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Bevezetés 

A fagocitózis az élő szervezetek egyik l egfon tosabb védekező mechaniz -
m u s á t képviseli. Lehe tővé teszi m i n d a pa togén bak té r iumok , mind az i m m u n -
reakciók során k é p z ő d ő immunkomplexek e l t ávo l í t á sá t . Fagoci tózisra t öbb fé l e 
s e j t t í pus special izálódot t , l egnagyobb j e len tőségük azonban a m a k r o f á g o k n a k 
v a n . Ezek a s e j t e k a mononukleár is fagoci tá ló rendszer alkotórészei (9) és 
fagoci tá ló t u l a jdonsága ikon k ívü l más fontos szerepet is be tö l t enek az i m m u n -
rendszer működésében . L imfoc i tákka l lé tes í te t t kö lcsönhatása ik során egyrészt 
az ant igének immunogen ic i t á sá t növelik meg, ezzel fokozzák az immunvá la sz 
in tenz i t á sá t , m á s r é s z t a l imfoci ták ál tal t e r m e l t egyes o ldha tó mediá to rok — 
M I F , illetve az ezzel azonosnak t a r t o t t M A F (1, 14, 19) r évén a makro fágok 
ak t ivá lódnak . A makro fágok számos enzimet is t e rmelnek , különösen je len tős a 
l izozim-szintézisük. Szerepük v a n tumorel lenes f o l y a m a t o k b a n is, ezt egyesek 
az argináz-szekréció nyomán lé t re jövő argin in-koncentrác ió csökkenéssel m a -
gyarázzák , amelyre a daganatos se j tek é rzékenyebbek (7). 

A fagocitózis mechan izmusának v i z sgá l a t ában egyrészt a felületi recep-
to rok ra , másrészt az intracelluláris kon t rak t i l i s fehér jékre fo rd í t anak n a g y 
f igye lme t . Ezzel p á r h u z a m o s a n a fagocitózist k í sé rő oxidációs vál tozásokról is 
egyre t ö b b ada t v á l i k ismert té biokémiai v izsgála tokból (6, 22, 33). A felület i 
r ecep torok közül edd ig a makrofágok Fc és k o m p l e m e n t kötőhelyeiről s ikerül t 
egyér te lműen igazolni , hogy szerepük van a részecskék in te rna l i zác ió jában . 
A m a k r o f á g fagoc i to t ikus képessége je lentősen nagyobb, h a opszonizált — 
immunglobu l inna l v a g y komplement t e l bevont — részecskékkel kerül kapcso-
l a t b a . Az opszonizál t részecskék ugyanis m e g k ö t ő d n e k a specif ikus felület i 
receptorokon, m a j d a sej t fagoci tá l ja őket . 

P a t k á n y per i toneál is makrofágok s t imuláció nélkül nem képesek fagoci-
tá ln i , csupán m e g k ö t n i a komplement te l opszonizál t p a r t i k u l u m o k a t , ugyan-
ekkor az IgG-vel b e v o n t részecskéket in te rna l i zá l j ák . Ezzel szemben, t iogliko-
l á t t a l s t imulál t m a k r o f á g o k már képesek a C3b-mediá l t fagocitózisra is. Számos 
kísérlet u t a l t a r ra , h o g y a kétféle fagoci to t ikus f o l y a m a t b a n különböző és egy-
mással össze nem f ü g g ő s t r u k t ú r á k vesznek részt (11, 23). 

Az Fc- receptorok v izsgá la tában nem csupán IgG-vel opszonizál t bak té r i -
u m o k , hanem IgG-aggregá tumok is jól a l ka lmazha tók . Ezen aggregá tumok 
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a lka lmazásáva l in formációk nyerhe tők a kö tőhe lyek számáról és a f f in i t á sá ró l . 
A hőaggregál t F ITC- je lze t t immunglobu l inok a lka lmazása sok t e k i n t e t b e n elő-
nyösebb a r á d i o a k t í v a n jelölt kész í tményekhez képest . Ezeke t a v izsgá la toka t 
je lentősen megkönny í t i a VRAY és mtsai (1980) által k idolgozot t módszer (30), 
amely lehetővé teszi , hogy a fagocitózist és az IgG-aggregá tumok kö tésé t pár-
huzamos k ísér le tekben f luoreszcens mikroszkóppa l és k v a n t i t a t í v spek t ro -
f luor ime t r i á s mérésekkel is vizsgálhassuk. 

A t o v á b b i a k b a n azon kísér leteinkről számolunk be, amelyek során F ITC-
je lze t t I gG-aggregá tumok kötődésé t és a fagocitózisra gyakorolt h a t á s u k a t 
v izsgál tuk p a t k á n y peri toneális m a k r o f á g o k o n . Megvizsgál tuk néhány t ényező 
módosí tó h a t á s á t a fagocitózisra, úgy k v a n t i t a t í v , mind kva l i t a t ív vona tkozás -
b a n . 

Anyagok és módszerek 

Sejtek preparálása: H í m Wis ta r p a t k á n y o k a t 5 ml steril t iogl ikolá t -
t a r t a l m ú m é d i u m m a l peri toneál isan i n j e k t á l t u n k , m a j d 4 nap e l te l tével az 
á l la tokat l e v á g t u k és a peri toneális ü rege t Ca — Mg mentes H a n k s o lda t t a l 
á t m o s t u k . Az így k inyer t inakrofágokat Dulbecco M E M méd iumban reszusz-
pendá l tuk , és L inbro petr icsészékben (2 — 4 X 106 sej t ) , i l letve Leighton-csövek-
ben elhelyezett fedőlemezeken (1 — 2 X 10е se j t ) 30 percig h a g y t u k őket k i t a p a d -
ni. A nem adhe rens se j teket P B S o lda t t a l e l t ávo l í to t tuk , és a tovább i kísérlete-
ke t a mosot t se j tekkel i n d í t o t t u k , á l t a l á b a n 10% autológ, dekomplementá l t 
szérumot t a r t a l m a z ó Dulbecco MEM m é d i u m b a n . A kísérletek egy részében a 
se j t eke t e b b e n a közegben h a g y t u k állni 2 óráig 37 °C-on, hogy ezzel az Fc-
receptorok expressz ió já t elősegítsük. 

Baktérium-szuszpenzió jelölése: Micrococcus lysodeikticus (Wor th ing ton ) 
b a k t é r i u m o k b ó l 5 mg/ml-es szuszpenziót 0,5 mg FITC-vel vagy RITC-ve l 
(Sigma) i n k u b á l t u n k 0,1 M N a H C 0 3 - b a n ( p H = 9 ) 4 °C-on, sö t é tben 24 órán 
á t . A fölös fes téke t PBS-sel mosva t á v o l í t o t t u k el, m a j d a jelzet t b a k t é r i u m o k a t 
5 X109 b a k t / m l koncent rác ió jú a l i q u o t o k b a n le fagyasz to t tuk . 
< Opszonizáció: A b a k t é r i u m o k a t p a t k á n y b a n t e rmel t ant i -micrococcus 
szé rummal opszonizá l tuk , szubagglu t iná ló dózis a lkalmazásával , e lőzetes de-
komplemen tá l á s (56 °C, 30 perc) u t á n . Ez á l ta lában 1/20-os h íg í t á s t je lent . 
Az opszonizálást 15 percig, 37 °C-on t ö r t é n ő inkubálássa l végeztük. Az opszoni-
zált b a k t é r i u m o k a t 3-szor mos tuk PBS-se l és végül PBS-ben is v e t t ü k fel. 
A k o m p l e m e n t e s opszonizálást hasonlóan végeztük, de ebben az e s e t b e n friss 
p a t k á n y szé rumot haszná l tunk — n e m iminunizá l t á l la tból — és 1/5-ös hígí tást 
a l k a l m a z t u n k . 

Médiumok: A vizsgálatokhoz Dulbecco MEM médiumot h a s z n á l t u n k , 
amelyhez 1 0 % végkoncent rác ióban dekomplemen tá l t autológ s z é r u m o t ad-
t u n k . 
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FITC-jelzett, liőaggregált IgG készítése: P a t k á n y szérumból a m m ó n i u m -
szulfátos f rakc ionálássa l immunglobul in t p r e p a r á l t u n k . A dializált f ehé r j é t a 
bak t é r i umok jelzéséhez hasonló módon i n k u b á l t u k FITC-vel , a festéket cen t r i -
fugálással és dialízissel t á v o l í t o t t u k el. Az I g G - t jelzés u t án 63 °C-on, 90 pe rc ig 
aggregálódni h a g y t u k , az o ldha t a t l an a g g r e g á t u m o t k icen t r i fugá l tuk és az 
5 — 20 IgG egységet t a r t a l m a z ó f rakc ió t Sepharose 4 В oszlopon t i s z t í t o t t u k . 
A b e t ö m é n y í t e t t agg regá tumot —20 °C-on t á r o l t u k fe lhasználás előtt, m a x i -
m u m 4 hétig. 

IgG-aggregátumok kötésének fluorimetriás mérése: E z e k e t a méréseke t 
S C H R E I B E R és mt sa i (1978) n y o m á n (21) v é g e z t ü k , kisebb módos í tásokka l . 
A különböző mennyiségű aggregá tumot a L i n b r o petr icsészékbe, ill. Le igh ton-
csövekbe 1 ml m é d i u m b a n levő inakrofághoz a d t u k és 4 °C-on hagytuk á l ln i 
60 percig. U t á n a e l t ávo l í to t tuk az a g g r e g á t u m o t t a r t a lmazó Dulbecco M E M - e t 
és kétszer á t m o s t u k a se j t eke t 2 — 2 ml PBS-sel . Végül a L inbro pet r icsészékben 
t a l á lha tó se j t eke t 1%-os NP-40 detergenssel l izál tuk és a f luoreszcenciá t 
Job in -Yvon J Y 3 spekt rof luor iméter re l m é r t ü k , gerjesztési hu l l ámhosszkén t 
493 nm- t , emissziós hu l lámhosszként 520 n m - t ha szná l t unk . A Leighton-csövek-
ből mosás u t á n k i eme l tük a 9 X 35 mm-es fedőlemezeket és mikroszkóp a l a t t 
vizsgál tuk a f luoreszcens IgG-aggregá tum k ö t ő d é s é t (Universa l Zeiss Micro-
scope). 

A kötés spec i f i t á sának ellenőrzésére 1/8 és 8/1 koncent rác ióha tá rok k ö -
zöt t FITC- je lze t t és n e m je lzet t a g g r e g á t u m o t a d t u n k a se j t ekhez . A F I T C -
je lzet t agg regá tum koncen t rác ió já t minden ese tben úgy vá l a sz to t tuk m e g , 
hogy az tel í tse a felület i kö tőhe lyeke t (ez a te l í tés i görbéből 4 х Ю _ в M v é g -
koncent rác ióná l b iz tosan elérhető). A leszorítási kísérletet — a specifi tás t o v á b -
bi kontrol lá lása é rdekében — s z é r u m a l b u m i n n a l is e lvégeztük. 

Fagocitózis vizsgálata: A Micrococcus lysodeikticus in ternal izációjá t V R A Y 

és mtsai (30) szer int v izsgál tuk. A b a k t é r i u m o k a t 100 — 500-szoros feleslegben 
a d t u k a makro fágokhoz , á l t a l ában 60 perces méréseket végez tünk (kivéve az 
időfüggés megá l lap í tásakor ) . A fagocitózist befolyásoló a n y a g o k a t — I g G -
aggregá tum, i m m u n k o m p l e x , k e m o t a k t i k u s p e p t i d — a b a k t é r i u m o k hozzá -
adása előtt hosszabb- rövidebb ideig együ t t t a r t o t t u k a makro fágokka l (rész-
letesen az egyes v izsgála tok eredményeinél) . A fagocitózist a Linbro p e t r i -
csészékben 10~ 3M koncen t rác ió jú N-et i l -maleinimiddel á l l í t o t t uk le, a Le igh-
ton-csövekbcn pedig a m é d i u m el távol í tása u t á n 5%-os pa ra fo rma ldeh idde l 
kezel tük a se j t eke t 1 percig. A leáll í tás u t án P B S - s e l kétszer m o s t u k a s e j t eke t , 
m a j d 0,01 %-os l izozimmel 30 percig 37 °C-on t a r t v a e l t ávo l í to t tuk a n e m 
fagoci tá l t b a k t é r i u m o k a t . Ú j a b b P B S mosások u t á n a Leighton-csőből k i v e t t 
fedőlemezkét immerziós ob jek t ívve l v izsgá l tuk f luoreszcens mikroszkóp a l a t t . 
A Linbro pet r icsészékben levő se j t eke t mosás u t á n 1%-os N P - 4 0 detergenssel 
szolubil izáltuk és i lyen f o r m á b a n m é r t ü k a f luoreszcenciá t . A k v a n t i t a t í v méré -
sek esetében csak egyféle jelzés (FITC) volt a lka lmazha tó , a k v a l i t a t í v mikrosz-
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kópos v izsgá la tok viszont lehetővé t e t t é k F ITC és R I T C jelzés p á r h u z a m o s 
a l k a l m a z á s á t . 

Eredmények 

Az FITC-jelzett IgG-aggregátum kötődése 

A hőaggregá l t immunglobul in p r e p a r á t u m molekulamére t s z e m p o n t j á b ó l 
he te rogén : 5 — 2 0 IgG egységet t a r t a l m a z ó molekulákból áll. S C H R E I B E R és 
mtsai k i m u t a t t á k , hogy az FITC-Agg e n n e k ellenére homogén módon viselke-

1. ábra. A makrofágok telíthetősége FITC-jelzett IgG-aggregátummal. X = 2 órás, 37 °C-os 
Fc-receptor expresszió után • = Fc-receptor expresszié nélkül; az S. E. M. értékeket 4 kísérlet 

értékeiből számoltuk 

dik kö tődés i v iz sgá la tokban (21). A t e l í t é s i koncent rác ió m e g h a t á r o z á s a k o r az 
a g g r e g á t u m o t 10 nM és 5 /гМ-os koncen t r ác iók közöt t haszná l tuk , 1 ml-es tér-
foga tban l evő 106 makro fághoz adva az aggregá tumot . Az FITC-Agg mo la r i t á -
sát á t l agosan 13 egységet t a r t a lmazó a g g r e g á t u m r a számol tuk , a m e l y n e k mo-
lekulasúlya 2 X 106 da l ton . 

Az FITC- je lze t t agg regá tum kö tődésének koncen t rác ió függésé t az 1. 
ábra m u t a t j a . Az Fc- receptorok 2 ó r á s expressziója során a h o z z á f é r h e t ő 
receptorok s záma nő u g y a n , de számí tógépes analízissel a Sca tchard-görbékbő l 
(2. ábra) az a köve tkez te tés vonha tó le, hogy a 37 °C-os inkubálás s o r á n első-

МТЛ Biol. Oszt . Közi. 25 (1982) 
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s o r b a n a recep torok aff ini tása vá l toz ik . 10® makro fág ra 2,23, i l le tve (expresszió 
u t á n ) 2,76 pmol aggregá tum k ö t ő d ö t t . 

Mikroszkópos megfigyelések szerint a se j teknek c sak kis része k ö t ö t t 
ténylegesen IgG-agg regá tumot . 3 — 3- lá tó té rny i sejt leszámolása a lapján a k ö t ő 

5 -

2. ábra. Scatcliard-görbék az Fc-receptorok számának és affinitásának meghatározásához, 
regressziós analízis alapján. 2 órás, 37 °C-os Fc-receptor expresszió után, r2 = 0 , 8 4 4 

Fc-receptor expresszió nélkül, r2 = 0,729 

1 2 
p m o l k ö t ö t t F I T C - A g g 

se j t ek s z á m a r á n y a 4 °C-on 13,5 ^ 4 ,9%-nak a d ó d o t t . A s e j t e k e n a m e g k ö t ö t t 
a g g r e g á t u m kis zöld pontok f o r m á j á b a n l á t h a t ó , az előzetes 37 °C-os expresszió 
so rán t e h á t sapkaképződés n e m t ö r t é n t , l egfe l j ebb kisebb , , p a t c h " - e k megje le-
néséről beszé lhe tünk . 

A fent iek a l ap j án k i s zámí tha tó , hogy e g y sejt f e lü l e t én mennyi I g G -
k ö t ő h e l y (Fc-receptor) t a l á lha tó . Előzetes 37 °C-os inkubálás nélkül , f igyelem-
be véve , hogy csak a sejtek alig t ö b b , mint egyt izede köt v a l ó j á b a n aggregá tu-

3* MTA Biol. Oszt. Közi. 25 (1982) 
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mot , számítógéppel 12,3 X Ю 6 kötőhelyet ka lku lá l tunk , me lyeknek asszociációs 
kons tansa 0,4 X 106 Mivel az a g g r e g á t u m he te rogén , a 13 IgG-egységre 
számí to t t á t l ag va ló jában 4 ,7 —18,9 X 106 r ecep tor t j e len t (egy molekula aggre-
g á t u m 5 — 20 egységből áll). Expresszié u t á n az egy m a k r o f á g r a s z á m í t o t t Fc-
receptor mennyisége 12,7 X 106 volt, asszociációs k o n s t a n s a pedig 1,42 X 10е 

М - 1 , t ehá t v a l ó b a n az a f f i n i t á s emelkedet t s zámot t evően . 

je l z e t t / je lzet len a g g r e g á t u m a r á n y a 

3. ábra. A kötés specifitásának vizsgálata leszorításos kísérlettel. A kontroll (100%-os kötés) 
értéke 2,02 ± 0,06 pmol FITC-Agg/106 makrofág. • Jelzetlen IgG-aggregátum X = szérum-

albumin (nincs leszorítás); Az S. E. M. ér tékek 3 kísérlet értékeiből származnak 

A kö tés specif i tását te l í tés i koncen t rác ión ( 4 x l O ~ 6 M FITC-Agg) alkal-
mazo t t j e l ze t t a g g r e g á t u m m a l együt t 1/8 — 8/1 a r á n y b a n adott n e m je lze t t 
aggregá tum segítségével b i zony í to t t uk . E z e n kísérlet e redményei t a 3. ábra 
m u t a t j a , ezen l á tha tó , h o g y a növekvő a r á n y b a n ado t t n e m jelzett a g g r e g á t u m 
csökken te t t e a FITC-je lze t t aggregá tum kötődésé t . Mindamel l e t t b izonyos nem 
specifikus kötődéssel is s zámoln i kell, ez a b b ó l l á tha tó , h o g y 1/1 a rány ese tén a 

MTA Biol. Oszt. Közi. 25 (1982) 
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kötődés n e m a ki indulási ér ték 5 0 % - a , h a n e m eléri a 65%-o t is. A görhe a l ap j án 
a nem specif ikus kö tődés 25 — 3 0 % - o t érhet el. A m e n n y i b e n ezt is f igyelembe 
vesszük, ügy a kötőhelyek s z á m a se j t enkén t á t l agosan 8 — 9 x l 0 6 - r a t e h e t ő 
(13 IgG-ből álló „ á t l a g o s " a g g r e g á t u m r a számolva) . A 3. áb ra azt is m u t a t j a , 
hogy szé rumalbumin nagy feleslegben sem csökkent i az FITC-je lze t t IgG-
aggregá tum kötődésé t . A je lzet len aggregá tum csökken tő h a t á s a viszont mik-
roszkóppal is l á t h a t ó vo l t : 1/1 je lze t t / je lze t len a g g r e g á t u m a r á n y mellett a kö tő-
képes se j tek a r á n y a 7 % - r a csökken és a f luoreszcencia d i f fúzabb . 

Kötött aggregátum hatása a fagocitózisra 

Ezekben a kísér le tekben tel í tési koncen t rác ióban a lka lmaz tuk az aggre-
g á t u m o t , amelye t egyes k ísér le tekben a 4 °C-os i nkubá l á s u t á n k imos tunk és 
fr iss Dulbecco-10% szérumos m é d i u m b a n végez tük a fagoci tózis t , más esetek-
ben azonban egyszerűen 37 °C-ra he lyez tük az edényeke t . Az FITC-je lzet t bak -
t é r i u m o k a t m i n d k é t ese tben az a g g r e g á t u m m a l egyidejűleg a d t u k a se j tekhez, 
így azok a 4 °C-os kö tődés során is je len vol tak a rendszerben . A vizsgált esetek-
ben k a p o t t e r edményeke t m u t a t j a be a 4. ábra . E z e n l á t ha tó , hogy a fagocitó-
zist k v a n t i t a t í v e nem befolyásol ta az aggregá tum hozzáadása , legalábbis csök-
kenést nem okozot t . U g y a n e k k o r a pá rhuzamosan végze t t k ísér le tekben a mik-
roszkópos vizsgála tok a r ra m u t a t t a k , hogy a m a k r o f á g o k nem képesek egy-
idejűleg agg regá tumot kö tn i és fagoci tá lni . E z e k b e n a k ísér le tekben azok a 
se j tek , amelyek FITC- je lze t t ek vo l t ak ( aggregá tum-kö tő makrofágok , kb . 
10—20%) egyidejűleg sohasem in te rna l izá l tak RITC- je lze t t b a k t é r i u m o k a t , 
a k á r ant i tes tekkel , a k á r k o m p l e m e n t t e l opszonizál tuk azoka t . A komplement -
mediá l t fagocitózis mér t éke m e g h a l a d t a az IgG-mediá l t mér t éké t (40—45, 
i l letve 3 0 — 3 5 % fagoci tá ló sej t ) , míg a se j tek je len tős része sem aggregá tumot 
n e m k ö t ö t t , sem fagocitózisra n e m volt képes (1. t á b l á z a t ) . 

1. táblázat 

Kötött FITC-aggregátum hatása RITC-jelzett baktériumok fagocitózisára 

MI-RITC-C3b Ml-RITC-IgG 

FITC-Agg kötő sejt 10—20% 10—20% 
Fagocitáló sejt 40—45% 30—35% 
Nem kötő és nem is 

fagocitáló sejt 40—45% 55—60% 

A megadott értékek 3—3 látótérben levő sejtekre, mint 100%-ra vonatkoznak, 3 kísér-
letben. 
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4. ábra. Az aggregátum kötődésének hatása a fagocitózisra. 1 = kontroll, ha a sejteket a 
4 °C-os inkubálás után PBS-sel mostuk; 2 = C3b-mediált fagocitózis az 1 kontroll szerint 
kezelve; 3 = IgG-mediált fagocitózis az 1 kontroll szerint kezelve: 4 = kontroll, ha a sejteket 
a 4 °C-os inkubálás után mosás nélkül helyeztük 37 °C-ra; 5 = C3b-mediált fagocitózis a 4 
kontroll szerint kezelve: 6 = IgG-mediált fagocitózis a 4 kontroll szerint kezelve. A kontrollok 
(100%) értékei: 1. kontroll C3b-mediált fagocitózis Pj = 1,319 ± 0,419; IgG-mediált Pj = 
= 0,974 ± 0,309; 2. kontroll СЗЬ-mediált fagocitózis Pj = 6,510 ± 2,498; IgG-mediált 

P; = 1,686 ± 0,831 Az S. E. M. értékeket 3 kísérletből számoltuk 

A fagocitózis függése az időtartamtól és a bahttjiam mahiofcg aicnytcl 

E z e k b e n a k í sé r l e t ekben a k v a n t i t a t í v v i z sgá la tokhoz F I T C - v e l , a mik-
r o s z k ó p o s megf igye lésekhez R I T C - v e l je lze t t b a k t é r i u m o k a t h a s z n á l t u n k . 
Az i d ő t a r t a m növelése 0, 5, 15, 30 és 60 perces v i z s g á l a t o k b a n a fagoci tózis 
m é r t é k é n e k eme lkedésé t e r e d m é n y e z t e , a k á r C3b a k á r F c - k ö z v e t í t e t t fagoc i tó-
zisról v a n szó. Mikroszkópos megf igye lé sek a l a p j á n a fagoc i tóz i s növekedése 
e l s ő s o r b a n az egy m a k r o f á g r a eső in t e rna l i zá l t b a k t é r i u m s z á m emelkedésébő l 
és n e m a fagoci tá ló s e j t e k a r á n y á n a k növekedésébő l a d ó d o t t . A b a k t é r i u m / 
m a k r o f á g a r á n y 250 vo l t . 
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A b a k t é r i u m / m a k r o f á g a r á n y növelése hasonló m ó d o n a f agoc i to t ikus 
i ndex emelkedéséhez vezet (az a r á n y t 15 — 450 közöt t v á l t o z t a t t u k ) . Az emelke-
dés —• a mikroszkópos megfigyelések szer in t — i t t is az egy m a k r o f á g r a j u t ó 
Micrococcusok s z á m á n a k növekedéséből és n e m a fagoci tá ló sejtek a r á n y á n a k 
emelkedéséből ered . A kísér le tekben 60 perces fagoci tózis t mér tünk . E z e k b e n 
a k ísér le tekben is l á t s zo t t , hogy a C3b-mediá l t fagocitózis többszöröse az ant i -
t e s t t e l opszonizált b a k t é r i u m o k é n a k . 

Immunkomplex hatása a fagocitózisra 

A kísérletek során a se j tekhez az Fc- receptor expresszió ideje a l a t t 620 
fig f ehé r j ének megfelelő i m m u n k o m p l e x e t a d t u n k , a m e l y e t nyú lban m a r h a 
szé ruma lbumin ellen t e rmel t IgG-ből és m a r h a szé rumalbuminból k é s z í t e t t ü n k 
(BSA-nyúl an t i -BSA-IgG) . Az i m m u n k o m p l e x e t a ko rább iak tó l el térően nem-
csak t iogl ikolá t -s t imulá l t , h a n e m rezidens makro fágokon is k ipróbá l tuk . Az im-
m u n k o m p l e x az Fc -med iá l t fagocitózisra semmiféle h a t á s t nem g y a k o r o l t . 
A 2. t á b l á z a t b a n az is l á t ha tó , hogy a C3b-mediá l t fagoci tózis t kis m é r t é k b e n 
emelte az i m m u n k o m p l e x jelenléte, e l sősorban a s t imu lá l t sej tek ese tén . 
Rezidens makro fágokon ez a ha t á s nem vol t jó l é r téke lhe tő . 

2. táblázat 

Immunkomplex hatása peritoneális makrofágok fagocitőzisára 

Fagoci to t ikus Fagoci tá ló 
index % se j tek % 

Nem st imulál t makrofág 
C3b-mediált 138,3 ± 52,5 25 (25) 
IgG-mediált 105,5 ± 21,7 10 alat t (10) 

Stimulált makrofág 
C3b-mediált 158,8 ± 24,1 70 (70) 
IgG-mediált 107,8 ± 29,5 30 (25) 

A fagocitotikus indexeket a megfelelő kontroll ( immunkomplex nélkül vizsgált) é r tékekre , 
mint 100%-ra vona tkoz ta t tuk 

Ezek az értékek nem stimulált sejtekre: 
C3b-mediált, átlag: 0,355; IgG-mediált, átlag: 0,061 

Stimulált sejtek kontroll fagocitotikus indexei: 
СЗЬ-mediált, át lag: 3,91;IgG-mediált, átlag: 1,13 

A fagocitáló sejtek % - á n á l zárójelben a kontroll min ták értékeit ad tuk meg. Az ada tok 
2—2 látótérben levő sejtekre mint 100%-ra vonatkoznak. 

Kemotaktikus peptid hatása a fagocitózisra 

A kísérletek so rán az N-formilmetioni l - leuci l - feni la lanin t r i p e p t i d e t 
(FMLF) 2 X 10~9 és 2 X 10~5 M végkoncen t rác iók közöt t a lka lmaz tuk , m ive l 
ebben a t a r t o m á n y b a n m u t a t k e m o t a k t i k u s h a t á s t is. Mind s t imulál t , m i n d 
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r ez idens m a k r o f á g o k vizsgálatát elvégeztük. A t r ipept ide t az i m m u n k o m p l e x -
hez hasonlóan a 2 órás inkubác ió elején h o z z á a d t u k a rendszerhez és az je len 
v o l t a fagocitózis a l a t t is. S t imu lá l t sej teken a t r ipep t id n e m m u t a t o t t j e l en tő -
s e b b hatás t , koncent rác ió tó l f ü g g e t l e n 2 0 — 3 0 % - o s emelkedést m u t a t o t t csu-
p á n . Ezzel s zemben , nem s t imulá l t sejtek e se t ében 10~8—10 7 M koncent rác iós 
m a x i m u m m a l j e l en tősen emel te a C3b-mediá l t in ternal izációt , míg az Fc-
m e d i á l t fagocitózis mértéke n e m vál tozot t és szinte mérhe te t l enü l a lacsony 
m a r a d t . A t r i p e p t i d hatása t ö b b s z ö r i fagyasz tás- fe lo lvasz tás során c sökken t , 
m i v e l ez elősegíti a lebomlást , ezzel egyébként a kemotak t ikus ha tá s is károso-
d i k . A k e m o t a k t i k u s peptid h a t á s á t az 5. t á b l á z a t b a n m u t a t j u k be. A mikrosz-
k ó p o s vizsgálatok során k v a l i t a t í v e hasonló k é p e t k a p t u n k : a maximál is h a t á s ú 
koncent rác ió t a lka lmazva a s e j t e k között m e g n ő t t a fagoci táló se j tek a r á n y a és 
az egy m a k r o f á g r a j u t ó in te rna l izá l t Micrococcusok száma is. 

3. táblázat 

Kemotaktikus peptid (f Met-Leu-Phe) hatása a fagocitózisra 

P e p t i d koncentráció 
nmol/1 

Friss pep t id Pf Táro l t pep t id 
P e p t i d koncentráció 

nmol/1 
C3b-med. I g G - m e d . C3b-med. IgG-med. 

Nem s t imulá l t sejtek 
kontrol l 0,25 0,81 
2 2,16 2,83 
20 2,41 3,65 
200 2,77 3,65 
2000 1,12 3,40 
20 000 1,27 3,29 

Stimtdált sejtek 
kont ro l l 8,36 0,75 8,93 0,715 
2 12,83 0,84 8,83 0,683 
20 11,74 1,00 9,39 0,916 
200 11,80 0,89 10.56 0,797 
2000 11,50 0,71 9,86 0,619 
20 000 11.40 0,75 nincs 0,642 

a d a t 

A fenti fagocitotikus indexek (P , j 2—2 kísérlet átlagaiból adódnak. Az IgG-mediált fago-
citózis rezidens s e j t ek esetében elhanyagolhatóan alacsony volt, így nem is t ü n t e t t ü k fel. A 
peptidet va lamennyi esetben azonos térfogatban (20 /<1) adtuk az 1 ml-es mintákhoz. 

Megbeszélés 

A fagoci tóz isban a m a k r o f á g o k kü lönfé le receptorai vesznek részt . Az Fc 
és C3b r e c e p t o r o k szerepe egyér te lműen bizonyí to t t , de le í r tak ú n . nem 
specifikus r ecep to roka t is, a m e l y e k a l a t ex , zimozán és egyéb szemcsék felvéte-
lében j á t s z a n a k szerepet, í g y e lkü lön í the tők az előbbi k é t felületi s t r u k t ú r á t ó l 
(10, 17, 23). A felületi r e cep to roknak mindeneke lő t t a p a r t i k u l u m o k meg-
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kötésében van sze repük ; az internal izációs f o l y a m a t b a n már az in t racel lu lár is 
kon t rak t i l i s elemek is rész t vesznek (23, 26). 

Fc- receptorok n e m csupán m a k r o f á g o k o n f o r d u l n a k elő. Jó l i smer t a 
l imfoci ták és limfoid e r ede tű t u m o r s e j t e k felületi Ig- receptora (21), ame lyeke t 
ugyancsak FITC- je lze t t IgG-vel v izsgá l t ak . Ezek a vizsgálatok igazol ták , hogy 
a f luoreszcens jelölés kiküszöböli a r ád ióak t ív anyagga l való m u n k a számos 
h á t r á n y á t , anélkül, h o g y a módszer érzékenysége és megbízha tósága r o m l a n a . 
Az aggregál t IgG h a s z n á l a t a több e lőnnye l j á r : egy hónap ig —20 °C-on s tabi l , 
a f f in i tása az Fc- recep to rok iránt 2 - 3 nagyságrendde l nagyobb , így k iküszöbö-
lődik a 1 0 % autológ s z é r u m b a n je len levő monomer I g G esetleges zavaró h a t á s a . 
A makro fágok Fc- recep tora i ké t fé lék : t r ipszin-rezisztens és t r ipsz in-érzékeny 
Fc recep toroka t i s m e r ü n k . A rezisztens receptorok, amelyek kb . 9 0 % - á t teszik 
ki az i lyen r ecep to roknak , az i m m u n k o m p l e x e k , IgG-aggregá tumok és an t i -
tes t te l b e v o n t p a r t i k u l u m o k kö tődéséér t felelősek (23, 27). Egereken k ívül 
nyu lakon is hasonló v izsgá la toka t végeztek (3), ennek a lap ján a t r ipsz inre 
érzékeny receptorok szerepé t i nkább a monomer , ci tofi l an t i tes tek kö tésében 
l á t j ák (27). Ezen kívül , az Fc-receptorok bizonyos f a j - és a losztá ly-specif i tás t is 
m u t a t n a k (8, 13, 15). 

Az Fc- receptorok számát i l le tően az egyes v izsgála tok némileg e l térő 
e redményeke t adnak . Kísé r le te inkben , ahol s t imulá l t p a t k á n y m a k r o f á g o k a t 
v izsgá l tunk , a kö tőhe lyek száma se j t enkén t 106—10? nagyságrendben vol t . 
A 2 órás expresszió ezt a számot n e m növelte meg, az asszociációs k o n s t a n s 
azonban t ö b b , mint há romszorosára emelkede t t (1. és 2. ábra) . H a f igye lembe 
vesszük, hogy a mikroszkópos vizsgála tok szerint a se j t ek kb . 10%-a köt F ITC-
aggregá tumot , a kö tésnek pedig 25 — 3 0 % - a nem specif ikus, a tényleges kö tő-
helyszám se j tenkén t 107 körü l lehet. U N K E L E S S és mt sa i ( 2 8 ) kb . 10е t r ipszin-
rezisztens és 1 — L , 5 X L 0 5 t r ipsz in-érzékeny recep tor t í r t a k le egér makro fágo-
kon. S t imulá l t nyúl a lveolár is mak ro fágokon t öbb min t 10е kö tőhelye t m u t a t -
t ak ki (3). L imfoma s e j t e k e n végzett v izsgála tok során (21) 105 körüli s z á m b a n 
ta lá l t ak kö tőhe lye t , az asszociációs k o n s t a n s nagyság rend j e azonos vol t az 
á l t a lunk t apasz t a l t t a l . Az a tény, h o g y a m a k r o f á g o k n a k csak egy része köt 
ténylegesen FITC-je lze t t agg regá tumot , a r ra vall, hogy a morfológiailag h o m o -
génnek lá t szó se j tpopulác ió va ló jában funkc ioná l i san heterogén, tényleges kötő-
képességgel csak a se j t c ik lus megfelelő fáz isában levő sej tek rendelkeznek . 
Az Fc- receptor által m é d i á i t fagocitózis időbeli vá l t ozá sának ciklikus jellege 
ugyancsak emellet t szól (VRAY, személyes közlés). 

A kö t é s speci f i tásá t a jelzetlen aggregá tum leszorító ha t á sa igazolja . 
Ugyanekkor a s zé ruma lbumin nagy feleslegben sem gá to l ja az FITC-Agg kötő-
dését. Hason ló specif i tást í r t a k le l imfoid se j teken (21), azonban o t t nem észlel 
t ék azt a n e m specifikus kö tés t , ami a 3. ábrán jól l á t h a t ó . Ez t elsősorban az 
FITC-jelzés sikerességével lehet m a g y a r á z n i : a mikroszkópos képek je len tős 
részén ha lványzö ld h á t t é r u t a l arra, h o g y a f luoreszcens jelzés egy része levál-
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h a t a fehér jéről és közvet lenül a se j t felület i fehér jé ihez kö tődve a szolubilizálás 
u t á n megnöveli a f luoreszcenciát a k v a n t i t a t í v mérés során. Ez a h á t r á n y 
a z o n b a n nem c s u p á n az FITC-jelzésre je l lemző: 1 2 6I-dal je lze t t IgG a lka lmazása-
k o r ugyancsak k i m u t a t t á k a n e m specif ikus je lölődést (2). Az eml í t e t t kísérle-
t e k b e n h u m á n makro fágok Fc- recep to ra i t v izsgál ták , kb . 2 X W 4 kö tőhe lye t 
t a l á l t a k és k b . 1/3 rész nem speci f ikus kö tődés t . A nem speci f ikus jelölődés 
m é r t é k e a z o n b a n a talál t kö tőhe lyszámot nagyságrendi leg s e m m i k é p p e n sem 
befolyásol ta . 

Az a g g r e g á t u m kötődése k v a n t i t a t í v csökkenést nem okozo t t a fagocitó-
z i sban (4. áb ra ) . Ez arra u ta l , h o g y — a m i n t a mikroszkópos megfigyelések is 
m u t a t t á k — a d o t t sej tek nem ve té lkednek az aggregá tumér t , i l le tve az opszo-
n izá l t b a k t é r i u m o k é r t , h a n e m sze lektá lnak k ö z ö t t ü k : vagy FITC-aggregá tu -
m o t kö tö t t ek , v a g y RITC-je lze t t b a k t é r i u m o k a t fagoc i tá l tak . Ez a megfigyelés 
fe lve t i az Fc- recep to rok funkc ioná l i s he t e rogen i t á sának kérdésé t , még a nem 
ci tof i l an t i t e s t eke t kö tő helyek esetében is. A C3b-mediál t fagoci tózis és az 
F I T C - a g g r e g á t u m kötés e g y m á s t kizáró jellege ko rább i v izsgála tok a l ap j án is 
é r t h e t ő : ha egy bak t é r i um v a g y egyéb p a r t i k u l u m a C3b-receptorhoz kö tőd ik , 
n e m képes fagoci tá lódni , ha egyidejűleg u g y a n a z o n sej t m á r az Fc- receptoron 
keresz tü l f agoc i t á l (szegmentális válasz, 11, 23). í gy , bá r a ké t recep tor t egy-
más tó l függe t l ennek t a r t j á k , az egész se j t működésében nem lehet őke t te l jesen 
e g y m a g u k b a n vizsgálni . 

A fagoci tózis mér téke f ü g g az inkubác iós időtől , v a l a m i n t a bak t é r i um/ 
m a k r o f á g a r á n y á t ó l . Ennek v izsgá la tá ra ugyancsak igen jó lehetőséget n y ú j t a 
spek t ro f l uo r imé te r és a mikroszkóp p á r h u z a m o s a lka lmazása . Az időbeli függés 
ese tében jól lá t sz ik , hogy 60 percig a fagocitózis k v a n t i t a t í v e á l l andóan emel-
ked ik ; u g y a n e k k o r a fagoci tá ló se j t ek száma a 30. perc u t á n j e len tős vá l tozás t 
m á r nem m u t a t . í g y a t o v á b b i emelkedés dön tően az egy m a k r o f á g r a j u t ó 
in te rna l izá l t b a k t é r i u m o k s z á m á n a k növekedéséből adódik . Hason ló a helyzet 
a bak té r ium/ fagoc i t a a r á n y v izsgá la táná l is. Míg pl. a C3b-mediá l t fagocitózis 
esetében a 15-szörös a r ány és a 300-szoros a r á n y közöt t közel 10-szeres a k v a n -
t i t a t í v el térés, a fagocitáló se j t ek száma alig 1/3-dal növekszik (4. és 5. t áb l áza t ) . 

A fen t i megfigyelések a l a p j á n a r ra k ö v e t k e z t e t h e t ü n k , hogy a fagocitózis 
so rán az a r r a képes sej tek közül a lehető l eg több megkezdi az in te rna l izác ió t , 
a m e n n y i b e n er re a lkalma v a n , a fagoci tózis mér t ékének t o v á b b i növekedésé t 
pedig a rendelkezésre álló b a k t é r i u m o k száma ha tá rozza meg. Mikroszkópos 
vizsgálatok a l a p j á n egyébkén t jól lá tsz ik , hogy a m a k r o f á g o k fokoza tosan telí-
t ődnek a b a k t é r i u m o k k a l , megfelelő b a k t é r i u m - s z á m esetén jól l á t h a t ó s apka -
képződés is megindul . A capp ing és a fagocitózis során k ia laku ló szerkezet i 
ana lóg iáka t m á r k o r á b b a n is l e í r t ák (4). 

A k o m p l e m e n t - d e p e n d e n s és az an t i t e s t -dependens fagoci tózis igen e l té rő 
mér t ékű vo l t . B á r ismert , hogy a C3b-mediá l t f o l y a m a t j e len tősen m e g h a l a d j a a 
más ika t s t i m u l á l t se j tekben , mégis meg kell emlí teni ebben az opszonizáció 
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4. táblázat 

Az inkubációs idő hatása Micrococcusok fagocitózisára 

Fagocitózis 
ide je (perc) 

Fagocitotikus i n d e x 
felvett bakt . / se j t 

Fagocitáló sejtek 
% - o s aránya 

C3b-mediál t Fc -med iá l t СЗЬ-mediált 

0 0 0 _ 
5 0,055 ± 0,003 0 38 

15 0,444 ± 0,053 0,026 ± 0,01 46 
30 1,486 ± 0,494 0,130 ± 0,088 55 
45 2,027 ± 0,468 0,175 ± 0,071 52 
60 3,783 ± 0,797 0,544 ± 0,135 57 

5% ala t t 
40 
43 
45 
50 

A baktér ium/makrofág arány 250 vol t mindegyik kísérletben. A megadott ér tékek 3 
párhuzamos kísérlet 2—2 paralel értékéből adódnak . A fagocitáló sej tek arányát 2—2 lá tó térben 
1 evő — kb. 120 — sejt leszámolása után ka lkulá l tuk . 

Fc-mediált 

szerepét, az ant i -micrococcus an t i t e s t ek je len esetben n e m optimális t u l a j d o n -
ságait is. 

Az i m m u n k o m p l e x vizsgála tához az a lapot az a d t a , hogy az i r o d a l o m b a n 
számos a d a t ismert az i lyen anyagok fagoci tózis t befolyásoló ha tásá ró l . Első-
sorban a СЗЬ-mediált fagoci tózis a k t i v á l á s a emelkedik k i : ezzel p á r h u z a m o s a n 
azonban a z t is felvetik, h o g y a k o m p l e m e n t maszkí rozná a komplex Fc-részé t 
és így g á t o l n á az Fc-mediá l t fagocitózist (18). H u m á n l imfoc i tákon az i m m u n -
komplex Fc- receptor a k t i v i t á s t c sökken tő ha t á sá t a cAMP-vel is k a p c s o l a t b a 
hozták (20). Egér per i toneál is m a k r o f á g b a n viszont az t í r t á k le, hogy a k o m p -
lement s t i m u l á l t a az o l d o t t i m m u n k o m p l e x felvételét . Az IgM-agg regá tum 
k o m p l e m e n t á l ta l t ö r t énő opszonizációja az i m m u n k o m p l e x C3b-receptoron á t 
folyó fe lvé te lé t e redményezhe t i (23). S a j á t k ísér le te inkben az a l k a l m a z o t t 
i m m u n k o m p l e x csak igen mérsékelt h a t á s t f e j t e t t ki a fagocitózisra és c s u p á n 
s t imulál t makro fágok ese tén (ez ö s szhangban áll az immobi l izá l t komplexek re 

5. táblázat 

A baktérium/makrofág arány hatása Micrococcusok fagocitózisára 

Fagocitotikus index Fagoci tá ló sejtek 
B a k t é r i u m / fe lvet t bakt . /sej t % - o s a ránya 

m a k r o f á g 
a r á n y 

C3b-mediál t Fc -med iá l t C3b-mediált Fc-mediált 

15 1,234 ± 0,448 0,635 ± 0,073 44 18 
75 6,408 ± 1,230 0,696 ± 0,087 45 24 

150 7,478 ± 1,067 0,777 ± 0,120 52 28 
300 10,230 ± 3,310 1,001 ± 0,271 61 28 
450 10,880 ± 3.400 1,099 ± 0,233 63 29 

A fagocitózis ideje minden kísérletben 60 perc volt . A megadott értékeket 3 kísérlet 2—2 
paraleljéből számol tuk . A fagocitáló sejtek a r á n y á t 2—2 látótérben levő — kb. 120 — sej t re 
vona tkoz ta t tuk . 

3 MTA Biol. Oszt. Közt. 25 (1982) 
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le í r t hatás körü lménye ive l (18). Valószínűleg az i m m u n k o m p l e x e k szerkezeti 
sa já tosságai d ö n t h e t i k el, hogy végül is milyen je l legű és m é r t é k ű ha tása v a n a 
fagocitózisra, m i n t ahogy a komplemen t r endsze r ak t ivá l á sában is fontos az 
i m m u n k o m p l e x e k szerkezete (16). 

A k e m o t a k t i k u s pep t idek és más k e m o t a k t i k u s anyagok vizsgálata igen 
fon tos és egyik ak tuá l i s kérdése a k u t a t á s o k n a k . Az á l ta lunk vizsgált N-forini-
lá l t t r ipept id a g ran idoc i t ák ra fe j t i ki h a t á s á t elsősorban, de receptorá t ki-
m u t a t t á k inakro fágokon is (25). I m m u n k o m p l e x e k , immunglobul inok és k o m p -
l emen t f ak to rok ugyancsak rendelkeznek k e m o t a k t i k u s ha tássa l (24, 31 — 32). 
A kísér le te inkben vizsgált N-formi lá l t t r i pep t id koncent rác ió tó l függően jelen-
tősen emelte a rezidens m a k r o f á g o k fagoci tózisá t , míg s t imulá l t sej tekre alig 
h a t o t t . Mindez a komplemen t -dependens fagoci tózisra volt é rvényes : az Fc-
mediál t f o l y a m a t o t egyá l ta lán n e m ér in te t te , még rezidens makro fágok eseté-
ben sem. A h a t á s 1 0 ~ 8 — Ю - 7 M koncen t rác ióban volt a max imá l i s ; ez a kon-
centráció t a r t o m á n y közel áll a k e m o t a x i s b a n optimális h a t á s t e redményező 
dózishoz. Az ak t ivá lás mechanizmusáró l je lenleg nem t u d u n k részleteket . 
Mindamel le t t n e m t ű n i k e lképzelhete t lennek, hogy a t iogl ikolátos és más in 
vivo s t imulálási módszerek t u l a j d o n k é p p e n o lyan anyagok képződését v á l t j á k 
ki a s t imulá l t á l l a tokban , amelyek egyszerre k e m o t a k t i k u s és fagocitózist 
st imuláló h a t á s ú a k . Ezek l ehe tnének felelősek a m a k r o f á g o k n a k a peri toneál is 
üregbe vándo r l á sáé r t , v a l a m i n t azokért a vá l tozásokér t , amelyek a s t imulációt 
kísérik. Kü lönösen valószínűsí t i ezt , hogy a pep t id a komplemen t -dependens 
fagocitózist s t imu lá l j a , má rped ig a s t imuláció során elsősorban a C3b-mediál t 
fo lyamat i n t enz i t á sa vá l toz ik je lentősen (5, 23). További é rdekes megfigyelés, 
hogy fagoci tá ló se j teken az eml í t e t t t r i pep t id ( F M L F ) — kemolumineszcenciás 
vizsgálatok a l a p j á n — hasonló vá l tozásoka t okoz a sej tek oxidációs fo lyamata i -
ban , mint a f agoc i to t ikus s t imulus pl. z imozán esetén (12). Mindezek az a d a t o k 
a kemotaxis és fagocitózis kapcso la tá t igazol ják és felvet ik az t a kérdést , h o g y 
a st imuláció m e c h a n i z m u s á b a n a k e m o t a k t i k u s anyagoknak van-e és mi lyen 
szerepük. E z t a kérdést részben ismert k e m o t a k t i k u s ha t á sú a n y a g o k n a k a s t i -
mulációra je l lemző ha tá sok k ivá l tásá ra való a lka lmasságáva l , a t o v á b b i a k b a n 
pedig a per i toneál is se j t ek izolálásakor t a l á l t fo lyadék vizsgála tával , esetleges 
k e m o t a k t i k u s komponense inek izolálásával l ehe t megközelí teni . A kérdés fon-
tossága n e m kis mér t ékben a h u m á n m a k r o f á g o k s t imulác ió jáva l kapcso la tos : 
mivel ezeket in vivo s t imulá ln i n e m lehet, megfelelő in v i t ro lehetőség kidolgo-
zása mint me tod ika i e r e d m é n y is je lentős lenne . 
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RÖVIDÍTÉSEK 

BSA = marha(bovin) szérunialbumin 
СЗЬ = a komplement rendszer 3b jelzésű komponense 
FITC = fluoreszcein-izotiocianát 
FITC-Agg FITC-jelzett IgG-aggregátum 
FMLF N-formilmetionil-leucil-fenilalanin 
IgG, IgM : immunglobulin G, ill. M 
MAF = makrofág-aktiváló faktor(limfokin) 
MEM = minimál tápoldat , esszenciális aminosavakkal, vitaminokkal 
M1F = migrációt gátló faktor(Iimfokin) 
Ml-RITC-C3b = komplement-opszonizált, RITC-jelzett Micrococcus lysodeiklicus 
Ml-RITC-IgG = IgG-opszonizált, RITC-jelzett Micrococcus lysodeikticus 
PBS = foszfát-pufferolt izotóniás NaCI oldat 
Pi = fagocitotikus index; fagocitált baktérium/inakrofág 
KITC = béta-rodamin-izotiocianát 
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