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Bevezetés 

A sej tbiológia ú j a b b és ú j a b b e redménye i mindig ösz tönözték a sugá r -
biológiai v izsgá la toka t , a sugárbiológia módsze r t an i és elméleti i s m e r e t a n y a g a 
pedig v i s szaha to t t a sejtbiológia fe j lődésére . Ionizáló sugárzásoknak a se j t 
pe rmeab i l i t á sá t növelő ha t á sá t m á r a l egkorábbi sugárbiológiai megf igyelések 
közö t t le í r ták ( K O V Á C S 1 9 2 8 , S A X E 1 9 3 1 , N E U 1 9 5 0 ) . Az ö tvenes é v e k b e n 
pedig, amikor a m e m b r á n o k szerkezetének e lek t ronmikroszkópos k u t a t á s a 
során ny i l vánva lóvá vá l t a fehér je és a lipid komplexek szerepe, t a n u l m á n y o z n i 
kezd ték ezeknek a m e m b r á n k o m p o n e n s e k n e k a s u g á r k é m i á j á t . Ehhez igen 
nagy , t ö b b t ízezer Gy-ig* t e r j edő sugárdóz i soka t a lka lmaz tak . í g y azonban a 
v izsgá la tok e redményeiből a t ö b b nagyság rendde l kisebb, sugárbiológiai lag 
érdekes dózisú sugárzás in vivo h a t á s á n a k mechan izmusá ra , a sej tbiológiai 
f o l y a m a t o k vá l tozása i ra nem, v a g y csak igen k ö z v e t e t t módon lehe te t t k ö v e t -
kez te tn i . A se j t kü lönböző m e m b r á n j a i r a , i l le tve azok komponense i re v o n a t k o -
zó, s a he tvenes évekig fe lha lmozot t sokféle sugárbiológiai i smere te t t ö b b 
összefoglaló köz lemény részletesen i smer te t i ( M Y E R S 1 9 7 0 , W A L L A C H 1 9 7 4 , 

P A T R I C K 1 9 7 7 ) . Az u tóbb i év t izedben azonban a m e m b r á n o k d inamikus szer-
keze tének, a szerkezet és funkc ió összefüggésének mélyebb megismerésével , 
melynek során a fo lyékony mozaik szerkezet leírása döntő je lentőségű vol t 
( S I N G E R és N I C O L S O N 1 9 7 2 , N I C O L S O N 1 9 7 6 , I S R A E L A C H V I L I 1 9 7 7 ) , A m e m b r á n -
rendszer sugárb io lógiá ja ú j r a az érdeklődés előterébe kerü l t (KÖTELES és 
K U B Á S Z O V A 1 9 7 7 , K Ö T E L E S 1 9 7 9 ) . Már a n a p j a i n k i g összegyűj the tő ada tokbó l 
is az t ű n i k ki , hogy a m e m b r á n o k szupramoleku lá r i s szerkezete, i l letve funkció-
j a olyan kis sugárdózisokra is é rzékenyen reagál , melyek a lka lmazása esetén a 
se j t túléli a s u g á r h a t á s t , azaz regenerálódik . Kü lönösen a p l a z m a m e b r á n sugár -
zás okozta funkcioná l i s vál tozásai b i zony í t j ák ezt az ál l í tást , s a je lenségek 
a l a p j á n lehetővé vál ik a ha tá s m e c h a n i z m u s á n a k t a n u l m á n y o z á s a is. Ú j isme-
re tek szüle t tek a sugárzás okozta s zabad g y ö k ö k képződésére, azok h a t á s -
mechan izmusá ra , i l letve e l iminálására v o n a t k o z ó a n is, s űgy t ű n i k , hogy a 

* Az abszorbeál t sugárdózis ú j SI egysége a gray (Gy), mely egyenlő a régi egység, a 
rad százszorosával, azaz 1 Gy = 100 rad. 

47 MTA Biol. Oszt. Közi. 25 (1932) 
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l ip idekben, te l í te t len zs í r savakban g a z d a g a b b se j tszerkezet i elemek különösen 
érzékenyek ionizáló sugárzásokkal s zemben . A m e m b r á n o k szerkezetére és 
f u n k c i ó j á r a , v a l a m i n t a sugárzás és a biológiai anyagok kö lcsönha tására v o n a t -
kozó ú j i smere tek ú j megvi lágí tásba helyezik a se j t m e m b r á n r e n d s z e r é n e k 
szerepét a se j t sugárká rosodásában és r egene rác ió jában . A köve tkezőkben rá-
m u t a t u n k e t é m a k ö r ö n belül néhány ú j i smere t re , i l letve összefüggésre. A plaz-
m a m e m b r á n sugárzás okoz ta reakcióival kapcsola tos s a j á t v izsgála ta ink egyes 
e redményei t a köve tkező e lőadásban részletezzük ( K U B Á S Z O V A és K Ö T E L E S 

1982). 

Szabad gyökök képződése, reakcióik a m e m b r á n o k b a n és e l iminálásuk 

B á r m e l y sugárzás k i v á l t o t t a biológiai jelenséghez o lyan fo lyamat veze t , 
melyet f o t o n o k n a k , v a g y töltéssel rendelkező, vagy tö l tés nélküli részecskéknek 
és a sej t a n y a g a i n a k a kölcsönhatása i nd í t el. Az ionizáló sugárzás h a t á s a i t és 
azok időbeni megjelenését a sej tben, v a g y a szerveze tben az I . t áb l áza t szem-
lélteti . L á t h a t ó , hogy a sugárzás biológiai ha tása i az időskála 26 nagyságrend-
jén belül j e l e n h e t n e k meg. A f o l y a m a t o k jellege a l ap j án három főbb szakaszt 
szoktak m e g k ü l ö n b ö z t e t n i , a f iz ikai t , me ly kb. 10"1 8-—10 - 1 2 másodpercen 
belül za j l ik le, a kémia i t , k b . 10~1 2—1 másodpe rc közö t t és a biológiait , 1 és 108 

másodperc közö t t ( A D A M S és J A M E S O N 1 9 8 0 ) . A fizikai fáz isban kele tkező elsőd-
leges és másodlagos gyökök az élő se j t anyaga iva l való kö lcsönha tásuk fo ly t án 
biológiai h a t á s a i k a t ké t fé le módon f e j t h e t i k ki: közvetlenül i on i zá lha t j ák a bio-
lógiai m o l e k u l á k a t , megvá l toz t a tva ezá l ta l szerkeze tüket , mely kémiai esemény 
esetleg f u n k c i ó j u k vá l tozásáva l , vagy elvesztésével j á r h a t , va lamin t a biomole-
kulák módosulása i a vizes közegben sugárzás ke l te t t e s zabad gyökök ( p á r a t l a n 
e lek t ron t t a r t a l m a z ó a t o m o k , vagy molekulák) révén közvetve köve tkezhe tnek 
he. Az élő se j t nagy v í z t a r t a l m a m i a t t az u tóbb i mechan izmus j u t t ú l s ú l y b a , s 
oxigént t a r t a l m a z ó a t m o s z f é r á b a n sokféle igen reakcióképes, erős oxidá ló és 
r e d u k á l ó h a t á s ú szabad gyök képződik , így 

H , 0 HO-, I I - , e a q — H 2 , H 2 0 2 

azaz a h idroxi l gyök ( Н О - ) , a h idrogén gyök (H - ) és az ún. h id r a t á l t e lekt ron 
(eaq). A s zabad gyökök r eagá lha tnak egymássa l , így r ekombiná lódásukka l hid-
rogén molekula (H„) és h idrogénperoxid ( H 2 0 2 ) s zabadu l fel a s e j t b e n . A gyö-
kök r e a g á l h a t n a k t o v á b b á az oxigén molekuláva l , amiko r is t ovább i ú n . szekun-
der s z a b a d gyökök, a hidroperoxi (HO- 2 ) és szuperox id (O^-) g y ö k ö k kelet-
keznek : 

H- + O , — H 0 2 

+ 0-2 - 0 2 

MTA Biol. Oszt. Közi. 25 (1982) 
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I. táblázat 

Ionizáló sugárzás és az élő anyag kölcsönhatásainak időbeni kiterjedése 
[ A D A M S és J A M E S O N ( 1 9 8 0 ) a lapján] 

Fizikai 
szakasz 

(másodperc) 

Kémiai 
szakasz 

Biológiai 
szakasz 

10 -18 gyors részecske áthalad egy a tomon 

10 — 17 _10-10 ionizáció H 2 0 — H 2 0 + 

10 -16 elektron excitáció HUO - Н 2 0 * 

10 — 14 
es 
ion-molekula reakciók, pl. H „ 0 + + H j O — н о - + 
molekula vibráció, az exci-
tált ál lapotok disszociációja H.,0* — н - + 1 

10 -12 ionok hidratálása e~ -*- eaq 
10 -10_ 1 0 - 7 az és más gyökök reak- eaq + eaq - H 2 + S 

ciói az ionizációs pályán + H- — н 2 

belül, a gyökök koncentrá- eaq ~b 0 , - O r 
ciója kb. 1 M eaq "b н о - - н о -

2 HO" - н 2 о 2 

H- + н о - - Н , 0 

H- + О , — Н О , ? : 

^ н + 
1 0 - 8 — 1 0 - ' 

10 - » _ l 0 - 3 

HO' 

2 H O -

OT 
a gyökök homogén eloszlása 

az eaq és más gyökök reak-
ciói a szorbenssel, a gyökök 
koncentrációja kb. 1 0 _ 7 M 

szabad gyökök reakciói többnyire befejezettek 

1 —103 (percek) biokémiai folyamatok zavara, pl. makromolekula szintézis, 
energiafelszabadító folya-
matok változása 

103 105 (órák) sejtbiológiái folyamatok zavara, pl. mitózisgátlás 

105—106 (napok, 
hetek) 

106—108 (hónapok 

105—106 (napok, 
hetek) korai, nem sztochasztikus (szomatikus) hatások 

évek) késői nem sztochasztikus (szomatikus), és sztochasztikus (da-
ganatképződés, genetikai ártalom megjelenése) hatások 

U g y a n c s a k s z u p e r o x i d g y ö k k e l e t k e z i k a k k o r i s , a m i k o r a H O j d i s s z o c i á l 

H ~ - r a é s 0 2
_ g y ö k r e : 

H O - H + + 0 2 

A s z a b a d g y ö k ö k j e l e n l é t é n e k i d ő t a r t a m a a s e j t b e n i g e n v á l t o z ó . A I I . t á b l á z a t -

b ó l l á t h a t ó , h o g y a l e g t ö b b p r i m e r , v a g y s z e k u n d e r g y ö k n é l h o s s z a b b i d e i g 

l e h e t j e l e n a h i d r a t á l t e l e k t r o n , e g y é b o x i g é n f ü g g ő g y ö k ö k , s a s z u p e r o x i d g y ö k 

j e l e n l é t e p e d i g a k á r e g y ó r á n á t is k i m u t a t h a t ó a b e s u g á r z o t t s e j t b e n . A g y ö k ö k 

4* MTA Biol. Oszl. Közi. 25 (1982) 



4 4 K Ö T E L E S G Y Ö R G Y É S KLBÁSZOVA T A M A R A 

II. tábláeat 

Ionizáló sugárzás hatására keletkező szabad gyökök jelenlétének időtartama a sejtben 

Gyök-féleeég 
I d ő t a r t a m , 
másodperc I roda lom 

e -

eaq 
Oxigén-függő gyökök spórákban anaerob 

io- , e— io-12  

10-ю—Ю-3 
A D A M S é s J A M E S O N ( 1 9 8 0 ) . 
A D A M S é s J A M E S O N ( 1 9 8 0 ) . 

0 2 vörösvérsejtekben 

besugárzás esetén 1 2 0 — 3 0 0 

3 6 0 0 

S T R A T F O R D és mtsai ( 1 9 7 7 ) . 
E W I N G ( 1 9 8 0 ) . 
S T O N E , L I N , K W O C K ( 1 9 7 8 ) . 

sorsá t , je lenlé tük i d ő t a r t a m á t megha tá rozza a se j tbő l való e l iminálásuk m ó d j a . 
E n n e k h á r o m fő ú t j a v a n : a s p o n t á n rekombinálódás, a t e rmésze tesen je lenlévő, 
v a g y a rendszerbe v i t t vegyüle tek , v a g y an t iox idánsok gyökfogása („scaven-
g ing") , v a g y a gyökök enzimatikus á t a l ak í t á sa . Az igen gyorsan reagáló gyökök-
nél, m i n t pl. a h idroxi l gyök (HO*) nincs mód a sokkal l a ssúbb enz imat ikus 
e l iminálásra . Más a helyzet a z o n b a n az igen tox ikus szuperoxid gyökkel , mely a 
se j t n o r m á l ox ida t ív anyagcseré je során is keletkezik (FRIDOVICH 1 9 7 5 ) , s 
me lynek az u tóbb i években egyre n a g y o b b je lentőséget t u l a j d o n í t a n a k a sugár-
b io lógiában is, ugyan i s a szuperoxid gyökök, v a l a m i n t a szekunder gyökök 
reakciói fo ly t án k é p z ő d ö t t szerves gyökök még n e m te l jesen t i s z t ázo t t mecha-
n i z m u s révén a besugárzo t t s e j t b e n ú j r a k é p z ő d n e k (FRIDOVICH 1 9 7 8 ) . A n a g y 
tox ic i t á sú szuperoxid gyököt , b á r s p o n t á n d iszmutác ióra is képes , a s e j t ekben a 
szuperoxid diszmutáz enzimek (SOD) t öbb nagyságrendde l n a g y o b b reakció-
sebességgel e l iminá l j ák : 

Az ezú ton ke le tkeze t t h id rogénperoxido t a ka t a l áz és peroxidáz rendszer b o n t j a 
el. A peroxid anyagcsere enzimei, a perox idázok és a SOD is a se j t kü lönböző 
h a t á s o k k a l szembeni elsődleges biológiai védekező m e c h a n i z m u s á n a k részei 
(MATKOVICS 1 9 7 7 ) . 

A szuperoxid diszmutázok sugárbiológiai je lentősége k é t fon tos kérdés t ve t 
fel , azaz, hogy a SOD enzimek menny i r e egységesen oszlanak meg a kü lönböző 
t í p u s ú se j tekben , v a l a m i n t , h o g y az enzim ak t iv i t á sá t menny i r e befo lyásol ják 
ionizáló sugárzások. A sugá rha t á s r a képződö t t gyökök n e m enz imat ikus , v a g y 
enz ima t ikus e l iminálásának, az ebben m u t a t k o z ó kü lönbségeknek ugyan i s 
n a g y szerepe lehet egy se j t t í pus sugárérzékenységének m e g h a t á r o z á s á b a n . 
A különböző s e j t t í pusokban a S O D ak t iv i tás megha tá rozása és ennek sugár-
h a t á s r a beköve tkező vá l tozása a sej tbiológia és a se j t sz in tű sugárbiológia egyik 
l e g ú j a b b fe jeze té t képezi. A v á r h a t ó a n r o h a m o s a n a k k u m u l á l ó d ó kezde t i 
a d a t o k közül n é h á n y a t a I I I . t á b l á z a t m u t a t be . L á t h a t ó pé ldául , hogy a sugár -
rezisztensnek i smer t m á j m i n t e g y ötször anny i ak t iv i t á s t t a r t a l m a z , m i n t a 
köz i smer ten sugárérzékeny l imfoc i ta . Magát az enzim a k t i v i t á s á t ionizáló sugár-

MTA Biol. Oszt. Közi. 25 (1982) 

0 2 J + 0 2 + 2 H + - H 2 0 2 + О 2 
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III . táblázat 

Különböző patkány sejtek szuperoxid diszmutáz aktivitása 

Sej t t ípus U/mg f e h é r j e I r o d a l o m 

Máj 
Csontvelő 
Trombocita 

6 , 3 9 
2 , 3 7 
2 , 1 1 — 2 , 7 0 

K R I Z A L A , L E D V I N A ( 1 9 8 0 ) . 
K R I Z A L A , L E D V I N A ( 1 9 8 0 ) . 
K I M U R A , F U J I M U R A , K U R A -

Limfocita 
Granulocita 
Vörösvérsejt 

1 , 2 3 
0 , 5 8 
0 , 0 7 * 

MOTO ( 1 9 7 9 ) . 
R I G A S és mtsai ( 1 9 8 0 ) . 
R I G A S és mtsai ( 1 9 8 0 ) . 
K R A T O C H V I L O V A és mtsai 

( 1 9 8 1 ) . 

* U/mg hemoglobin 

zások kü lönböző s e j t e k b e n eltérően befo lyáso l ják . P é l d á u l egér l é p b e n és pajzs-
mir igyben ( P E T K A U 1978) és n y ú l m á j b a n ( L I P I N S K I , L I P E C K A , D O N I E C és 
K A N S K I 1976, L I P E C K A , L I P I N S K I és K A N S K I 1978) 750 — 1000 R in vivo besugár-
zást köve tően a SOD ak t iv i t á sá t az első n a p o k b a n csökken tnek t a l á l t á k , azon-
ban később ez helyreál l t . Legu tóbb K R I Z A L A és L E D V I N A (1980) k i m u t a t t á k , 
bogy p a t k á n y m á j á b a n a csontvelőhöz v iszonyí tva t ö b b , mint k é t s z e r maga-
sabb SOD ak t iv i t á s t szupraletál is , 800 R egésztest be sugá rzá s n e m befo lyáso l ta , 
a csontve lőé viszont a besugárzás t k ö v e t ő két hét a l a t t mintegy a fe lére csök-
k e n t . A tú lé lő csontvelő sej teket v izsgá lva azonban az t t a lá l t ák , h o g y azok 
SOD ak t iv i t á sa a v izsgála t i pe r iódusban többszörösére nő t t . I n t é z e t ü n k b e n 
sz in tén az t t a l á l t ák , h o g y p a t k á n y o k egésztest besugárzásá t követő első hé ten a 
S O D enzim ak t iv i t á sa m á j b a n v á l t o z a t l a n marad t , m í g az agyban 72 óra múlva 
már je len tős , 50%-os csökkenés k ö v e t k e z e t t be, sőt egy héttel a besugárzás 
u t á n az agy S O D ak t i v i t á sa t e l j e s e n e l tűn t ( S C H W E I Z E R és B E N K Ő 1980). 
P a t k á n y egésztest besugárzásá t köve tően mintegy 3 0 n a p o n át oszcilláló jellegű 
SOD ak t iv i t á s t észleltek vörösvérse j t ekben , azaz a félhalálos dózisú 650 R 
gamma-besugárzás az első napon e n y h e csökkenést , a 7. napon emelkedés t , a 
30. n a p o n még m i n d i g min tegy 4 0 % - o s emelkedést okozo t t ( K R A T O C H V I L O V A , 

K R I Z A L A és L E D V I N A 1981). A szerzők fe l té te lez ik , h o g y az e n z i m a k t i v i t á s 
vál tozás a perifériás vé r összetételétől is függ, s va lósz ínűnek t a r t j á k , hogy 
r e t i ku loc i t ákban t öbb a SOD, mint vö rösvé r se j t ekben . F ia ta l vörös vérse j tek-
ben va lóban , min tegy 5 0 % - k a l n a g y o b b S O D a k t i v i t á s t mér tek , m i n t öregebb 
vörösvérse j t ekben ( B A R T O S Z , T A N N E R T , F R I E D és L E Y K O 1978). E m b e r i 
t r omboc i t ák SOD a k t i v i t á s á t 1000—20 000 R sugárkezelés u t á n v á l t o z a t l a n n a k 
t a l á l t ák ( K I M U R A , F U J I M U R A és K U R A M O T O 1979). 

A szuperoxid gyök t a r t ó s a b b je len lé te fokozza szerves gyökök képződésé-
vel j á r ó e seményso roza tok , vagy l áncreakc iók l eza j l á sá t . Egyik pé lda erre a 
cisztein radiolizisének f o l y a m a t a , m e l y n e k során diszulf id kötés, cisztin képző-
d i k ( S T O N E , L I N é s K W O C K 1 9 7 8 ) : 

4 MTA Biol. Oszt. Közi. 25 (1982) 
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0 2 

H „ 0 aq' w 

0 2-

— R S - + H 0 7 ( H 2 0 2 ) 

— R S O O -

— R S S R + H 0 ' 2 ( 0 2 ) 

— R S S R -

— R S S R + 0 2  

- Я R S S R 

->• e ~ H O - stb. In ic iá lás fázisa 

P ropagá l á s fázisa 

R S H + 0 2 -

R S - + 0 2 

R S O O * + R S H 

R S - + R S H 

R S S R " + 0 2 

R S - + R S Befejezés fázisa 

A szuperoxid gyökök e lhúzódó képződésére m u t a t n a k P E T K A U és C H E -

L A C K (1974a, 1974b) munkái , a k i k mikoplazma besugárzásával végze t t kísérle-
t e i k b e n b i z o n y í t o t t á k , hogy a szuperoxid d i s z m u t á z v é d ő h a t á s a besugárzás 
u t á n néhány ó r á v a l ha tásosabb v o l t , mint a besugárzás u t án közvet lenül , v a g y 
azza l egyidőben a lka lmazva . A szuperoxid d i s z m u t á z inh ib i to rának , a dietil-
d i t i o k a r b a m á t n a k a lka lmazásáva l vörösvérse j t ekben a besugárzás u tán még 
e g y óra múlva is k i m u t a t h a t ó vo l t a szuperoxid gyök hemolizáló h a t á s a 
( S T O N E , L I N és K W O C K 1978). E g y másik példa m á r a szuperoxid és a szerves 
g y ö k ö k szerepén k í v ü l a m e m b r á n komponensek kémiai je lentőségére is rá-
m u t a t a m e m b r á n o k sugárb io lógiá jában . A szerves gyökök képződésében, va la-
m i n t a gyökreakc iók kémiai k ö v e t k e z m é n y e i n e k l é t r e jö t t ében a m e m b r á n o k 
komponense i k ö z ü l különösen n a g y szerepe v a n a te l í te t len zs í r savaknak . 
A fiziológiás k ö r ü l m é n y e k és egyes nem ionizáló sugárzás okoz t a hatások kö-
ve tkez tében is l e za j l ó lipid peroxidác ió f o l y a m a t á b a n , a gyökök képződésében 
és ú j r aképződésében részt vesz a se j t N A D P H - c i t o k r ó m с r e d u k t á z , c i tokróm 
P-450 , glutat ion peroxidáz rendszere , miközben szerves gyökök, l ip idperoxidok, 
te l í te t len zs í r savak h id roperox id ja i képződnek ( 1 . ábra ; H R Y C A Y és O ' B R I E N 

1 9 7 1 , R A D T K E é s C O O N 1 9 7 4 , K A G A N , P R I L I P K O , S A V O V , P I S A R E V , E L U A S H V I L I 

és K O Z L O V 1979). Az 1. ábrán az is lá tható , h o g y a telí tetlen zs í rsavak peroxi-
dá lása láncreakciószerűen za j l ik le. 

A fenti p é l d a azt is m u t a t j a , hogy ionizáló sugárzás h a t á s á r a l eza j l anak 
o l y a n f o l y a m a t o k , melyek a n o r m á l anyagcserében , vagy egyéb külső h a t á s o k 
reakc ió jaként is léteznek v a g y megjelennek a se j tben. A f e n t i ú j ismeretek 
a l a p j á n úgy t ű n i k , hogy a se j t sugárérzékenységében fe l té t lenül szerepet kell 
t u l a j d o n í t a n u n k t ö b b , e g y ü t t e s e n jelenlévő, v a g y ható t ényezőnek , min t a 
képződöt t s z a b a d gyökök mennyiségének és minőségének, az e l iminá lásukban 
ré sz t vevő, a s e j t e k b e n fiziológiás körü lmények közöt t is meglévő enzimek h a t é -
konyságának , v a l a m i n t a szerves peroxid g y ö k ö k képződése szempon t j ábó l a 
membránok k é m i a i összetételének, elsősorban telí tetlen zs í r savakban való 
gazdagságának és a lipid k o m p o n e n s e k m e m b r á n o n belüli e l rendeződésének, a 
membránok szupramolekulá r i s szerkezetének. 

MTA Bio/. Oszt. Közi. 25 (1982) 
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NADP-

Hem 
lebomlasa 

GSH 

97okok inaktív 
szabad gyökök 

GSSG 

1. ábra. Lipid peroxidok képződésének és inaktiválásának láncreakciója HRYCAY és O ' B R I E N 
(1971) a lapján 

A plazmainembrán sugárzás okozta változásai 

Az a lábbi néhány je l lemző példa az t m u t a t j a be, h o g y sugárzások számos 
vá l tozás t idéznek elő a p l a z m a m e m b r á n h o z k ö t ö t t t u l a j d o n s á g o k b a n , a se j t -
felület tö l tésében, enzimek ak t i v i t á s ában , a receptorok működéséhen , a m e m b -
rán mikromorfológiai szerkezetében. 

A felületi töltésváltozások nyomonköve tésé re megfelelően érzékeny mód-
szerként t ö b b e n a lka lmaz t ák a se j tek mikroelekt roforéz isé t . Igen rendszeres 
v izsgála ta ik során S A T O és m u n k a t á r s a i az t t a lá l t ák , h o g y p a t k á n y vörösvér -
sej tek és különböző t e n y é s z t e t t t u m o r s e j t e k e lekt rofore t ikus mobil i tása 50 és 
3000 R röntgendózis t a r t o m á n y b a n a besugárzás h a t á s á r a 4 órán be lü l a 
kont ro l l é r t ékek 6 0 — 9 5 % - á r a csökkent , m a j d további 20 ó ra a la t t úgysz in tén 
dózisfüggően a normál sz in ten helyreáll t ( S A T O és K O J I M A 1974, 1976, S A T O , 

K O J I M A , N I S B I Z A W A , S H I M I Z U é s I N O U E 1 9 7 6 , S A T O , K O J I M A é s N I S H I Z A W A 

1977a, 1977b). Más szerzők a k á r mikroelcktroforézissel , a k á r polimer-víz meg-
oszlási módszerrel leukémiás , me lanoma és vörösvé r se j t ekben nein t a l á l t a k 
ilyen vá l tozás t ( W A L T E R , T U N G , K R O B és S W I N G L E 1974, G E R S T E N és B O S M A N N 

1975), Ehrlich ascites s e j t e k e n ( S T E I N , S E A M A N és H E A R D 1962) és ember i 
vörösvérse j teken ( S U N D A R A M , P B O N D K E és S A D A R A N G A N I 1971) pedig é p p e n 
ellenkezőleg az e lek t rofore t ikus mobil i tás növekedésé t í r t á k le. Az e l l en tmondó 
e redményeknek ké t fő oka lehe t . Az egyik az, hogy a kü lönböző sej tek p l azma-
m e m b r á n j a el térő összetételű és ezáltal az ionizáló sugárzások nem e g y f o r m a 
választ v á l t a n a k ki, a töl téssel rendelkező csopor tok kü lönböző eloszlását e red-
ményezik . A másik m a g y a r á z a t az lehet , hogy az eltérések a besugárzás körü l -

4 MTA Biol. Oszt. Közi. 25 (1982) 



4 8 KÖTELES GYÖRGY ÉS KLBÁSZOVA TAMARA 

menye i tő l (dózis , ox igéntenz ió s tb.) , v a l a m i n t a megf igye lések i d ő p o n t j a i t ó l 
e r ednek . U t ó b b i különösen l ényeges , ugyan i s a felületi t ö l t é s v á l t o z á s o k a t m in -
d i g a b e s u g á r z á s t köve tő k o r a i , néhány ó rá s p e r i ó d u s b a n t u d t á k csak meg-
f igyeln i , e z u t á n az eredeti t ö l t é sv i szonyok á l l t a k helyre . Az e l ek t ro fo re t ikus 
mobi l i tás c sökkenés m a g y a r á z a t á t keresve S A T O és m u n k a t á r s a i v izsgá l t ák a 
p l a z m a m e m b r á n sziálsav t a r t a l m á t , s az t v á l t o z a t l a n n a k t a l á l t á k . A tö l t é s -
vá l t ozás m e c h a n i z m u s á t e z é r t azzal m a g y a r á z z á k , hogy a sziálsav c sopo r tok 
besugárzás h a t á s á r a a m e m b r á n min tegy 7 ,5 Á-ig t e r j e d ő felszíni r é t egébő l 
mélyebbre , m i n t e g y 9—17 Á - r e lévő ré tegbe sü l lyednek. A m e m b r á n szerkeze-
t é n e k i lye tén p e r t u r b á c i ó j a me l l e t t szól az a megf igyelés , miszerint az S H -
csopor toka t b lokko ló szerek, egyes l ek t inek a p l a z m a m e m b r á n t enyhe m ó d o n 
„k i f e sz í t i k " , s í gy a b e s u g á r z á s előt t a l k a l m a z v a A s u g á r h a t á s t kivédik ( S A T O , 

K O J I M A 1 9 7 4 , 1 9 7 6 , S A T O , K O J I M A , N I S H I Z A W A , S H I M I Z U é s I N O U E 1 9 7 6 ) . 

Mások izolált vö rösvérse j t m e m b r á n o k b a n v izsgá l t ák a f l u i d i t á s v á l t o z á s á t , s 
a z t t a l á l t ák , h o g y annak c sökkenése m á r v i szonylag kis, 100 R röntgendózissa l 
va ló besugárzás u t á n 3 0 — 6 0 perccel m é r h e t ő vo l t ( Y O N E I , T O D O és K A T O 1 9 7 9 ) . 

A f e n t i k ísér le teket a s e j t e k in vitro be sugá rzásáva l végez ték . A m e m b r á -
n o k sugárzás h a t á s á r a b e k ö v e t k e z ő é r z é k e n y reagá lásá t b i z o n y í t j a , h o g y a 
felület i t ö l t é s vá l tozásá t k í s é r l e t i ál latok in vivo b e sugá rzá sa u t á n is ki t u d t á k 
m u t a t n i egér ascites s e j t e k e n ( S T E I N , S E A M A N és H E A R D 1 9 6 2 ) , n y ú l vörös-
vé r se j t eken ( G R O M O V 1 9 7 4 ) és egér t i m u s z s e j t e k e n ( M I Y A Z A W A , S A T O és 
K O J I M A 1 9 7 9 ) . U tóbb i v i z s g á l a t o k b a n m i n d az in vitro, m i n d az in vivo a lka l -
m a z o t t 170 R r ö n t g e n s u g á r z á s azonos h a t á s t v á l t o t t k i . 

A m e m b r á n h o z k ö t ö t t enzimek l ip id m i k r o k ö r n y e z e t e m e g h a t á r o z z a , 
v a g y be fo lyáso l j a m ű k ö d é s ü k e t . í g y a f e h é r j e és l ipid k a p c s o l a t o k s u g á r z á s 
okozta v á l t o z á s a az enz imek a k t i v i t á s á t is m ó d o s í t h a t j a . A IV . t áb l áza t n é h á n y 
i lyen pé ldán a z t m u t a t j a , h o g y egyes e n z i m e k ak t iv i t á sa m i n d az in vivo, m i n d 
az in vitro h a t ó besugárzás t köve tően megvá l toz ik . A v á l t o z á s i r ánya k ü l ö n -
böző, de é r d e k e s felf igyelni a r r a , hogy egye t l en enzimnél is az ak t iv i t á s v á l t o -
zásának i r á n y a függhe t a sugárzás dóz isá tó l . Í gy p é l d á u l p a t k á n y e m b r i ó 
m á j á n a k p l a z m a m e m b r á n j á t in vitro b e s u g á r o z v a k i m u t a t t á k , hogy az aden i l -
cikláz a k t i v i t á s 50 és 250 R t a r t o m á n y b a n 1 ó rán belül 2 0 — 1 1 5 % k - a l a k o n t r o l l 
fölé eme lked ik , míg enné l m a g a s a b b dóz isok kevésbbé f o k o z t á k az e n z i m -
ak t iv i t á s t ( K U Z I N , S L O Z H E N I K I N A és U S I I A K O V A 1 9 7 7 ) . Ű g y tűn ik , h o g y m i n t -
egy 250 R f e l e t t már n e m c s a k szupramoleku lá r i s s z in tű p e r t u r b á c i ó , h a n e m a 
m e m b r á n o k s t ruk tu rá l i s dez in t eg rá lódása i n d u l meg. 

U g y a n c s a k a p l a z m a m e m b r á n s u g á r z á s okozta v á l t o z á s á n a k t u l a j d o n í t -
j á k azt , h o g y besugá rzo t t ege rek csontve lő se j t j e i in vitro kevesebb 1 2 5 I U d R - t 
vesznek fel , m i n t a k o n t r o l l se j tek ( Z A M B O G L O U , P O R S C H É N , M Ü H L E N S I E P E N , 

Booz és F E I N E N D E G E N 1 9 8 1 ) . A ha tás n é h á n y órával 0 , 2 — 5 0 0 R t a r t o m á n y ú 
g a m m a és n e u t r o n sugá rzás u t á n n y o m o n k ö v e t h e t ő v o l t . Fe l t ehe tően a b ioké-
miai p r e k u r z o r o k t r a n s z f e r m e c h a n i z m u s á b a n , a s z é n h i d r á t o k a t száll í tó dol iko-

MTA Biol. Oszt. Közi. 25 (1982) 
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IV. táblázat 

Membránhoz kötött enzimek aktivitásának változása ionizáló sugárzás hatás ára 

Enz im 
A besugárzás 

dózisa, 
rad 

körülménye 

Észlelés 
ide je a 
besu-

gárzás 
u t á n , 
óra 

Változás 
jellege 

I rodalom 

Adenilátcikláz 
pa tkány embrió 
m á j plazma-
membrán 50—200 in vitro 1 20—115%-os 

növekedés K U Z I N és mt sa i 
(1977). 

Adenilátcikláz 
pa tkány embrió 
m á j plazma-
membrán 250—1000 in vitro 1 40—60%-os 

növekedés K U Z I N és mtsa i 
(1977). 

N a + és К + - f ü g g ő 
ATPáz 

pa tkány m á j 
p lazmamembrán 800 in vivo 1 66%-OS 

csökkenés R I S K U L O V A 
és mtsa (1976). 

NAD-glikohidroláz 
egér m á j mag-
membrán 100—250 in vivo 3—6 

2 4 

10—25%-os 
csökkenés 

58%-os 
növekedés 

K O N I N G S , B R E U E R 
é s S T R E F F E R 

(1975). 

lok működésének befo lyásolásában keresendő annak az o k a is, hogy ege rek 
má j se j t j e iné l 4 ,5Gy (450 rad) in vivo rön tgenbesugárzás t k ö v e t ő e n a gl ikoprotein 
egyik p reku rzo rának , a g lukózaminnak kés le l t e te t t fe lvé te lé t f igyel tük m e g 
( K U B Á S Z O V A és K Ö T E L E S 1 9 7 7 ) . Hasonló kés le l te te t t f e lvé t e l t észleltek a l f a -
amino- i zova j sav esetében p a t k á n y t imusz és lépsejtek 0 ,5—100 Gy-el (50 — 
1 0 000 rad-dal ) való in vitro besugárzásá t k ö v e t ő e n ( K W O C K és W A L L A C H 1 9 7 4 , 

K W O C K , W A L L A C H , H E F T E R és S C H N A L L 1 9 7 6 ) . Ha t ó r á n belül több, m i n t 
60%-os gát lás f e j lődö t t ki a t imusz l i m f o c i t á k b a n , míg a lépse j tekben c s a k 
20%-os . Érdekes megjegyezni , hogy 2,5 és 5,0 G y (250 és 500 rad) besugárzás t 
köve tően a csökkenést ké t óra múlva á t m e n e t i normal izá lódás követ te , de 
később a csökkenés f o l y t a t ó d o t t . Ez a megfigyelés sz in tén a r ra utal , h o g y 
besugárzás h a t á s á r a a m e m b r á n „ l ip id - t engere" n y u g t a l a n n á és viharossá v á l i k . 

A b e m u t a t o t t pé ldák azt b izony í t j ák , h o g y a m e m b r á n szerkezeti p e r t u r -
bációja a m e m b r á n h o z k ö t ö t t enzimek és anyagcse re funkc iók vá l tozásával j á r 
a vál tozás mér t éke és i r á n y a a különféle s e j t t í pusokban f ü g g a moleku lák 
m e m b r á n o n belüli szupramolekulár is elhelyezkedésétől , a z a z a funkc ióké r t , 
felelős f ehé r j emoleku lák mikrokörnyeze té tő l . 

4 MTA Biol. Oszt. Közi. 25 (1982) 
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Az ionizáló sugárzás m e m b r á n o k o n k i f e j t e t t h a t á s á t még k o m p l e x e b b 
biológiai f u n k c i ó n , a receptorok működésén á t lehet t a l án a legérzékenyebben 
t a n u l m á n y o z n i . Nyi lvánvaló ugyanis , hogy a p l a z m a m e m b r á n szupramolekulá-
r is összerendezettségének z a v a r a megny i lvánu lha t a kü lönböző m e m b r á n re-
ceptorok működésében . F A C C H I N I és m u n k a t á r s a i emberi l imfoci ták r ecep to ra i -
n a k vá l tozásá t vizsgálták in vitro röntgenbesugárzás u t á n 2 órával (FACCHINI, 
M A R A L D I , B A R T O L I , F A R U L L A és M A N Z O L I 1976). Megál lap í to t ták , h o g y B -

l imfoci tákon az Smlg an t i gén m e m b r á n o n belüli t ömörü lésé t , , , c a p p i n g " - j é t 
m á r 0,5 Gy (50 rad) k i m u t a t h a t ó a n , a s e j t e k mintegy 2 0 — 2 5 % - á b a n , 1,0 G y 
(100 rad) ped ig már 5 0 % - á b a n gátolta. A sugárdózis emelése 25 Gy-ig (2500 
rad-ig) a „ c a p p i n g " je lenség további fokoza tos csökkenésé t e r edményez t e . 
Megjegyzendő, hogy a röv id kísérleti idő f o l y a m á n ezt a je lenséget egyik dózis-
ná l sem k í sé r te a sejtek v iab i l i t á sának , v a g y az Smlg és FC m e m b r á n r e c e p t o r o k 
számának csökkenése. A jelenséget t e h á t nem a m e m b r á n dezin tegrác ió ja 
okozta . T- l imfoc i t ák E - r o z e t t a képződését 0,5 — 25 Gy (50 — 2500 rad) dózis-
t a r t o m á n y b a n 2 órával a besugárzás u t á n szintén m i n t e g y 15 — 8 0 % - o s a n 
gá to l tnak t a l á l t á k . Magunk lekt inkötési módszerrel v i z sgá l tuk állati és e m b e r i 
sej teken a p l a z m a m e m b r á n sugárzás o k o z t a p e r t u r b á c i ó j á n a k néhány je l lem-
zőjé t ( K Ö T E L E S , K U B A S O V A és V A R G A 1976, K U B A S O V A , C S Á K Y , K Ö T E L E S , 

V A R G A é s S Z T A N Y I K 1 9 7 7 , K U B A S O V A , V A R G A é s K Ö T E L E S 1 9 8 0 . K U B A S O V A , 

V A R G A és K Ö T E L E S 1981, K U B A S O V A , K Ö T E L E S és V A R G A 1981), s a t é m á n 
belüli ú j a b b e r edménye inke t a soron köve tkező köz leményben i s m e r t e t j ü k 
( K U B Á S Z O V A és K Ö T E L E S 1982) . 

É rdekes módon a v i szony lag kis sugárdózisű besugárzás t követő funkc io -
nális vá l tozások há t t e r ében lévő mikromorfológiai je lenségekről csak az u t ó b b i 
időben j e l e n n e k meg köz lemények . Azokró l a dózisokról van ugyan i s szó, 
melyeknél a m e m b r á n szerkeze te a besugárzás t követően k o r á n és csak a n n y i r a 
változik, h o g y az bizonyos reverzibilis funkc ioná l i s h a t á s o k b a n ny i lvánul meg. 
A f i i l tőmirigy se j t je inek 2 G y (200 rad) besugárzásá t k ö v e t ő e n 2 órával észlelték 
annak f o k o z o t t fellazulását és egyidőben a szérumban az amiláz szint emelke-
dését ( E L - M O F T Y és K A H N 1 9 8 1 ) , V - 7 9 k ína i hörcsög se j t t enyésze tben 0 , 5 — 

1 0 Gy ( 5 0 — 1 0 0 0 rad) k ö z ö t t már 1 0 perccel a besugárzás u tán vas kol loid 
kötés csökkenésé t , m a j d emelkedését észle l ték e lek t ronmikroszkóposán (SUB-
J E C K , H U I és J O H N S O N 1 9 8 0 ) . Magunk h u m á n embrió f ib rob la sz toka t vizsgál-
t u n k scann ing e lektonmikroszkópiával o l y a n besugárzási dózisnál és a besugár -
zást köve tő kora i i d ő p o n t o k n á l is, me lyekné l ugyani lyen sej teken k o r á b b a n a 
3 I l - k o n k a n a v a l i n A emelkedésé t észlel tük ( K Ö T E L E S , K U B A S O V A és V A R G A 

1 9 7 6 ) . Azt t a l á l t uk , hogy 0 , 2 5 és 2 , 5 Gy ( 2 5 — 2 5 0 rad) rön tgensugá rdóz i s m á r 
10 perccel a besugárzás u t á n a sejtek szélének fellazulását eredményezi , a se j t— 
sej t kapcso la t , a sejt és a k u l t ű r a e d é n y fe lü le t kapcsola t gyengülésével , széles 
f i lopódiumok megjelenésével , a sej tek megnyúlásáva l és e lvékonyodásáva l . 
Az első óra f o l y a m á n m á r a se j t ek „ p l a z m a h i d a k " segítségével viszont k e z d e n e k 
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visszakötődni . A besugárzás t k ö v e t ő 4., i l le tve 24. órában m á r a normál viszo« 
n y o k helyreál lását észleltük ( S O M O S Y , K U B A S O V A és K Ö T E L E S 1982). 

A sejt m e m b r á n r e n d s z e r é n e k szerepe 
a sej t sugárkárosodásában és regenerác ió jában 

A sejt m e m b r á n j a i n a k , mint a sugárzás t á m a d á s p o n t j á n a k , „ t a r g e t " -
j é n e k szerepe a h a t v a n a s — h e t v e n e s években sokak érdeklődésé t fe lke l te t t e . 
B A C Q és A L E X A N D E R ( 1 9 6 1 ) „enz im fe lszabadulás i e l m é l e t e " a l izoszóma 
m e m b r á n o k sérülése köve tkez t ében fe l szabaduló hidrolázok se j tpusz t í tó h a t á -
sának t u l a j d o n í t j a a s u g á r h a t á s r a beköve tkező se j thalá l t . A L P E R ( 1 9 7 1 , 1 9 7 4 , 

1979) az oxigén sugárkárosodás t módosí tó h a t á s á n a k elemzése a lap ján ké t f é l e 
he lyen ha tó sugársérülés létezését té te lezte fe l : a) az u l t r a ibo lya sugárzás h a t á -
sához hasonló és anoxiás k ö r ü l m é n y e k közö t t is bekövetkező se j tha lá l t , me ly -
nek oká t a p roka r io tókban a D N S és a s e j t m e m b r á n k o m p l e x é n e k sérülésében 
l á t t á k ( „N- t ípusú sérülés") , v a l a m i n t b) o lyan sérüléseket, m e l y e k az eukar ió ta 
se j t eke t oxigén je lenlé tében k á r o s í t j á k ( , , 0 - t í p u s ú sérülés"), s ezek helyéül az 
ox idá lha tó l ip idekben gazdag magi , vagy egyéb m e m b r á n o k a t vélte. E m l ő s 
se j tek sugárérzékeny t é r f o g a t á n a k mérése a l a p j á n fe l té te lez ték, liogy a b b a n a 
DNS-en kívül a m a g m e m b r á n is ben t fog la l t a t ik ( Z E R M E N O és C O L E 1 9 6 9 ) . 

Nukle insavak , a k á r BNS, a k á r D N S és a különfé le m e m b r á n o k sa já tságos k a p -
csolata különféle s e j t o rgane l lumokban , a m a g o k b a n , m i t o k o n d r i u m o k b a n és az 
endop lazmás r e t i k u l u m b a n ny i lvánva ló . Sőt , ember i l imfoc i ták p l a z m a m e m b -
r á n j á b a n is k i m u t a t t á k D N S je lenlé té t ( M E I N K E , H A L L , G O L D S T E I N , K O H N E és 
L E R N E R 1 9 7 3 , M E I N K E é s G O L D S T E I N 1 9 7 4 , К и о , M E I N K E é s S A U N D E R S 1 9 7 5 ) . 

Elképze lhe tő t e h á t , hogy nuk le insav + m e m b r á n k o m p l e x e k a sugárzás 
együ t t e s , kombiná l t t a rge t j e i . E mellet t szól, h o g y az u l t r acen t r i fugá lás fo lya -
m á n együ t t ü lepedő DNS -f- l ipid -f- fehér je komplexe t a s e j t ek 1 és 8 Gy (100 
és 800 rad) közöt t i besugárzása m e g b o n t j a , a D N S elkülönül, m a j d a helyreállí-
t ó f o l y a m a t o k során ez a k o m p l e x ú j r a összeáll ( E L K I N D és C H A N G - L I U 1 9 7 2 , 

E L K I N D és B E N - H U R 1 9 7 2 ) . P a t k á n y t i m u s z se j t ek besugárzásáva l is k i m u t a t -
t á k , hogy a nagy molekulasú lyú D N S lipid komplex in vivo és in vitro 
besugárzásná l 5 0 és 5 0 0 0 В t a r t o m á n y b a n megbomlik, m e l y a viszkozitás 
csökkenésével mérhe tő ( S T R A Z H E V S K A Y A és S T R U C H K O V 1 9 7 7 ) . Érdekes , h o g y 
ez a jelenség t imuszban nem, de má j se j t ekné l reverzibi l isnek m u t a t k o z o t t . 

A szabad gyökök a legkülönfé lébb molekula t ípusokkal , n u k l e i n s a v a k k a l , 
f ehé r j ékke l és l ipidekkel képesek reagálni és ezál tal igen v á l t o z a t o s kémia i 
r eakc ióka t , vegyü le tmódos í t á soka t , te l í téseket , ke resz tkö téseke t , l áncszakadá-
soka t , depol imerizációt e r edményezhe tnek . Egységny i energia abszorbeió ese-
t é n a z o n b a n a különböző vegyü le t t í pusok kü lönböző módon r e a g á l n a k . A t ö b b -
féle vegyü le t t í pus t t a r t a l m a z ó k r o m a t i n k o m p l e x besugárzása és biokémiai 
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analízise s o r á n például S T R A Z H E V S K A Y A és S T R U C H K O V ( 1 9 7 7 ) m e g á l l a p í t o t t á k , 
l iogy a 100 eV energia h a t á s á r a m e g v á l t o z o t t , k é p z ő d ö t t , v a g y d e g r a d á l ó d o t t 
gyökök , v a g y molekulák s z á m a , az ú n . G-ér ték l e g n a g y o b b a l ip idekné l , 
G = 105, e t t ő l min tegy 2 n a g y s á g r e n d d e l kisebb a f e h é r j é k n é l és t o v á b b i 3 
n a g y s á g r e n d d e l kisebb a n u k l e i n s a v a k n á l . A b e s u g á r z o t t se j tben h u z a m o s a n 
jelenlévő, i l l e tve ú j r a k é p z ő d ő szabad g y ö k ö k egyik l e g é r z é k e n y e b b t á m a d á s -
p o n t j a i t e h á t a l ipidek, e z e k e n belül a t e l í t e t l e n z s í r s avak . A lipid pe rox idác ió 
l ánc reakc iósze rű f o l y a m a t a oxigén j e l en lé t é tő l függ. E z z e l m a g y a r á z h a t ó , h o g y 
a m e m b r á n o k sugársérü lése oxigén j e l en l é t ében n a g y o b b fokú , min t a n o x i á s 
k ö r ü l m é n y e k közö t t . E z t b i z o n y í t j a az a k ísér le t is, m e l y b e n k i m u t a t t á k , h o g y 
l iposzómák levegőben és h i p o x i á s k ö r ü l m é n y e k közö t t i besugárzása e s e t é n az 
oxigén s u g á r h a t á s t fokozó h a t á s a , az ú n . „oxygen e n h a n c e m e n t r a t i o " , O E R 
igen nagy , azaz u g y a n a z o n h a t á s k i v á l t á s á h o z levegőben t i z e n h á r o m s z o r k i s e b b 
dózis ke l le t t , m i n t h ipoxiás k ö r ü l m é n y e k k ö z ö t t ( K O N I N G S , D A M E N és T R I E L I N G 

1 9 7 9 ) . A m e m b r á n o k sugársé rü lésében a l ip id k o m p o n e n s e k reakcióképességé-
n e k t u l a j d o n í t j á k azt a j e l ensége t , h o g y a dóz i s in tenz i t ás csökkentéséve l nő a 
biológiai h a t á s (ún. „ d o s e - r a t e e f fec t" ) . A te l í t e t len z s í r s a v a k G-ér téke u g y a n i s 
a dóz is in tenz i tás c sökkenéséve l nő, pl. l i no l sav e se t ében , h a 10 Gy (1000 rad ) 
in vitro t e l j e s dózist 6 G y / p e r c (600 r a d / p e r c ) i n t e n z i t á s s a l közöl tek, a k k o r a 
G-ér téke 3 v o l t , 0,33 G y / p e r c (33 r ad /pe re ) -né l m á r 100, míg 0,1 G y / p e r c (10 
rad /perc ) -né l m á r 2 0 0 f e l e t t ( M E A D 1 9 5 2 ) . Hasonló j e l e n s é g e t észleltek mes te r -
ségesen e lőá l l í to t t fosz fo l ip id m e m b r á n o k n á l ( P E T K A U 1 9 7 2 , S C H U T T E és 
K O N I N G S 1 9 7 8 ) és b a k t é r i u m m e m b r á n o k n á l ( C H E L A C K , F O R S Y T H és P E T K A U 

1 9 7 4 , P E T K A U és C H E L A C K 1 9 7 4 A ) . E megf igyelések é r t e lmében az i n d i r e k t 
sugársérülés esélye nő, h a vizes közegben ke le tkeze t t s z a b a d gyökök r e k o m b i -
náció, v a g y el iminálás n é l k ü l elérik a m e m b r á n t , a m i k ö n n y e n m e g t ö r t é n i k , 
ha a sugá rzás ionizációs sű rűsége csökken . Különböző z s í r s avak pe rox idác ió j á -
ná l is azonos sugárdóz is t , 100 Gy-t (10 000 rad) k ü l ö n b ö z ő dózis in tenzi tássa l 
a l k a l m a z v a , k isebb dóz i s in t enz i t á sná l n a g y o b b deg radác ió s h a t á s t k a p t a k . 
Különösen a d o c o s a h e x a n s a v a t (22 : 6), az a r a c h i d o n s a v a t (20 : 4) és a l inolen-
sava t (18 : 2) t a l á l t ák é r z é k e n y n e k . A m e m b r á n o k l ip id p e r o x i d á c i ó j á n a k foko-
zódását in vivo besugárzás u t á n is k i m u t a t t á k , s az t t a l á l t á k , bogy h a azonos 
dózisú b e s u g á r z á s t kis dóz i s in tenz i t ássa l végeznek, a k k o r a h a t á s n a g y o b b . 
Egerek in vivo 3 , 7 5 — 3 0 G y ( 3 7 5 — 3 0 0 0 rad) d ó z i s t a r t o m á n y b a n t e l j e s t e s t 
r ön tgenbesugá rzása u t á n a m á j s z ö v e t b e n a lipid pe rox idác iós t e r m é k , a ma lon-
dialdebid mennyisége 0,2 Gy/min dóz i s in tenz i t á sná l kétszerese vo l t a n n a k , 
min t a m i t 0 , 8 , illetve 1 , 2 Gy/min-né l m é r t e k ( K O N I N G S 1 9 7 9 ) . Igen é r d e k e s és 
fontos k ö v e t k e z t e t é s e k e t enged meg az a megf igyelés , miszer in t a t e r m é s z e t e s 
m e m b r á n o k b ó l izolált l ip id keverékbő l k é s z í t e t t l i p o s z ó m á k b a n a ké t t e l í t e t l en 
kötés t t a r t a l m a z ó l i no l énsav (eis, cis-9, 12-oc tad iensav) s u g á r é r z é k e n y e b b n e k 
b izonyul t , m i n t a t i sz ta zs í r savakból e lőá l l í to t t mice l l ák f o r m á j á b a n besugá r -
zot t , h á r o m te l í te t len k ö t é s t t a r t a l m a z ó g a m m a - l i n o l é n s a v (eis, 6, 9, 12 -oc t a . 
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deca t r iensav) . A zs í rsavak te l í t e t lcnségének f o k a t ehá t n e m szükségszerűen 
szab ja meg sugáré rzékenységüke t , h a n e m a l ip idek m e m b r á n o k b a n e l fogla l t 
szerkezet i e lhelyezkedése is fon tos , a zs í r savak aci l láncának egymáshoz v i szo-
n y í t o t t helyzete , me lyek fe l t ehe tően fontos t é n y e z ő k a ká ros í t ó sugárzás o k o z t a 
ox igénfüggő láncreakc ió végbemene te lében ( M O O I B R O E K és K O N I N G S 1 9 8 0 ) . 

K o m p l e x biológiai r endsze rekben t e h á t a lipid k o m p o n e n s e k l á t s z a n a k a 
sugárzás l egérzékenyebb t a r g e t j e i n e k . A l ip idek szerepét hangsú lyozza S T R A Z -

H E V S K A Y A a D N S -j- m e m b r á n k o m p l e x sérü lés mechan i zmusá ra v o n a t k o z ó 
elmélete ( S T R A Z H E V S K A Y A és S T R U C H K O V 1977). A szerzők s ze r in t a be sugá rzás 
azoka t a l ipoprote in összekötőket , , , l i nke r" -eke t káros í t j a , amelyek a k i s e b b 
molekulasú lyú D N S alegységeket összekapcso l j ák . E n n e k e r e d m é n y e k é p p e n 
D N S alegységek s z a b a d u l n a k fel a k r o m a t i n komplex s t r u k t ú r á j á b ó l , s í g y a 
D N S a lipid oxidáció révén ke le tkeze t t s z a b a d gyökök, pe rox idok j e l en l é t e 
m i a t t t o v á b b i ká ros r eakc ióknak lehet k i t éve . E z az elképzelés egyben a r r a a 
lehetőségre is r á m u t a t , hogy a l ip idek és a D N S ká rosodása összefügg, ső t a 
l ipidek révén a s u g á r h a t á s fe le rősödhet . 

A m e m b r á n o k sugársérü lésének k i fe j lődésében a l ip idek szerepére u t a l n a k 
azok a v izsgá la tok is, miszer int E - v i t a m i n , min t t e r m é s z e t e s a n t i o x i d á n s 
h i á n y á b a n kísérlet i á l la tok , v a g y t e n y é s z t e t t s e j t e k sugárérzékenysége j e l e n t ő s 
m é r t é k b e n megnő, izolál t m e m b r á n j a i k b a n n a g y o b b m é r t é k ű l ipid pe rox idác ió 
fo ly ik , min t n o r m á l s e j t ekben ( K O N I N & S 1 9 7 8 , K O N I N G S és D R I J V E R 1 9 7 9 ) . 

A képződő E - v i t a m i n gyökökkel (Vit E - ) v i s zon t a C - v i t a m i n reagál, m e l y 
u t ó b b i t a N A D H - N A D + r endszer r e d u k á l j a ( P A C K E R , S L A T E R és W J L L S O N 

1 9 7 9 ) . A m e m b r á n o k l ipid perox idác ió já t v é d ő ant ioxidáns vegyü le tek k ö z ö t t 
a z o n b a n még t o v á b b i a k , a r e d u k á l t g lu ta t ion és még nem azonos í to t t v ízo ldé-
k o n y a n y a g o k is rész t vesznek ( K O N I N G S és O O S T E R L O O 1 9 8 0 ) . K i m u t a t t á k 
öst radiol és h id rokor t i zon lipid perox idác ió t gá t l ó ha tásá t is ( S A K S O N O V 1 9 7 8 ) . 

Természe tesen a l ip ideken k ívül a m e m b r á n o k fehérje komponenseinek a sé rü lé -
se, konfo rmác ió vá l tozása is h o z z á j á r u l h a t a sugá rha t á shoz . A „ k o o p e r a t í v 
t a r g e t " hipotézis azon a megf igyelésen a lapul , bogy a j ó d o z o t t m e m b r á n f e h é r -
jék azá l ta l f o k o z t á k b a k t é r i u m s e j t e k p u s z t u l á s á t , hogy be fo lyáso l t ák a he ly r e -
állító, ű n . „ r e p a i r " f o l y a m a t o k a t ( S I N G H és G O P A L - A Y E N G A R 1 9 7 2 , S I N G H 1 9 7 4 ) . 

A m e m b r á n f e h é r j é k konfo rmác ióvá l tozása beköve tkezhe t a k á r a lipid pe rox i -
dáció m i a t t m e g v á l t o z o t t l ipid-mil ieu rendezet lensége , aká r a l ipid peroxidác ió 
t e rméke inek kémia i h a t á s a m i a t t ( G R Z E L I N S K A , B A R T O S Z , G W O Z D Z I N S K I és 
L E Y K O 1 9 7 9 ) . 

A sugárzások biológiai h a t á s a i igen s o k r é t ű e k . A sej t k é p e s számos mo le -
ku la , szerkezet i , v a g y funkc ióvá l t ozá s t k i j a v í t a n i . A sugárzás okozta biológiai 
h a t á s o k súlyossága és ezek regenerác ió ja j e l en tő sen függ a se j t , a sze rveze t 
fiziológiai á l l apo tá tó l , melyet K U Z I N ( 1 9 7 3 , 1 9 7 6 ) „ s t r u k t u r á l i s - a n y a g c s e r e " 
e lméle tében f o g a l m a z o t t meg, s me lyben s z i n t é n jelentős sze repe t t i d a j d o n i t a 
se j t m e m b r á n r e n d s z e r e á l l a p o t á n a k . A regenerác iós lehetőségek k ihaszná l á sán 
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tú l f e n n m a r a d ó e lvál tozások köve tkezménye i ér in thet ik csak magát a s e j t e t , 
s e j tgenerác ióka t , szervezete t , vagy a k ö v e t k e z ő generác ióka t . A sugárzás bioló-
giai ha t á sa inak k ivá l t á sáná l , egy adot t h a t á s megjelenésének dózisfüggésénél 
t e h á t igen lényeges megje lö ln i azt, h o g y az milyen h a t á s r a , „ v é g - p o n t " - r a 
vona tkoz ik . E g y ilyen „ v é g p o n t " lehet a m e m b r á n o k egyes funkcióinak kiesése, 
megvá l tozása , a szerkezet és kémiai összetéte l á tmenet i , v a g y tar tós á t a l a k u l á -
sa . Ma még n e m lehet egyér t e lműen e ldön ten i , hogy a m e m b r á n o k b a n beköve t -
kező, s számos esetben g y o r s a n helyreálló vál tozások mi lyen hatással l e h e t n e k 
a sejt t o v á b b i sorsára. Mindenesetre , ez idő szerint a m e m b r á n b a n k i v á l t o t t 
ha t á soka t t a r t j á k felelősnek olyan je lenségek l é t re jö t t éé r t , mint a kis, m i n t e g y 
0,3 — 0,5 G y (30 — 50 rad) d ó z i s t a r t o m á n y b a n beköve tkező „ p r e m i t ó t i k u s " , 
v a g y „ i n t e r f á z i s ú " se j tha lá l . Ezenkívül nyi lvánvaló a m e m b r á n o k „ t a r g e t " 
vo l t a a pe rmeab i l i t á s v á l t o z á s b a n , t o v á b b á az óriássejt képződésben. A plaz-
m a m e m b r á n szerkezetének megbomlása , a megvá l tozo t t receptor f u n k c i ó 
be fo lyáso lha t j a az i m m u n r e a k c i ó korai s zakaszá t , a s e j t e k közötti kapcso la to -
k a t , idegen s e j t ek , vagy m o l e k u l á k fe l ismerését , a n o r m á l bioreguláció Immorá-
lis, se j t fe lsz ínen lejátszódó mechan i zmusá t . A prekurzor felvétel v á l t o z á s a a 
b iosz in te t ikus f o l y a m a t o k r a ha t . Ny i lvánva ló , hogy a p l a z m a m e m b r á n h o z 
elvileg hasonló szerkezetű egyéb intracel lulár is m e m b r á n o k szerkezet és f u n k -
c ióvál tozása a sugárzás o k o z t a vál tozások szé leskörű vá l t oza t a i t o k o z h a t j a , s e 
t e rü l e t eken még csak igen kevés ismeret g y ű l t össze. B á r a membránok sugár-
sérülést k ö v e t ő regenerációja csaknem t e l j e sen f e l t á r a t l an terület , b i zonyos ra 
vehető, hogy a se j tben l e j á t s zódó bármely helyreállí tó mechan izmus m ű k ö d é s -
ije lépéséhez ez elsődleges fontosságú, s ezé r t jelentős j ö v ő b e n i ku ta t á s i i r á n y t 
jelöl ki. 

Következte tések 

A sej t membrán rendsze rének és funkc ió inak az u t ó b b i év t i zedben be-
köve tkeze t t mélyeid) megismerése j e l en tősen ösztönzi a vonatkozó sugár-
biológiai k u t a t á s o k a t . V á r h a t ó , hogy ez megvilágít s zámos olyan je lenséget , 
melyek ér te lmezése még n e m megoldot t , hiszen a sejt szomat ikus , az egyede t 
ér intő sugársérüléseinek m e c h a n i z m u s á b a n , de a genet ika i , az u t ó d o k a t é r in tő 
sugársérülések k i a l aku lá sában is a sejt be l ső teré t felosztó, a f o lyama tok rende-
zettségét b iz tos í tó , a külső felszínt k i a l ak í tó , s a kü lv i lágga l való k a p c s o l a t á t 
megha tá rozó m e m b r á n r e n d s z e r n e k n a g y szerepe van . A m e m b r á n o k t ó l függő 
számos sej tbiológiai á l lapot és funkció ionizáló sugárzások hatására beköve t -
kező vá l tozása arra u t a l , hogy a sugá rzás olyan dózisai , melyek m é g nein 
e redményeznek se j tha lá l t , vagy a sej t d u r v a des t rukc ió já t , a m e m b r á n o k 
komplex és d inamikus szerkeze té t , szuprainolekulár is összerendezet tségét vál-
t o z t a t j á k meg. Jel lemző, h o g y a pe r tu rbác ió okozta funkc ioná l i s vá l t ozá sok a 
.sugárzást köve tően rövid i dőn belül, n é h á n y órán belül m u t a t h a t ó k ki és csak 
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n é h á n y órán á t m a r a d n a k fen t . A m e m b r á n elvál tozások t e h á t viszonylag 
gyorsan regenerá lódnak. F igyelembe véve a z o n b a n , hogy a biokémiai össze-
t é t e lben még sokkal később is észleltek vá l tozásoka t , kérdés, h o g y a helyreáll t 
v i szonyok mennyi re s tab i lak . A sugárzás m e m b r á n h a t á s a i t ugyan i s főleg a 
képződő , s a m e m b r á n o k b a n láncreakc iószerűen ú j r a k é p z ő d ő szervetlen és 
szerves szabad gyökök idézik elő. E n n e k a f o l y a m a t n a k az e lhúzódása később 
megnyi lvánu ló m e m b r á n zava r t s ágo t is e lőidézhet , ezzel m a g y a r á z h a t ó egyes 
je lenségek „oszcil láló" jellege. A m o l e k i d a f a j t á k közöt t a l egérzékenyebbnek a 
te l í te t len zsírsavak b izonyulnak . 

Nyi lvánva ló , hogy a sugárzás okoz ta kora i , bá r á tmene t i m e m b r á n vá l to-
zások (permeabi l i tás , reakcióképesség, anyagcsere) fontos szerepe t j á t szanak a 
s u g á r h a t á s a k u t fázisa t üne t e inek k i a l ak í t á s ában , de az is, h o g y ezek hozzá-
j á r u l h a t n a k a sugárzás késői köve tkezménye inek lé t re jö t téhez . A sugárbiológia 
e lmélete és gyakor la ta , va l amin t a sugárvéde lem szempon t j ábó l is fontos lehet 
a j övőben az az ismeret , miszerint a szupra inolekulár i s s t r u k t ú r a á tmene t i meg-
b o n t á s a k ivédhe tő a membránhoz kö tődő , az t min tegy ki feszí tő , vagy a b b a 
beépü lő gyökfogó és an t iox idáns anyagokka l , gyógyszerekkel , fehér jékkel , 
v i t aminokka l , ho rmonokka l . T o v á b b i , egyben gyakor la t i j e l en tőségűvé is vál-
h a t ó felismerés az, hogy a sugárzás okoz ta membrán je lenségek a l a p j á n a memb-
ránok á l lapota , a sugá rha t á s mér t éke megbecsülhe tő . Mindezek a m á r fel ismert 
je lenségek á l ta lános biológiai és sugárbiológiai j e len tőségükön k í v ü l gyakor la t i 
j e len tőségűek is. 

A jövőben igen sokré tű k u t a t á s t k íván a z o n b a n még számos olyan á l ta lá-
nos biológiai és sugárbiológiai mechan izmus megismerése, m i n t a m e m b r á n o k 
képződése, ú j raképződése , f izikai , kémia i t ényezők okozta sérülésének helyre-
á l l í tása . Úgyszintén a j övő f e l ada ta , hogy mikrodozimetr ia i módszerekkel fel-
m é r j e a különböző t ípusú és kva l i t á sú sugárzások, beleértve a s e j t környezeté-
ben , vagy a se j tben lévő rad io izo tópok m e m b r á n o k r a ju tó ene rg ia abszorbció-
j á n a k mér téké t , illetve azoka t a legkisebb dózisokat , me lyek k i m u t a t h a t ó 
funkcionál is e lvál tozásokat okoznak . A sejt kü lönböző m e m b r á n j a i n a k bio-
f iz ikai és biokémiai módszerekkel való k u t a t á s a , az ál talános és speciális jel lem-
zők megismerése je lentősen hozzá fog já ru ln i a se j t és környeze te v i szonyának 
t o v á b b i megismeréséhez és szabályozásához. Sugárbiológiai s zempon tbó l o lyan 
igen fontos gyakor la t i f e lada tok megoldása v á r h a t ó ezektől a ku ta tá sok tó l , 
m i n t pl. az egészséges se j tek sugárvéde lme, v a g y a t u m o r s e j t e k sugárzással 
szembeni érzékenyí tése , a se j tben l e rakódo t t radioizotópok dekorporá lása , 
h a t ó a n y a g o k se j tbe j u t t a t á s a . Az eml í t e t t pé ldák azt m u t a t j á k , hogy a memb-
r á n o k sugárb io lógiá jának t a n u l m á n y o z á s a fe l lendülőben v a n , s ez á l ta lános 
biológiai ismereteink gya rap í t á sán k ívü l az egészségügy megelőző és gyógyí tó 
cél ja i t is szolgálja. 
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