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A pszichiátr iai be tegségek kezelésében szinte fo r rada lom k ö v e t k e z e t t be 
alig 3 évt izede. Az ö tvenes évek e le jén kerül tek bevezetésre a n a g y ha tású , 
sk izofréniá t gyógyító t r anqu i l l ans gyógyszerek és t e r j e d t e k el az egész világon. 
N é h á n y esztendővel később a h a t v a n a s évek kezde tén az affekt ív pszichózisok 
gyógyí tására szolgáló gyógyszerek ke rü l t ek felfedezésre. Kb . 3 év t izede vezet-
t ék be az a f fek t ív pszichózisok prof i lax isában oly f o n t o s Li t ium t e r á p i á t is. 

A pszichiátr iai gyógyszeres t e r á p i a igen sok membrán vona tkozássa l 
rendelkezik . 

A biológiai pszichiá t r ia i módszerek t é rhód í tása köve tkez tében az egész 
vi lágon e l te r jed tek a gyógyszeres kezelési e l járások, s jel lemző egy a d a t , hogy 
alig t öbb m i n t egy évt izede a világon m á r 250 millió e m b e r szedett t r anqu i l l ans t . 
Ez döbbene tesen nagy s zám, s ha f igye lembe vesszük, h o g y ez a s zám ál landóan 
emelkedik , még inkább az (1). 

Fon tos f igyelembe v e n n ü n k , hogy a psz ichofarmakonokkal végze t t terá-
p iák során olyan betegségek vál tak gyógy í tha tóvá , melyeke t hosszú évtizede-
ken keresztül nem t u d o t t az emberiség befolyásolni . Korábban v o l t a k olyan 
nézetek, hogy a skizofréniák és az a f f e k t í v pszichózisok inkurábilis kó r fo rmák : 
n e m gyógyí tha tók . E betegségek a populációt igen n a g y m é r t é k b e n érintik, 
m in thogy a skizofréniák száma a l akosságnak közel 1 % - á t teszi ki , az af fekt ív 
pszichózisok pedig 2 — 4 % - á t . F igye lembe kell venni a z t a fontos k ö r ü l m é n y t is, 
hogy ezen pszichiátr iai betegségek a munkaképes é l e t k o r ú egyéneket t izedelték 
meg, lehete t lenné t éve t á r s ada lmi bei l leszkedésüket és munkavégzésüke t . 
Egyide jű leg igen nagy köl tséget j e l e n t e t t e k minden á l l a m számára . Jellegzetes 
a d a t , hogy például az U S A - b a n az összes kórházi á g y h o z viszonyí tva korábban 
a pszichiátr ia i ágyak s z á m a 60 — 7 0 % vo l t . Ez t a r tós , egy életre szóló hospitali-
zációval vol t kapcsola tos . S ta t i sz t ika i felmérések szer in t a m o d e r n terápia 
bevezetése ó ta közel felére zsugorodot t a kórházi o sz t á lyon ápolt pszichot ikusok 
száma. 

A központ i idegrendszerre h a t ó gyógyszereknek a hatás helyére kell 
j u t n i u k , s a j á to s t ény a z o n b a n — s er re u ta lnak az i zo tóp mérések — hogy 
psz ichofarmakonok j ó v a l l assabban j u t n a k be az agyszövetbe, m i n t egyéb 
szervekbe. Azt v á r h a t n á n k a vé r -agygá t és l iquor -agygát membrán vona tkozá-
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sok m i a t t , hogy a psz i chofa rmakonok koncent rác ió ja a liquor cerebrospinalis-
b a n m a g a s a b b : a beálló egyensú ly i á l l apo tban azonban a vé rp lazmához 
v i szonyí tva a l iquor értékek mind ig a l acsonyabbak . 

E z a jelenség t apasz t a lha tó az affekt ív pszichózisokban prof i lak t ikus 
gyógyszerként a lka lmazo t t Li t ium ionok esetében is. A mérések szer in t a beve t t 
L i t i u m tel jes m é r t é k b e n abszorbeálódik a vérbe és 95%-a a v ize le t te l üriil k i 
m á r a felvétel u t á n 2 órával. Az agyszöve tben a Li t ium ion koncen t rác ió ja 
csak 22 — 26 órával az in t ravénás in jekc ió beadása u tán lesz maximál i s . Ez a 
lassú penetráció a vér-agygát a l ac sony permeabi l i tására utal . S a j á t méréseink 
szer in t , ha a beteg csak egészen r ö v i d ideig — pl. 2 napig — szedi a gyógyszert 
m a g a s a b b dózisban, akkor a s zé rum Li t ium szint 0,4 maeq/1, az ehhez t a r tozó 
l iquor szint 0,1 maeq/1. Méréseink szer int a l iquor-szérum a r á n y értéke 0,25 
körül i ér ték , s ez j ó összhangban v a n az i rodalmi ada tokka l . K r ó n i k u s Li t ium 
szedésnél azonban ez az arány v á l t o z á s t mu ta t , i lyenkor a l iquor szérum a r á n y 
0,33 —0,5-nek megfelelő érték. Ü g y t ű n i k , hogy vér /cerebrospiual is permeabili-
t á s p robléma nemcsak „odafe lé" é rvényes , h a n e m „visszafelé" is. E n n e k fon tos 
je lentősége van a — szerencsére r i t k á n előforduló — Lit ium in tox ikác ió eseté-
ben is. Ezzel m a g y a r á z h a t ó u g y a n i s , hogy az in toxikáció á l t a l á b a n elhúzódó 
kl in ikai képet m u t a t , s á l ta lában c s a k 2 — 3 n a p u t á n következik be a klinikai 
á l l apo tban a rendeződés , illetve a L i t ium szint nul lára t ö r t é n ő csökkenése, 
force-diuresis és in tenz ív Na bev i t e l ellenére is. 

A Li t ium t e r á p i a bár a psz ich iá t r ia i t e r áp i a fontos része, egyéb szervek 
v o n a t k o z á s á b a n is je lenthet membrano lóg ia i p rob l émá t . Mivel a L i t ium csak-

1. táblázat 

Szérum l i t ium szint ér tékek 

m g % 
Betegek 
száma 

0 , 5 — 1 , 0 3 
1 , 0 - 1 , 5 4 

1 , 0 átlag 

2. táblázat 

É l e t k o r 
Be tegek 
s z á m a 

3 0 - 4 0 2 
4 1 - 5 0 2 
5 1 - 6 0 1 
6 1 — 7 0 2 

Betegek átlag é le tkora 
50 év 

3 . táblázat 

Kezelés i d ő t a r t a m a Betegek 
h ó n a p o k b a n száma 

6 1 
6 - 1 2 3 

1 3 — 1 8 2 
1 9 - 2 4 1 

Át lagos kezelési idő: 
12 hónap 
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n e m te l jes mér t ékben a veséken ke resz tü l ürül ki, i gen fontos a hos szú időig 
t a r t ó L i t i um te ráp iáná l a vesefunkciók rendszeres ellenőrzése. A dolog lényegé-
ből köve tkez ik , hogy a prof i lak t ikus L i t i um a d á s á n a k hosszú é v e k e n , ill. 
év t izedeken keresztül kell t a r t an i a : e k k o r van csupán ér te lme a f áz i sok „kar -
b a n t a r t á s á n " keresztül az ilyen kezelésnek. Több szerző, főként d á n szerzők, 
e lsősorban R A F A E L S O N és m u n k a c s o p o r t j a h ív ta fel a f igye lmet a L i t i u m eset-
leges vesekáros í tó h a t á s á r a . A m a g u n k részéről hosszú évek óta f o l y t a t u n k 
vesefunkció el lenőrzéseket t a r tósan L í t i u m m a l kezelt betegeknél (5). 

Az a t a p a s z t a l a t o m , hogy t a r t ó s a n 3 év óta kezel t betegeinknél gyakor la -
t i lag nem m u t a t h a t ó ki a glomeruláris f u n k c i ó k ér in te t t sége . A t u b u l á r i s funk-
ciók k i s fokú ér in te t t ségére u ta lha t a koncent rác ió képesség minimális csökke-
nése (1., 2., 3. t áb láza t , 1. ábra) . I d e v o n a t k o z ó v izsgá la ta inka t és mérése inke t 
f igye lembe véve, t a p a s z t a l a t a i n k a t a köve tkezőképpen s u m m á z h a t j u k : 
felelősséggel vál la l juk, hogy a ta r tós L i t i u m szedés o k o z t a esetleges minimális 
vesekárosodás nincsen a r á n y b a n az a f f e k t í v pszichot ikus betegek depressziós 
fáz i sában fel lépő öngyilkossági veszéllyel. 

A t r anqu i l l ansok közül a kl inikai praxisban igen gyakran a l k a l m a z o t t 
feno t iaz inok felszívódási viszonyai b i zonyos t e k i n t e t b e n eltérnek a L i t i u m n á l 
t a p a s z t a l t a k t ó l . Kü lönböző fenotiazin s zá rmazékoka t adva i n t r a v é n á s á n , a 
gyógyszer a vérben 10—15 perc m ú l v a jelenik meg . Az agyban a b e a d o t t 
gyógyszereknek mindössze csupán 1 % - a v a n jelen. S a j á t k ísér le te inkben, ame-
lyeket p a t k á u y a g y h o m o g e n i z á t u m o k k a l végeztünk, az l , 6 x l 0 - 4 m o l meto-
fenaz inná l (Frenolon) n a g y o b b dózis h a t á s á r a az in v i t r o oxigén f o g y a s z t á s b a n 
és az exogen piroszőlősav u t i l izác ió jában csökkenés m u t a t k o z i k (4). P a t k á n y -
agy m i t o k o n d r i u m m a l végze t t mérése inkből k i tűn ik , hogy a F reno lon meg-
v á l t o z t a t j a a m e m b r á n pe rmeab i l i t á sá t , és a m i t o k o n d r i u m m e m b r á n j á t a 

ENDOGEN KREATININ CLEARENCE KONCENTRÁLÁSI PRÓBA H I G I T A S I PRÓBA 

1. ábra. Yesefunkciós vizsgálatok 
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N A D H számára á t j á r h a t ó v á tesz i . A Frenolon k e t t ő s hatás t f e j t k i : a pe rmea-
bi l i tás t fokozza, és gátol ja a N A D H oxidáció já t (3). 

A Freno lon membrán permeabi l i t ás t befolyásoló h a t á s á t p a t k á n y a g y 
sz inap toszómáva l végzet t mérése ink is igazo l j ák . P a t k á n y a g y sz inap toszóma 
f rakc ió jához in v i t r o Tri ton X - 1 0 0 de tergens t adva a gl ikol i t ikus enz imek 
ak t iv i t á sa m i n d e n esetben m e g n ő (2. ábra) . Kü lönböző koncen t rác ió jú f eno -
t i az in t adva a rendszerhez , T r i ton -X-100 de te rgens a lka lmazásáná l a gyógyszer-
gá t l ás megjelenése egyér te lmű. L D H , GOT, aldoláz, kol ineszteráz enz imek 
ak t iv i t á sában csökkenés volt k i m u t a t h a t ó (3. á b r a ) . Detergens nélkül feno t ia -
z in t adva a r endsze rhez , kis dóz i sná l a gl ikol i t ikus enzimek ak t i v i t á sa megnő , 
a dózist emelve a gá t lás megjelenése erősen i d ő f ü g g ő . Például L D H ak t iv i t á sá t 

2. ábra. Triton X—100 detergenssel kezelt pa tkányagy szinaptoszóma enzim aktivi tása 

LDH Kol ineszteráz GOT 

szignifikáns nem szignifikáns nem szignifikáns 

3. ábra. Fenotiazin hatása patkányagy szinaptoszóma enzim aktivi tására 
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mérve p a t k á n y a g y sz inap toszómában 1,6 X l O " 1 mól Frenolon koncen t rác ióná l 
6 7 % gát lás t k a p t u n k . Másnap ez a gátlás 8 0 % - r a emelkede t t . A d a t a i n k a t ú g y 
é r te lmezzük , hogy az i n t ak t , „ z á r t " sz inap toszómát kis dóz i sú fenot iaz inna l 
kezelve a szinaptoszómális anyagcse re fo lyama tok valószínűleg anaerob i r á n y -
b a n vá l t oznak meg . 

U g y a n a n n á l a gyógyszer-koncent rác iónál a detergenssel kezelt m i n t á n á l 
m á r gát lás , a csak gyógyszeres min táná l még akt iválás m u t a t h a t ó ki. Ez t ú g y 
m a g y a r á z h a t j u k , ha detergenst a d u n k a rendszerhez , a m e m b r á n roncsolódik, 
a gyógyszer gá to l j a az enz imak t iv i t á s t . De te rgens nélkiil a gyógyszer csak fo-
koza tosan „ rendez i á t " a m e m b r á n t , és i lyen módon a gá t l á s időben k é s ő b b 
je lenik meg, m i n t a detergenssel kezelt m i n t á b a n . Nagyobb dózisú feno t iaz in 
a lka lmazásako r a károsí tó h a t á s fokozo t t an érvényesül és az enzimrendszer 
csökken t m ű k ö d é s é t e redményez i . Megál lap í to t tuk , hogy a differenciál és 
grad iens cent r i fugálássa l n y e r t szubcelluláris f rakciók (mag , m i t o k o n d r i u m , 
mikroszóma, myel in , sz inaptoszóma) közül a fenot iazin gá t lása a szinaptoszóma 
f r akc ióban a legki fe jeze t tebb . SUN mérései szer in t a psz ichofa rmakonok n a g y 
része a m e m b r á n lipid komponensé re ha t , a m e m b r á n f l u i d i t á s t növeli (6). Az 
egyik ilyen g y a k r a n használ t gyógyszer a k lórpromazin a m e m b r á n l ip idek 
közül a lizo komponenseke t növel i , különösen a lizolecitint. E z a k o m p o n e n s 
az idős emberek agyában eleve t ö b b . Ez a t é n y ismételten a l áhúzza a k l in ikai 
p r a x i s b a n is t a p a s z t a l t megfigyelésnek a je lentőségét , hogy idős embereknél a 

KROMATOGRAF 
4. ábra. A g y ó g y s z e r e x t r a h á l á s i m ó d s z e r váz la t a 
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4. t áb láza t 

I m p r a m i n visszanyerési szaza lék különböző koncent rác ió jú s z é r u m s t a n d a r d o k b ó l 

Koncent-
ráció 

(ng/cm1) 

Visszanyerés 
( % ) (%) 

± S . D . 
(%) 

± v . c. 
<%) 

25 

69,77 
65,58 
56,75 
73,95 
75,35 

68,28 7,49 10,97 

50 

68,18 
76,13 
64,77 
57,95 
73,86 

68,18 7,28 10,68 

75 

70,00 
67,69 
66,15 
72,31 
65,38 

68,31 2,85 4,17 

100 

70,12 
68,39 
65,52 
71,26 
64,94 

68,05 2,77 4,07 

250 

70,97 
70,05 
66,13 
67,97 
70,73 

69,17 2,07 2,99 

500 

71,14 
70,00 
72,05 
70,46 
70,91 

70,91 0,77 1,09 

X 68,95 3,87 5,66 

x: á t lag 
S. D. : s tandard deviáció 
v. c.: variációs koefficiens 

klórpromazin t óvatosan kel l adagolni, n e m c s a k a s z e k u n d e r cerebrális keringési 
vál tozások, hanem a p r i m é r anyagcserevál tozások m i a t t is. 

A gyógyszerek fe lsz ívódási v i szonya i egyénenkén t vál toznak, m a már 
egy gyógyszer beá l l í tásáná l nem t e k i n t h e t j ü k elégnek a z t , ha csupán tes t sú ly-
k i logrammra számol juk ki az adaudó mennyiséget . A pszichiátriai f a r m a k o -
t e r áp i ában ennek kü lönös jelentősége v a n . A tú l sok gyógyszer n e m k í v á n t 
me l lékha tásoka t e r edményez , a túl kevés ha tá s t a l an . E logikus s lá tszólag 
egyszerű t é n y sajá tos t a r t a l m a t kap a pszichiátr iai gyógykezelésben. E n n e k 
ké t oldala v a n : 
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1. A psz i chofa rmakonok , an t idepresszánsokésegyéb kész í tmények, pé ldá-
ul L í t ium, á l t a l ában a n e u r o t r a n s z m i t t e r e k e n keresztül f e j t ik ki h a t á s u k a t , 
s közben számos m e m b r á n o n mennek keresz tü l , hogy a h a t á s helyére j u s s a n a k . 
A skizofréniá t gyógyí tó vegyüle tek jelenlegi t u d á s u n k szerint e l sősorban a 
d o p a m i n rendszerekre f e j t i k ki h a t á s u k a t : csökkent ik a posz tsz inapt ikus m e m b -
rán érzékenységét d o p a m i n n a l szemben. Az an t idepresszáns ké sz í tmények 
elsősorban a MAO rendszer ak t iv i t á sá t befo lyásol ják , i l letőleg gátol ják az a k t í v 
r eup take -o t , e lsősorban a noradrenerg és szerotoninerg rendszerekben. E z a 
medikációs p rob léma egyik oldala: az ú j a b b a n bevezetésre kerülő ké sz í tmé-
nyeknél ezeket a t é n y e k e t mindig f igye lembe kell venni . 

2. A pszichiát r ia i medikáció p r o b l é m á j á n a k egy más ik v o n a t k o z á s a is 
nagyon fon tos . Ez magábó l a pszichiátr iai betegségek kü lönös és egyedi s a j á -
tosságából f a k a d . A betegségek jel lemzője ugyanis — szemben az o r v o s t u d o -
m á n y b a n i smer t más betegségekkel — az ú n . anosognosia : a sa já t be t egség 
fel ismerésének h i ánya , v a g y jelentős csökkenése . így áll elő az a sajátos he lyze t , 
hogy a betegségek gyógy í t á sá ra rendelkezésre állnak az egyre h a t é k o n y a b b , 

SAP 

DMI 

и 

5. ábra. Imipramin, dezmetilimipramin folyadékkromatogramja 

0-2 10 20 30 T ( n a p ) 

6. ábra. Átlagos imipramin és dezmetilimipramin szérum szintek az idő függvényében 
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egyre kevesebb mel lékhatás t m u t a t ó kész í tmények , mégis a be tegek egy je len-
t ő s része n e m k a p megfelelő gyógyszert , m e r t nem is a k a r j a szedni a z o k a t . 

Ezt a p r o b l é m á t mego ldandó , alig 10 éve bevezetésre kerül tek o lyan 
kész í tmények , amelyek l o n g - t e r m ef fektussa l rendelkeznek: h a t á s u k t a r t ó s , a 
hosszú szénláncú , pl. pa lmi t i n sav , sz tear insavhoz stb. kapcso l t t r anqu i l l ans 
csak lassan s z a b a d u l fel, s t a r t ó s pl . egy he tes h a t á s t is ad. I l y e n pl. a h a z á n k b a n 
gyak ran a l k a l m a z o t t Imap kész í tmény . E g y e s külföldi kész í tmények ha t á s ide j e 
még hosszabb: ké t -há rom he tes időszakra b i z t o s í t j á k a gyógyszer mennyiséget . 
Mind a l ong - t e rm, mind a rendszeresen a l k a l m a z o t t — a k á r n a p o n t a t ö b b s z ö r 
is bevi t t — gyógyszeradagolás fe lve te t te a de t ek t á l á s , a moni to rozás szükséges-
ségét , és egyre i nkább felvet i a jövőben. K i d e r ü l t ugyanis , hogyha t ú l n a g y 
adagban és soká ig a lka lmazzuk a t r anqu i l l ansoka t , kü lönösen a long- te rm 
kész í tményeke t , a pszichotikus ál lapotot jó l k a r b a n t u d j u k t a r t a n i , de eset leg 
t a r t ó s , nem k í v á n a t o s mel lékha tások ke le tkezhe tnek . Ezek elsősorban h y p e r -
kinesissel j á r ó ál lapotok, s l egfon tosabb k ö z ü l ü k az ün . t a r d i v dyskinesis . 
E z e k befolyásolása azután r e n d k í v ü l nehéz. 

Mindezen problémák f e l v e t i k a szérum sz in t de tek tá lás t , a gyakori ellen-
őrzés, a mon i to rozás p r o b l é m á j á t . Kü l fö ldön is, de h a z á n k b a n különösen az 
i lyen m e t o d i k á k beállítása m é g gyermekc ipőben jár , de ez kel l , hogy legyen a 
j ö v ő ú t j a . 

MTA Biol. Oszl. Közi. 25 (1982) 

7. ábra. Gáz-kromatograf iás mérés . Hibernal 
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8. ábra. Leponex olajos in jekc ió k r o m a t o g r a m j a 

A prob lémát az in s t rumen tác ió költségessége je len t i mindeneke lő t t , 
mer t a gáz -k romatográ f i á s , va lamint f o l y a d é k k r o m a t o g r á f i á s e l járások is igen 
költségesek, az egészségügyi in tézmények szűkös anyagi lehetőségei egyszerűen 
nem teszik lehetővé beszerzésüket . 

S a j á t i lyen i r ányú v izsgá la ta inka t szere tnénk demons t r á ln i a köve tkezők-
ben, me lyeke t fo lyadékkromatográ f i á s , ill. gázk roma tog rá f i á s e l j á rásokka l kap-
t u n k . A fo lyadékk roma tog rá f i á s módsze reke t Mányay t a n á r úrékkal kol labo-
rálva v é g e z t ü k és az an t idepresszáns i m i p r a m i n kész í tményekre v o n a t k o z o t t 
(2). A megha tá rozás elvi s é m á j á t m u t a t j a a 4. ábra. A f o l y a d é k k r o m a t o g r á f i á s 
módszerrel megb ízha tóan t u d t u k d e t e k t á l n i az i m i p r a m i n , desmet i l imipramin 
és a sapi lent szinteket (5. ábra) . Az i m i p r a m i n visszanyerési százaléka a nemze t -
közi i roda lmi a d a t o k k a l jól korrelál (4. t áb láza t ) . Az imipramin és dezmet i l -
im ip ramin szérum sz in t je i 30 napos pe r iódusban ö rvende te s módon meglehe tő-
sen k o n s t a n s szintet m u t a t n a k , ami a módszer megb ízha tóságá t tükröz i 
(6. ábra ) . 

Gáz -k roma tog rá f i á s v izsgá la ta inka t Pe rk in -E lmer Sigma 3B készülékkel 
végez tük . A szérum előkészítéséhez Vanderhee ren F . A. J . m e t o d i k á j á t alkal-
m a z t u k , s a j á t módos í t ásokka l (7). A s z é r u m pH- já t 1 c sepp N a O H - v a l 11 —12 
közé á l l í t j uk . 2 ml szé rumhoz 10 ml h e x á n izo-amylalkohol 98,5: 1,5 a r á n y b a n , 

MTA Biol. Oszt. Közi. 25 (1982) 
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2 percig rázni, 30 percig j égszekrényben áll. Fe lü lúszó t kónuszos csőbe sz ív juk , 
N a 2 S 0 4 - t a l összerázzuk, s z ű r j ü k , cen t r i fugá l juk , leszívjuk. Az eredeti csőben 
l evő maradékhoz i smét 8 ml hexán- i soa iny la lkohol elegyet m é r ü n k , majd k i rá -
zás u t á n ö s s z e ö n t j ü k a fe lü lúszóka t . B c p á r o l j u k 40 C°-on n i t r ogén á r a m b a n . 
A bepárol t m a r a d é k o t 100 /Л be lső s t andardé t t a r t a l m a z ó me tano l l a l vesszük fel . 
Belső s t a n d a r d k é n t a többi gyógyszer tő l jól e lkülönülő t e p e r i n t vá l a sz to t t uk . 
Tapasz ta l á sa ink szer int a maior t r anqu i l l ansokra nézve megb ízha tó e lválasztás 
nye rhe tő . Á b r á i n k b a n 1 mg/ml Hiberna l c súcsá t d e m o n s t r á l j u k (7. áb ra ) , 
v a l a m i n t a L e p o n e x olajos i n j ekc ió görbéjé t (8. ábra). A köve tkező á b r á n 
Leponexe t szedő be teg s zé rumábó l végzett v izsgá la to t m u t a t j u k be (9. áb ra ) . 
I l y e n irányú v izsgá la ta inka t összefoglalva m e g á l l a p í t h a t j u k , hogy a pszicho-
f a r m a k o n o k k ö z ü l a f o n t o s a b b gyógyszereket , f eno t i az inoka t , im ip ramin 
szá rmazékoka t , ami t r ip t i l in t jó l és pontosan l e h e t detektá lni az ember i szérum-
b a n . 

Leg fon tosabb konklúz ió ink: 
1. Mód ny í l i k kontrol lá lni magá t a gyógyszerszedés t é n y é t : szedi-e a 

b e t e g egyá l t a l ában a beál l í tot t gyógyszert v a g y nem. 
2. E módsze rek segítségével ki t ud juk küszöböln i a t ú l m a g a s gyógyszer 

dózisokat , ezzel e le jé t t u d j u k v e n n i a n e m k í v á n a t o s mel lékha tásoknak , i l le tve 
s zövődményeknek . 

о UJ N VI 

9. ábra. A beteg szérumából k a p o t t kromatogram 

MTA Biol. ОмI. Közi. 25 (1982) 
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