban vannak, egy ré-
sziik tehat a szovetekben taldalhaté. Feltételeztiik, hogy
az allograftban az NLT-hez hasonlé gyulladas a donor-
lymphocytak koriil hozzdjarulhat a gralt immun-rejec-
ti6jahoz. Megvizsgaltuk tehat, hogy a donor elokezelé-
se antithymocytaserummal (ATS) gatolja-e a graft-
rejectiét, tekintettel arra, hogy az allograft rejekcidért
féleg a T- (thymusdependens) lymphoeytdk felelések.

Médszer

Két (1. és I1.) kecskében 20 napos AKR egerek thy-
mussejt-suspensiéja ellen termelt és egér-vvs.-ellenes
antitestekre kimeritett antithymocyta savot (ATS) hasz-
naltunk. Az I.-es kecske ATS-e 1ényegesen hatasosabb-
nak adédott, mint a kettesé (1. tablazat) és ezért a ki-
sérleteinkhez a tovabbiakban ezt hasznaltuk. A trans-
plantatié néstény egereken tortént Balb/c donor fiilbs-
rével CBA recipiens hétiba. Az allograft mérete kb.

I. tablazat

Az I. és II. egér ellenes kecske— ATS hatdserésségének ossze-
hasonlité adatai.
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8 X 10 mm volt. Controllul egyrészt kezeletlen, ill. nor-
mail kecskesavéval hasonldéan kezelt azonos egércsoport
szolgalt. Az ATS hatasanak a bizonyitasara csak a re-
cipiensek egy csoportjat kezeltiik ATS-sel. A donerok
elokezelésére a transplantatio elétt 72—48—24 o6raval
osszesen 3 X 0,1 ml ATS-t adtunk intraperitonealisan.
A kisérlet els6é részében az elékezelt donorok bérgraft-
janak a tulélési (rejectios) idejét vizsgaltuk, a masodik
részben emellett a recipiensekel is kezeltlik ATS-sel. A
recipiensek kezelése ugyanugy tortént, mint a donoro-
ké, de a transplantatio utan egy nappal is kaptak még
1 % 0,05 ml ATS-t.

Eredmények

A rejectios idé

1. kezelés nélkiili egereinken atlagban 11,7 nap (10
—13 nap, SD = +1,4 nap);

2. a recipiens normalis kecskesavd kezelésével
ugyanez 12 nap (10—13 nap, SD = 41,2 nap),

3. a donor I.-es ATS elb6kezelésére 14 nap (13—16
nap, SD = +1,5 nap),

4. csak a recipiensek kezelésével a gyongébb II.-es
ATS-sel 15 nap (13—16 nap, SD = +1,2 nap), az
er6sebb I.-es ATS-sel 18,5 nap (17—20 nap, SD
= +1,4 nap),

5. végiil I.-es ATS-sel donort elékezelve és a reci-
pienst is kezelve 22 nap (20—24 nap), SD = +1,3
nap) (2. tablazat).
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A differencia — tekintettel arra, hogy azonos ne-
nemi, koru és sulyd, tisztafaji syngen &llatokkal dol-
goztunk, egymintds t-prébaval szdmolva — az l-es és
2-es, azaz a kezeletlen és normadl kecskesavéval kezelt
csoport kozott jelentéktelen (p > 0,5), az 1. és 3. csoport
kozott azonban mar erdsen significans p < 0,001), és
természetesen még significansabb az 1. és 5. csoport ko-
zott (p < 0,0001), Figyelmet érdemel, hogy a donor el6-
kezelése még a recipiens ATS kezelésének a rejectio
gatlasat is jelent6sen fokozta (a 3-as és 5-0s csoport
kozott a p < 0,001),

A kozvetlen eredmény tehat abban foglalhat6 6sz-
sze, hogy a donor-egér ATS el6kezelése a bor-graft til-
élését a recipiensben jelentfsen megnytijtja és a leg-
jobb eredményt a donor és a recipiens egyiittes keze-
lése adja.



Megbeszélés

Feltételeztiik, hogy a transplantalt szovetben elke-
riilhetetleniil donor-lymphocytakat is &atvissziik, ami
altal ott az NLT-tesztéhez Hasonlé gyulladas keletkezik
€s ez rontja a graft talélési lehetoségét. Igy egy localis
GvH (graft versus host) reactio keletkezhet, ami nem
specifikusan kérosithatja a parenchymaiat (4). Az NLT-
reakeiét nemesak a recipiens, de a donor antilympho-
cyta, ill. antithymocyta savo ALS, ill. ATS eltkezelé-
sével is gatolni lehet. A donor, ill. donorszerv besugir-
zasa is némileg javithatja a talélési id6t, amit elsésor-
ban szintén a graft lymphoeytaira gyakorolt hatassal
magyarazhatunk. Azt is tudjuk, hogy a donor ALS el6-
kezelésével, ill. a csontvel6-graftnak ALS-ben vald in
vitro incubalasaval a GvH reakcié €s ezaltal a maso-
dik betegség (secondary disease, runt disease) csok-
kentheté (1, 6).

Jelen kisérleti eredménylink tehat bizonyitani lat-
szik feltételezésiinket, hogy a donor ALS, ill. ATS el6-
kezelése a donorszovetben levé immunkompetens sej-
tekre, a lymphocytikra, gatlélag hat és igy graft-pro-
tectiv. Ebbdl azonban csak az allithaté biztosan, hogy
az ATS elGkezelés graft-protectiv, de az, hogy ezt a ha-
tast tényleg a graftban levé donor-lymphocytidk béni-
tasa altal fejti ki, tovabbi bizonyitasra szorul. Sajat el6-
z0 vizsgilatainkban ugyanis azt talalfuk, hogy az ATS
a vvs.-kimerités utdn még szamos mas széveti antigen-
hez is kotédik a keringé lymphocytdakon, ill. a thymo-
cytakon kivil (3) és az ATS olyan antigenekkel is rea-
gal, amelyek nem korlatozédnak a thymocytakra, ill.
lymphocytakra. Vese allotransplantédciés patkanykisér-
letekben (5) a donor antithymocyta gamma-globulin
elokezelésével ki lehetett mutatni, hogy beléle erdsen
immunogen antitestek kotddhetnek a veséhez és ezek
a transplantdtummal atkeriilnek a recipiensbe; a ve-
sében azonban tisztitatlan ATS jellegzetes immun-com-
plex nephritist kelthet. Ugyanakkor mas tipusi im-
mun-transferrel éppen specifikus immunosuppressi6t
és a patkanyvese-allograft szinte korlatlan tdlélését le-

hetett elérni (8). A bérben patkanykisérletek alapjan
is feltételezhet6, hogy az antitestek védelmet adnak (2).
Igy tehat széba johet, hogy az ATS révén nem, vagy
nemecsak a specifikus antilymphocyta, antithymocyta
hatas érvényesiil, hanem szerepel benne egy a donor-
szovethez k6t6d6 bér ,graft-protectiv enchanging”-an-
titest hatas is (9). A magunk részérél autoimmun be-
tegségekben mar régebben feltételeztiik, hogy az auto-
antitestek egy része is nem agressziv, hanem éppen
protectiv hatdsi (7). Ennek a szétvalasztasat tovabbi
kisérleteinkkel kivanjuk tisztizni, Ez a kett6sség ma-
gyarazhatja az ALS, ill. ATS standardizilds nehézsé-
geit és azt is, hogy a tisztitatlan antilymphocyta, ill.
antithymocyta savo esetleg hatdsosabb lehet, mint az
egyéb antigenekkel absorbedlt nagyon tisztitott immun-
globulin készitmény.

Osszefoglalds. Egérbér-allograft talélési idejét a
donornak heterolog antithymocyta serummal torténé
elokezelése fokozta. A jo hatast a donorsziévetben levé
donor-lymphocytak gatlasan kiviil graft-protectiv an-
titestek is magyarazhatjak.
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Feln&tteknek naponta 3-szor 1—2 tabletta, gyermeknek,
a kortdl fiigg8en kevesebb

20 tabletta 16,50 Ft
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Depressioban és fdjdalom-syndromdban is alkalmazhaté maior tranquillans.

OSSZETETEL:
25 mg levomepromazin maleinat, ill. sosavas s6 alakjaban.

JAVALLATOK: Psychiatriaban: psychomotoros agitatio és excitatio, confusios dllapot, schi-
zophrenia pelirium, neurosis kezelésére — a depressiés fazisokban is —, tovabba tartés al-
tatds céljara, valamint adjuvdnsként epilepsia, oligophrenia, psychopathia kezelésében.
Neurologiaban: anxiosus, depressios dallapotokban.

Analgesia céljabsl snmagaban vagy egyéb analgeticum potentidglasara.
Anaesthesiologiaban proemedicatioként és az anaesthesia potentiglasara.

ADAGOLAS: Altalaban per os, sziikség szerint, féleg chronikus esetekben parenteralisan
torténik. A kezelést kis adaggal kell kezdeni, mely az egyéni tlréképesség figyelembevéte-
lével, a tiinetek megsz(inéséig emelhets. A javulds bedllta utan a kira olatti adagoldst az
egyénenként valtozé fenntarté adagig kell csokkenteni. A kezelés kezdeti szakaszaban, vagy
az adag emelésekor a gydgyszer addsat kéveté 1-2 orat — mig az esetleges hypotensids
érzékenység tisztazédik — toltse fekve a beteg.

ATLAGOS ADAGOK

Napi kezdSadag Napi kiraadag Napi fenntartéadag
drazsé drazsé drazsé
2 | 6--10 egyénileg
Psychosis 1-2 | 12-16 allitands be!
\
‘ 2o
; S i egyénileg
Neurosis /2=1 3 3-4 dllitandé be!
Analgesia 1-2 ‘ 12-16 gﬁ.'yxz'::ff be!

A napi adagot 2—-4 részletben ajanlatos bevenni.

Fokozatos emelkedés nélkiil is adhatok a nagyobb adagok, ha erre szitkség van, és ha a
néhany napos teljes agynyugalom mellett a megfigyelést biztositani lehet.
Anaesthesiologiaban adagoldsa — az egyéni érzékenységen kiviil — a Tisercinnel egyltt
alkalmazott egyéb gydgyszerektdl is fligg. Praemedicatioban a mitét elétt 1-2 drazsé (ill.
1—-2 amp.) és az angesthesia fenntartasara cseppinfusioban.

A parenteralis alkalmazasra akkor keriil sor, ha a per os adagolas nem valosithaté meg.
Napi adagja ilyenkor altaldban 3—4 ampulla, dgynyugalom biztositasa, valamint tensio- és
pulsus ellenérzés mellett. Az injekcié alkalmazdsi médja: mélyen az izomba. lv. is alkalmaz-
hato, erésen higitva, cseppinfusio formajaban (50—-100 mg Tisercin 250 ml physiologias se-
rumban vagy isotonias glucosum oldatban).

MELLEKHATAS: hypotonia, orthostatikus hypotensio, aluszékonysdg, tachycardia, szdjszdéraz-
sag. Extrapyramidalis jelenségek — a chlorpromazintdl eltéréen — csak nagyobb adagok
hosszabb idén valé alkalmazdsa utan jelentkeznek.

FIGYELMEZTETES! Idésebbeknek csak a cardiovascularis dallapot tisztazasa utan, tensio-
ellendrzés mellett adhato! Hosszabb alkalmazas alatt @ maj-functio és a vérkép rendszeres
cllenérzése szitkséges. Tisercin szedésével egyidében a beteg alkoholt ne fogyasszon. Bar-
bituratokkal egyiitt csak kellé ovatossaggal adhatd.

50 drazsé: 27,10 Ft 5 amp.: 11,10 Ft

A tarsadalombiztositas terhére szakrendelések szabadon rendelhetik, egyéb esetben szak-
rendelés (fekvobeteg-gyogyintézet) javaslatara rendelhets.
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