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Az immunitastan egyik megalapitéja, MECSNYIKOV, az embriolégia kér-
déseitSl jutott -el logikusan a fagocita elmélet megalkotasaig. MECSNYIKOV
életmiivének és az immunolégia MECSNYIKOV és PASTEUR 6ta megtett hala-
dasanak elemzése azonban azt mutatja, hogy a modern immunolégia el8tt
all6 sok nehézség lekiizdésére és az egyedfejlédés sok homalyos torvényszeri-
ségének tisztazasara feltétleniil sokkal kiterjedtebben kell alkalmaznunk a
kutatdsainkban MECSNYIKOV ,,térténeti modszerét”. Nem teljesiilt még MEecs-
NYIKOV elgondolasa: ... ,,Az igazi 6sszehasonlité kértannak az egész allat-
vilagot fel kell glelnie és azt a legaltalanosabb biolégiai néz&pontbél vizsgalnia.

Az altalanos kértannak egyesiilnie kell az illattannal, vagy még inkabb
a biolégiaval, hogy megteremtse annak 4j dgat, az dsszehasonlité patolégidt”
(MEcsnYIKOV, 1892).

Vannak zoolégusok, akik szerint az immunolégiai vizsgalatokhoz ki-
zardlag az orvosoknak és allatorvosoknak van kéziik. Pedig mar MecsNyi-
KoV helyesen ismerte fel, hogy a fert8zés és a mikroorganizmusokkal szem-
ben megmutatkozé ellenéllas kérdései épplgy lehetnek a zooldgiai kutatasok
targyai, mint a védekezés és tamadas jelenségei.

Mecsnyikov elképzelései alapjan az embriondlis immunitas problémajat
az altalanos allattan és az dsszehasonlité embriologia egyik fejezetének tekint-
jiik. :

Laboratériumunkban ezen a teriileten kiilonésen harom kérdéscsoport-
tal foglalkoztunk.

1. Kiilonbozé fajic embriok immunolégiai tulajdonsdgainak 6sszehasolits
embriolégiai vizsgdlata. Megbizhatéan igazoltnak tekinthetjik azt a meg-
allapitast, hogy csak az eml8sok és madarak immunitasaban (és csak a sziiletés
utén) jatszik fontos szerepet az antigéningerre felléps antitesttermelés. Milyen
védekez6 képességiik van tehdt a gerinctelen és alacsonyabbrenddi gerinces
illatok embriéinak? Milyen szerepiik van a kiilonboz8 allatokban a fagocita

* A Magyar Tudomanyos Akadémia Biolégiai Csoportjanak felolvasé iilésén, 1959.
III. 11-én elhangzott elBadds atdolgozott szivege.

9 Biol. Csop. Kozl 1V/2—4.



316 B. P. TOKIN

.

" reakcidknak, gyulladasos folyamatoknak és az antibiotikus hatast anyagok
termelésének? Van-e védd szerepiik az allatok peteburkainak? Milyen sajatsa-
gos vonasok figyelhet6k meg a parazita allatok fejlodésében? ElképzelhetSk-e
az immunitasnak mindmaig ismeretlen tényezi?

2. Az immunolégiai tulajdonsdgokban az embriondlis fejlédés sordn beko-
vetkezd viltozdsok osszehasonlité embriologiai vizsgdlata. Mikor jelennek meg az
embriéban a fagocita reakeié elsd jelei és milyen sejtek vesznek benne részt?
A madarak és emlgsok fejl()’désének'mely stadiuméban jelenik meg az antigén
reakci6? Az ontogenezis mely szakaban képesek a szovetek gyulladasos reak-
cioval vilaszolni az idegen test behatolasira?

3. Az embriolégia szempontjabél kiilonésen fontos az immunolégiai
reakciok és a formaképzé folyamatok kapcsolatainak kérdése. Az immunolégiai
tulajdonsagok az allatvilag fejlédése folyaman altalanosabb morfo-fiziolégiai
folyamatokbél kiloniiltek el és fejlédtek ki. Mar MECsNYIKOV megallapitotta,
hogy a fagocita reakcié alapja mem mas, mint az intracellularis emésztés.
Az allatok fejlédésében az egyes immunolégjai tulajdonsiagok nem ,,gyilokként”
jelennek meg és fejlédnek ki, hogy majd felnétt koraban azokkal parbajoz-
hasson a behatolé ellenségekkel, mikrobakkal szemben dllva, hanem ezek nél-
kiil6zhetetlen lancszemek és tényezdk magaban az embrionalis fejlédésben is
(Toxkin, 1955).

A fejl6d8 szervezetben nincsen olyan struktidra vagy funkcio, amelynek
csupan egyetlen egyféle jelent8sége lenne. Ha masként gondolkoznank, akkor-
tjra eljutnank ahhoz az alaptalan felfogashoz, amely szerint a szervezet életé-
ben van egy ,,prefunkcionalis” idgszak (Roux), akkor iigy tekinthetnénk az
embriéra, mint a sziil§ a gyermekére. Hiszen a sziil6k djsziilott vagy negyven-
éves gyermekiiket egyarant gyermeknek tekintik, akinek sem miltja, sem
jelene nincs, csak jovéje van.

Az embrionalis fejlédés kiilonbozd szakaszainak kiillonboz6, de jelent8s
szervezeti egység és dsszehangoltsag felel meg, az egyes sejtek és szévetek immu-
nolégiai tulajdonsidgainak megjelenését tehat nem vonatkoztathatjuk el a
formaképzd folyamatoktél. Egyaltalaban nem sziikséges természetesen, hogy
példaul a kialakulé fagocita vagy gyulladasos reakcicknak immunolégiai
jelentdsége legyen a fejlddésnek mér abban a szakaban, amikor megjelennek.
Az embrionalis fejlédés altalanosabb térvényei szerint megjelend potencialis
immunolégiai képességek az adott pillanatban esetleg csak formaképzé szerep-
pel birnak.

Az embriolégus el6tt érdekes kérdések egész sora vetddik fel: Mi a jelen-
t&sége a sejtek fagocitals és antibiotikus tulajdonsagainak, az antigén reaktivi-
tasnak és méas potencidlisan immunolégiai jelenségeknek az embridk fejlédésé-
ben, az organogenezisben, metamorfézisban, ivartalan szaporodasban és
szomatikus embriogenezishen (TokiN, 1959), és a formaképzés mais jelensé-
geiben?
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Igen jellemz6, hogy az utébbi években kiilonbozd orszagokban egyarant
felvetették az embriolégia és az immunolégia kapesolatanak kérdését és ezen
az alapon sok érdekes munka latott napvilagot: MEDAWAR, BRAMBELL és
méasok munkai Anglidban, WEIss, HOLTFRETER és masoké Amerikaban,
HASEK és masoké Csehszloviakiaban. Erdekes, bar vitathaté gondolatokat fej-
teget ZSUKOV-VEREZSNIKOV a Szovjetuniéban. ‘

Megkisérelték az ,,antigén” és ,,antitest’ fogalmakat felhasznélni a fej-
16d6 embri6 egyes részei kozott fennallo dsszefiiggések (,,organizaciés kézpon-
tok”, ,,indukcié”) elemzésében. A pete és a spermium megtermékenyitéskor
megvalosulé kolesonhatasat az antigén és antitest viszonyaval allitjak analé-
giaba. A szovetek atiiltetésekor észlelhetd kompatibilitast és inkompatibilitast
a modern immunkémiai elképzelések alapjan magyarazzak.

Egyaltalaban nem vonjuk kétségbe az immunolégiai fogalmak merész
alkalmazasanak értékét, meg kell azonban jegyezniink, hogy az embrionalis
fejlédés jelenségeinek immunkémiai szemlélete és az antigénreaktivitas
egymagaban valé figyelembevétele bizonyos egyoldalisagot rejt magaban.
Az antigénreaktivitds az evoliciéban nagyon késén jelenik meg és egyalta
laban nincsen meg a gerinctelenekben és a gerincesek embriéiban. Mar ezért
is nehéz lenne feltételezniink, hogy éppen az antigénreaktivitds jatszana a
dontd szerepet a formaképzd folyamatokban. Még az antigénreaktivitassal
kétségteleniil 6sszefiiggd jelenségek, példaul a transzplantaciés inkom-
patibilitas, sem magyarazhat6k maradék nélkiil az antitesttermeléssel. Valo-
szintileg figyelemmel kell lenni a vizsgalatok soran mas tényez6k, elsGsorban a
gyulladasos és fagocita reakciok feltételezhet8 szerepére is.

A kivetkez6ben néhany példaval bemutatjuk laboratériumunk vizsgalati
iranyait.*

1. A peteburkok immunolégiai jelentgsége

Az embriolégusok kiilsnés médon szinte figyelembe sem veszik az allati
petesejtek burkait. Még az embriolégiai szempontbél leghehatébban vizsgalt,
gyakorlati szemponthbdél is fontos allatok, példaul a tyik peteburkait sem tanul-
manyoztak eléggé, a tydktojas szikhartyajanak funkcionalis jelent8ségérdl
pedig gyakorlatilag semmit sem tudunk.

A kutaték és tudésok altalaban magatél értetédének tekintik, hogy a
petesejt burkai, kiilonésen a szilard kitines vagy mészhéjak, véd§ szereppel
birnak. A legtobb kutaté azonban ezeket a héjakat egyszerlien mechanikai
gatnak tekinti, amely megakadalyozza a baktériumok, gombak és egysejtiiek
behatolasat. Valéjaban azonban a peteburkoknak — az embriét a kiilvilagtél
elvalaszto, de ugyanakkor azzal kapcesolatba is hozé hartyaknak — a problé-
maja meglehetésen komplex. Elegendd HoLTFRETER (1948) érdekes vizsgala-

* Sziikségesnek lattuk a Budapesten tartott eldadas anyagit a miult évben elvégzett
vizsgilatok néhiany eredményével is kiegésziteni.

gt
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tait megemliteniink a sejtburoknak a kétéltlick embrionalis fejlédésében jat-
szott szerepérll. HOLTFRETER a szikhartya alatt elhelyezkedd és az embriot
beborité hartya (coat) vizsglata soran kimutatta annak fontos szerepét a
gastrulaciéban, a vel§cs8 kialakulasaban stb. Ez a hartya val6szintileg a
védekezésben is fontos. Kalcium nyomokat tartalmazé erdsen hipotonias
kozegben hosszi idén keresztiil életben tarthaték ép embrick vagy részeik,
ha azokat a felszini hartya beboritja. Hartyajuktol megfosztott testrészek
ugyanebben a kozegben gyorsan citolizalnak. Hartya nélkiili sejtek érzéke-
nyebbek a hipertonias oldatok és vitalis festékek hatasaval szemben. A kiilon-
boz8 elektrolitok, mérgek nem hatolnak at ezen a hartyan, burkon. GABAJEVA
vizsgalja laboratériumunkban a békapete burkanak esetleges immunolégiai
jelent§ségét. Erdekes kisérleteiben sikeriilt kimutatnia a gyepibéka (Rana tem-

1. dabra. Aspergillus niger fehérjébe (a), vizbe (b) és tapoldatba (c¢) helyezett spéraibél harom
nap alatt fejlédott gombak (Kororkova, 1957 nyomaén)

poraria) kocsonyas peteburkanak immunolégiai jelent8ségét. Sikeriilt olyan
baktériumokat kitenyésztenie (Pseudomonas fluorescens csoportba tartozé
baktériumok), melyek a kocsonyas burokban jél szaporodnak és a természe-
tes korilmények kozott fejl6dé petékben mindig meg is talalhaték. Ezek a
baktériumok mas olyan fajokkal szemben antagonistak, amelyek elszaporodva
esetleg karosithatnak az embriét. GABAJEVA azt is kimutatta, hogy a kocso-
nyas burokkal érintkezésbe keriilt bizonyos baktériumfajok (Sarcina lutea,
Micrococcus lysodeikticus, Bacillus mesentericus) szaporodasa gatolt és a tele-
peik morfolégiaja is megvaltozik.

Kiilonosen részletes vizsgalatokat végzett a madarak tojasain Korot-
EOVA (1957). Laboratériumunkban azilyen irdnyd vizsgalatokat GIRFANOVA
(1949) kezdte el még 1942-ben. Mint ismeretes, a tytktojas fehérjeburkanak
baktericid tulajdonsagat LascaENKOV (1909) fedezte fel. Az idevagé ismeretek
tovabbi fejlédését FLEMMING harmincas években végzett vizsgalatainak készon-
hetjiik. O vezette be a s, lyzozym” elnevezést is. KOROTKOVA vizsgalatai el6tt
azonban egyaltalaban nem vetették fel és nem tanulméanyoztak azt a kérdést,
hogy mi az érintetlen fehérjeburok immunolégiai jelentsége az embrio fejlé-
désében. Egyetlen vizsgalat sem foglalkozott a fehérje antibiotikus tulajdon-
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' 1. tablazat

A tyiktojds és a lyzozym antibiotikus hatdsanak spektruma*

Mennyi id6 alatt pusztulel (percekben)
fehérje ‘ lyzozym kontroll
Objektum P Megjegyzés
hatasara gids vizben
oldatban
Glaucoma scintillans 6— 17 8— 9 — —
Paramecium caudatum 27—28 | 10—11 — -—
Spirostomun ambiguum 273 i = =
Stentor coeruleus 3— 4 — — —
Trichomonas vaginalis 52 145 153 —
Lamblia giardia
emberbél 38,3 49,5 86,5 — |
patkéinybdél 36 44,5 888| — |
egérbil 19 30,6 7 59 —
Hydra oligactis 9 — - -
Aeolosoma 65,4 72,4 e —_
Physa fontinalis 23.6 44,71 — -
Patkanysperminumok 575 63,2 62,1 — Fejlett embridk
g | A mozgas megsziintéig
Phythophthora infestans 13.2 24,2 = 39,1 eltelt id6t adtuk meg
Aspergillus niger nem pusztul el
Penicillium glaucum nem pusztul el Az Aspergillus és Peni-
cillium spérdk nem
pusztulnak el, de ati-
pusos novekedést
mutatnak
Torula utilis nem pusztul el
Actinomices griseus azonnal
Elodea canadensis :
levél nem pusztul el Ertékelés a plazmamoz-
gas alapjan

sagainak az embrié fejlédése soran bekovetkez valtozasaival. Roviden ismer-
tetjiik KoroTkOVA vizsgilatainak legf6bb eredményeit.

a) Igazolta (és sok vonatkozasban kib&vitette) korabbi szerzfk adatait
a tyiktojas és mas madartojasok fehérjeburkanak baktericid tulajdonsagairdl.

b) Kimutatta a fehérjeburok nagyfoku protistocid és fungicid képességét.
Bizonyos mikroorganizmusok (példaul a Sarcina lutea) a ,,fehérjével’” kontak-
tusba keriilve gyakorlatilag azonnal elpusztulnak. Figyelemre mélto a fehérje
antibiotikus hatasanak igen tag spektruma (1. tablazat).

c¢) Kiilonosen figyelemre mélté a fehérjeburok fungicid képessége.
Az Aspergillus niger és Penicillium glaucum fehérjébe oltott sporai sokkal
lassabban névekednek, mint a taptalajba oltott spérak. A spéraknak mintegy
209,-a a fehérjében nem hajt micéliumot, de a kihajtott spérak sem képeztek
normalis micéliumot (1. abra).

d) A nativ fehérje antibiotikus tulajdonséagai egyéltalaban nem azono-
sak a fehérjébGl mesterségesen nyert lyzozym tulajdonsagaival. A kiilonbségek
az antimikrobialis hatas spektrumaban, az antibiotikus hatas fokadban ész-

* A tablazatban nem szerepelnek a nagy szdmban vizsgélt baktériumok.
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lelhet6k. A lyzozym és a fehérje antimikrobidlis hatdasa masképpen valtozik
az inkubéacié folyaman.

Kororkova és' TokiN a ,lyzozym™ fogalméanak gybdkeres reviziéjat
tartjak sziikségesnek.

¢) KoroTKOVA megvizsgalta a fehérje protistocid, fungicid és baktericid
tulajdonsagainak vialtozasat az embrionalis fejlédés folyamén‘. Most csak a
baktericid tulajdonsagokkal foglalkozunk. Szerzd a kovetkezd fajokon vizs-
galta a fehérje hatasat: Bac subtilis, Bac. megatherium, Bac. mesentericus, B.
prodigiosum, B. fluororescens, Micrococcus lysodeicticus és Sarcina lutea.

Az antibiotikus hatas az alkalmazott baktériumfajtél fiiggGen kiillonbozs-
képpen valtozott a fejlédés folyaman. A Sarcina lutea, Bac. mesentericus és
Bac. subtilis fajokkal szemben mutatott hatas a fejlédés elsé hét napjan meg-
lehet6sen allandd, ugyanakkor a B. prodigiosum, B. flurosecens és Bac. mega-
therium fajokra kifejtett hatéas fokozatosan csékken és az inkubécié 6—7. nap-
jara el is tlinik. Az ilyen jellegii adatok alapjén nyilvanvals, hogy a fehérje-
burok antibiotikus hatasat helytelen lenne egyetlen meghatérozott anyagra,
példaul a lyzozymre visszavezetni.

f) KoroTkOVA részletesen vizsgélta a csirkeembrié amnionfolyadékanak
baktericid és fungicid tulajdonsagaiban észlelhetd valtozasokat. RAcozina
(1953), Haskova és POKORNAJA (1955) és masok nemrégen figyeltek meg egy
igen érdekes jelenséget: a keltetés 12. napjatél kezdGdGen a fehérje a seroso-
amniotikus tton az amnionba kerill és igy az amnionfolyadék fiziko-kémiai
tulajdonsagai jelentdsen megvaltoznak. A késGbbi fejlédési stadiumokban a
fehérjét az embrié lenyeli. KoroTKOVA az emlitett vizsgéalatokbol kiindulva
feltételezte, hogy az amnionfolyadék antibiotikus hatasanak a keltetés 12—13.
napja koriil fokozédnia kell. Feltételezését kisérletesen igazolta is. 14—16
napig keltetett allat amnionfolyadékaban a Micrococcus lysodeiktus, Sarcina
lutea, Bac. mesentericus, Act. albus és’ Act. griseus sokkal hamarabb pusztulnak
el, mint a 8 vagy 11 napos embrié amnionfolyadékaban. Ugy latszik tehat, hogy
a fehérje még akkor is megdrzi antibiotikus képességeit, amikor az embrié
azt lenyeli. KoroTKOVA véleménye szerint ez szerepet jatszhat a passziv
immunizalasban.

g) A friss, keletetlen tojas fehérjéje, KoOROTKOVA szerint, erdsen gatolja
az Aspergillus niger és Penicillium glaucum spérainak fejlédését, bar nem pusz-
titja el azokat. A mészhartyanak viszont nincsen fungistatikus hatasa. Koror-
KOvA és KNjAZEVAJA megallapitasai szerint az Aspergillus niger termel egy,
a csirkeembriora mérgezd anyagot. Pozitiv eredménnyel zarédtak mas mada-
rak tojasain végzett tajékozodo jellegli kisérletek is.

Az embrionalis immunitas kérdéseinek tovabbi elmélyiilt tanulmanyo-
zasa érdekében kovetniink kell MECSNYIKOV dtmutatasat és egyre inkabb az
osszehasonlité embriologia keretében kell vizsgalnunk a peteburkok jelentd-
ségét az immunitdasban és a formaképzésben.
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Teljesen jogos tehat KoroTkova koévetkeztetése, hogy a madartojas
burkainak ismert funkciéihoz (a magzat tavoltartisa a kemény mészhéjtol,
a fehérje szerepe a viz biztositasaban, a fehérje szerepe az embrié taplalasaban)
még egy fontos funkeiét, az immunolégiai szerepet kell sorolnunk. Tanulma-
nyoznunk kell a madartojas fehérjeburkanak esetleges szerepét a formaképzés-
ben is. MovcsAN laboratériumunkban jelenleg 6sszehasonlité embriolégiai
szemponthél (madar- és hiillgtojasokon) folytatja a fehérjeburok 1mmunolog1a1
szerepének vizsgalatat.

Alig vizsgaltak immunolégiai szempontbél a madartojas tébbi hartyai-
nak szerepét.

MiszAros (1957) laboratériumunkban vizsgalta a tyiktojas szikhartya-
janak struktidrajat és funkcionalis jelent§ségét az inkubacié folyaman. Kimu-
tatta, hogy a ,,fehérjétél” és ,,sargajatol” elkiilonitett szikhartya nem steril
koriillmények kozott vizben tartva is ellenall a vele kontaktusba keriil§ mikro-
organizmusok hatasanak. A szikhartya kevésbé ellenéllé azokkal a mikroorga-
nizmusokkal szemben, amelyeket a fehérjeburok gyorsan elpusztit (példaul
Micrococcus lysodeikticus) és megforditva igen ellendllé azokkal a baktériu-
mokkal szemben, amelyekre a fehérjeburok alig hat (Salmonella pullorum).

2. Az emlGspete antibiotikus tulajdonsiagai

Toxkin és Fratova (1953 a, b, ¢) mutattak ki,hogy az emlGsik petéi, a
fejlédés kiilonbozé stadiumaiban, az implantécié el6tt antimikrobialis hata-
stiak. 85 hazinyilembrion végzett vizsgalat alapjan megallapitottak, hogy a
blasztociszta iiregében levd folyadék is kifejezetten baktericid. Vizsgalataikat
in vitro és in vivo végezték. Az el6bbi esethen a blasztoci$ztabél fecskendvel

“leszivott folyadék hatasat vizsgaltak, az utébbiban a kozosiilés utani 7—38.
napon fecskendével 0,05 ml baktériumszuszpenziét fecskendeztek a blaszto-
ciszta iiregébe, majd az onnan vett anyagot taptalajon élesztették. 2

Toxin és Firatova (1953 a) a tengerimalacok amnion- és allantoisz-

folyadékanak kifejezett baktericid hatdsat is kimutattak.

3. Fagocita és gyulladisos reakciék a fejlodés folyaman

Ezeket a kérdéseket kétéltlieken, madarakon és eml8sokon vizsgaltuk.
Donpua (1955) csirkeembriskon (2, 4, 7, 10, 14, 17, 18 napos inkubicié utan)
vizsgalta a mezenhima és kot8szovet reakciéjat egy tussal vagy kovafolddel
bevont celloidint{ beszirasa utan. A kétnapos embriéba a vel§esd mellé jut-
tatta a kovaféldet, a négynapos embriéba a hatsé végtagbimbéba juttatta az
idegentestet, késGbb pedig a végtag bére ala. 4—5, 7, 14—15 napig keltetett
csirkék érpalyajaba is fecskendezett tust vagy mikroorganizmusokat.
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Mar az embrionalis fejlédés masodik, harmadik és negyedik napjan inten-
ziv fagocita reakeiét mutattak a mezenhimasejtek, primér nyiroksejtek és a
maj, szikzacské, vese, sziv ereinek endotélsejtjei (2. abra). Nagyobb idegen-
test részecskék bekebelezése ,,csoportos fagocitézissal’” tortént (3. abra).

A kérbonenokok és patofiziolégusok gyakran azt allitjak, hogy az
embrickban megfigyelhétd jelenségeket nem nevezhetjik gyulladasnak és
csak ,,atipusos gyulladassal” allunk szemben. Szerintiik tipusos gyulladasos
jelenségek csak a kifejlett allatok szoveteiben figyelhet6k meg, hiszen csak itt

M..,..,\...,,,w..;

2. dbra. Fagocitézis 3 napos csirkeembrié mezenhiméjiban (DoNDUA, 1955 nyoman)
3. dbra. Csoportos fagocitézis 4 napos csirkeembrié mezenhimajban (DoNpua, 1955 nyoman)

jatszédhatnak le az erek és beidegzés jelenlétéhez kotott kiilonbozs jelenségek
bonyolult egyiittesei. Ha az érett emlGsok gyulladasat vesszik mércének és
minden mast ,,atipusosnak’ tekintiink, akkor egyben kétséghevonjuk azt a
sok értékes adatot és kovetkeztetést, amelyet MECSNYIKOV evoliciés szemszog-
bél végzett dsszehasonlité vizsgalataiban a gyulladasrél nyert. Beszélhetnénk-e
ily médon példaul a vizibolha (Daphnia) gyulladasos reakei6ir6l? Feltét-
leniil egyetértiink Donpua felfogasaval, melyet a gyulladasos reakcié ontogene-
tikus valtozasaira alapozott. Kimutatta, hogy miképpen alakulnak ki a gyul-
ladésos jelenségek a sejtek fagocitalé képessége alapjan. Kimutatta, hogy
mezenhimas tok képzédik az idegentest koriil, amely elvalasztja azt az embrié
testét8l. Ez a gyulladés 8si formaja, amely a sejtek és szovetek differencialéda-
saval és a szervek kifejlddésével parhuzamosan egyre inkabb erdsodik.

A csirkeembriéban a 6—8. napon mar érreakcidk is észlelhetdk, a leuko-
citdk kivandorlasaval. Erdekes, hogy a kialakult mezenhimalis kapszula foko-
zatosan degeneralédik és kialakul a masodlagos fibroblast tok.
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KricsinszrkAJA (1959) csirke- és kacsaembriokon folytatta Donpua
kisérleteit. Vizsgalta a fejlddé embridk kiilonb6z6 szerveiben — maj, 1ép, vese,
sziv, szikzacské és allantoisz — az érendotél fagocita reakeidinak dinamikajat.
4 és 6 napos embrick a szikvénaba, 7, 14 és 18 naposak az allantoiszvénaba,
a kikelt esirkék pedig a v. jugularisba kaptak a tusszuszpenziét. A csirkeemb-
riéba Staphylococcus albust is fecskendezett. Gondos szdévettani vizsgalattal
hatarozta meg az egyes szervek fagocita tevékenységének fokat (az dsszes és

sirke kacsa

fagocitak %

keltetés tartama (napokban) .

4, dbra. Csirke- és kacsaembrié majanak, szikzacskéjanak és allantoiszdnak fagocita aktivitdsa.
Fekete oszlopok — maj, vonalkazott oszlopok — szikzacské, iires oszlopok — allantoisz
(KRICSINSZKAJA, 1959 nyomén)

a fagocitalé endotélsejtek szazalékos ardnya) és az egyes sejtek aktivitasat
(az egy sejt altal felvett részecskék szama).

KRricsinszkAJA megallapitotta, hogy a kacsa- és a csirkeembrié fejlédése
folyaman hasonléan valtozik az érendotél fagocitézisanak jellege. Az embrio-
nalis fejlé’dés kezdetén (4, 7 napos csirkék és 9 napos kacsak) az osszes vizsgalt
szervek érendotéljének kozelitGleg egyforma, igen nagyfoku fagocita aktivi-
tasa van. A kés6bbi stadiumokban (14, 18 napos csirkék és 17, 21 napos kacsak)
tobb szerv (sziv, szikzacsko, allantoisz) aktivitdsa erfsen csdkken vagy el is
tlinik. A maj és 1ép erei viszont ekkor is megdrzik aktivitasukat (4. 4dbra).

Az endotélsejtek fagocita indexszel kifejezett aktivitasa a kiilonb6zd
szervekben eltérd. A majendotél az bsszes vizsgalt stadiumokban igen aktiv,
a sziv és allantoisz endotélje mindig kis aktivitasd. A szikzacské endotélje
viszont a fejlédés kezdetén igen aktiv, kés6bb a fagocita indexe csokken.

Az embri6 idé8leges szerveinek (szikzacské, allantoisz) endotélje is részt-
vesz a szervezet védekezd reakciéiban. A korai stadiumban a benniik levd erek
endotélje erdsen fagocital, a fejlddés elrehaladtaval azonban aktivitasuk foko-
zatosan csokken. ’

Bizonyos szervek (példaul a sziv) ereinek csokkend fagocitalé képessége
valészinileg a fejlédé embrié szoveteinek és szerveinek differencialédasaval és
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specializalodasaval, valamint az immunolégiai reakciok specializalédasaval
magyarazhaté. Az idéleges szervek fagocitalé képességének csokkenése viszont
valészintleg a szervek funkciondlis jelent8ségének fokozatos csékkenésére
vezethetd vissza.

 Mar emlitettiik, hogy a szerz masik kisérletsorozataban Staphylococcus
albus szuszpenziot fecskendezett be intravasalisan 4, 7, 14, 18 napig inkubalt
csirkeembriokba. Ezekben a kisérletekben is a fentebb felsorolt szerveket vizs-
galta.

A korai fejlédési stadiumokban (4, 7 napos embrigk) a mikroorganizmusok
az Osszes vizsgalt szervekben megtalilhaték voltak, 14 és 18 napos allatokban
jelentésebb mennyiségben mar csak a majban és lépben. A mikroorganizmuso-
kat az endotélsejteken kiviil a vér leukocitai is fagocitaljak.

Donxpua (1959) a patkany embrionilis fejlédése folyaméan (12—15,
15—18 és 19—21 napos embriékban) is részletesen vizsgalta a fagocitézis és
a gyulladas dinamikajat. ElGzetes kisérleteket hazinyulakon is végzett. Az
aszeptikus gyulladast tus és kovaféld keverékének bevitelével valtotta ki.
Most csak a kovetkezdket emeljiik ki és az érdekldddk figyelmét felhivjuk az
eredeti dolgozatokra.

A patkanyembriék aszeptikus gyulladasanak vizsgalata soran kideriilt,
hogy a 12—15 napos allat alig differencialédott mezenhimalis elemei képesek
ko6zombos részecskéket és elhalé szovetrészeket fagocitalni. DoNDUA jogosan
tekinti hibasnak azt a néhany koérbonenok altal hangoztatott felfogast, hogy
az embriokban a fagocita reakci6 gyenge lenne. Ez a felfogas ugyan megbizhaté
adatokra tamaszkodik, melyeket azonban kizarélag a specializalt leukocita fago-
cita aktivitasanak vizsgalata soran nyertek. Eppigy nem jellemezhetnénk az
embrié és az azt felépit8 dsszes elemek fagocitélé képességét kizarolag a fibro-
blasztoknak az ontogenezis folyaméan fokozatosan csékkend fagocitalé képes-
sége alapjan sem. A mezenhima fagocita reakciéjanak jellege az idegentest
nagysagatol is fiigg — elvi kiilonbség nincs is a csoportes fagocitozis mecha-
nizmusa és nagy idegentestek betokolasanak mechanizmusa kozétt. Az onto-
genezis korai szakaszdban jelentkez§ gyulladasos reakcié jellemzésében fontos
az a megallapitas, hogy ilyenkor a betokolas fagocitézisra képes elemek miive.
A gyulladasos reakcié jellege késébb lényegesen megvaltozik a kiotGszovet és
a vér differencialédasanak megfeleléen. ,,Az embrionalis fejldés korai szaka-
szaban a reakciéban a mezenhima kevéssé differencialt elemei vesznek részt.
A gyulladas fagocitézisos és regenerdciés fazisai még nem kiiloniiltek el.
Az embrionalis fejlddés kés8bbi szakaszaban a két8szovet differencialtsaga
mar megkozeliti a definitiv allapotot. Ennek kovetkeztében a gyulladasos
reakeié is specializalédik, differencialédik: a gyulladasos géchan mikrofagok
és makrofagok — specializalt leukocitdk, nyiroksejtek, histiocitik — jelennek
meg; a kotGszovetes tokot pedig mar fibroblastok hozzak létre. Végeredmény-
ben tehat a reakcié mar megfelel az érett patkanyokban megfigyelhets gyul-
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ladasnak” (DoNpua, 1959). Hibas az az elképzelés, hogy ,,az eml8sok embrigi-
ban nem lennének gyulladasos jelenségek (ARSAVSZKAJA és SzokoLova, 1956).
Ez a felfogas végeredményben azzal magyarazhaté, hogy sokan a gyulladas
alatt olyan reakciét értenek, amely csak a magasabbrendii gerincesek érett
egyedeiben lenne megfigyelhet6. Mindez formalis alapon nyugszik és figyelmen
kiviil hagyja a torténeti médszert, amelyet MECSNYIKOV oly ragyogéan alkal-
mazott a gyulladas sszehasonlité kértananak vizsgalataban és magyarazata-
ban. Ha gyulladas alatt a belsé kiornyezet szoveti elemeinek a karos ingerek
és az elGidézett karosodasok lekiizdésére iranyulé reakeiéit értjiik, akkor elfo-
gadhatjuk, hogy a gyulladéasos reakcié azonnal megjelenik az ontogenezisben,
amint megjelennek a belsé kornyezet els6 szoveti elemei. Felfogasunk inkabb
megfelel a valésagnak, mert: 1. meglatja a kiilonboz8 rendszertani csoportokba
sorolt allatok gyulladasos folyamatainak egységét, 2. a gyulladast az ontogene-
zis soran kifejlédé jelenségnek tekinti, amely a fejlédés kiilonb6z8 szakaszain
éppen ezért kiilonb6z8 alakban jelentkezik (Tokin, 1955), 3. az immunitas
tényez6it MECSNIKOV nyomén olyan jelenségeknek tekinti, melyek az evolicié
folyaman altalanos fiziolégiai folyamatokbél alakultak ki” (Doxpua, 1959).

Donbpua megillapitasaival én is teljesen egyetértek. A hazinyil gyullada-
sos jelenségeinek cntogenetikus vizsgalata még inkabb alatimasztjaa fenti
kovetkeztetéseket. A gyulladdsos reakcié jellege itt is a kétGszovet és vér dif-
ferencialtsagatél fiigg. 14 napos nytilembrickban a mezenhima elemek primi-
tiv gyulladasos reakeiéja észlelhetd, a gyulladasra jellemz6 fagocita és regene-
raciés folyamatok még nem kiiléniiltek el. Az idegentest betokolédéasa a fago-
cita reakciéra vezethet8 vissza. A 21 napos embrié gyulladasos reakciéjaban
mar a vérsejtek (elaGsorban a nyiroksejtek) is bizonyos szerephez jutnak. A fej-
16dés 24—25. napjatél kezd§déleg lesz kifejezett a specialis leukocitak reakciéja
és igy a reakecié may az érett allatok gyulladasahoz keriil kozelebb.

DonNDuA vetetie meg az alapjat annak a vonzé 6sszehasonlité-embrio-
mikajanak tisztazasa. Nagyon sok adatot kell még gytjteniaz allatvilag min-
den részébdl, de mar kezd kialakulni egy vazlatos kép, mely fontos 1épés a
fagocita és gyulladasos reakcik evolicijanak MEcsNikov altal megkezdett
vizsgalataban.

4. Asx: emlGs balsztociszta implantacioéja.
Fagocita és gyullad'asos reakciék a méhfalban és a placentiban

ToxkiN és FiLaTova (1953 a, b, ¢) mutattik ki, hogy az emlGspete sszes
fejlédési stadiumai az implantécié eldtt erds antimikrobialis hatést fejtenek ki.
A (hazinyl) balsztociszta iiregében levd folyadék is baktericid. Ezek a meg-
allapitasok késztették ZiBuvAt az implantacié histoembriologiai vizsgalatara
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az embrionalis immunitas szempontjabél (ZiBiNa, 1955, 1958 a, b). Feltéte-
lezte, hogy az eml@spete potencialisan immunolégiai tényezdnek tekinthetd
antibiotikus képessége szerepet kap a formaképzé folyamatokban is. Az embrié6
altal kivalasztott antibiotikus anyagok biztositanak szerinte a méh hamrétegé-
nek feloldédasat és az embrié implantaciéjat.

Zi1BINA patkanyokon végzett vizsgalataiban (normélis implantéacié és
mesterséges deciduoma vizsgalata) nemcsak el§bb emlitett feltételezésének
helyességérdl gy6z6dott meg, hanem megfigyeléseivel az implantaciéra vonat-
kozé szdvettani irodalmat is bévitette.

A pete implantaciéjat kisérd fagocita reakcié fontos és jelentfsége sok-
oldald. A trofoblaszt primér oriassejtjeinek aktiv fagocita tevékenysége vezet
az anyai szovetek destrukciéjahoz, ami biztositja a pete behatolasat. Az anti-
mesometralis trofoblaszt 6sszefiiggd rétegben boritja a szikzacskét és az anyai
sejtek fagocitalasaval valészintileg trofikus funkciét tolt be. Végiil a trofoblaszt
oriassejtjei ,,egészségiigyi miikodést™ is fejtenek ki a szétes6 ham- és decidua-
sejtek, valamint a vorosvértestek és mirigysejtek felvételével. Ezek az orias-
sejtek ily médon részt vesznek az implantécids iireg megtisztitasaban (5. és 6.
abra). ’

Kiilénésen fontos megemliteniink, hogy ZiBiNAnak sikeriilt igazolnia
Toxin (1955) feltételezését, amely szerint az implantacié és placentacié kiala-
kulasiaban az alapot a szervezetekben mar korabban megjelent altalanosabb
jelenségek, elsGsorban a gyulladasos folyamatok jelentették. A természet, kép-
letesen szolva, igen takarékos, ily médon barmely morfo-fiziolégiai jelenség a
legkiilonboz6bb folyamatok alapja lehet és a legkiilonb5z8bb torténésekben
vehet részt. Ez a megallapitasunk természetesen a gyulladasra is érvényes,
amely majdnem az egész allatvilaghan el6fordul és az egészséges és beteg szer-
vezetek legkiilonb6z8bb folyamatait kiséri.

Az embrié hatasara létrejovd decidualis reakcié viasgalata soran ZIBINA
a gyulladast jellemz§ jelenségek koziil sokat megtalalt. A subepitelialis.stré-
maban a kapillarisok tagultak és 6déma lép fel. Nagyszami kotszoveti sejt
hipertrofizal és mintegy betokolja az embriét. Ugyanakkor a méhmirigyek
vandorsejtjei mobilizalodnak. A mesometriumban kitagult erek halézata jele-
nik meg, a benniik levd vér leukocitakban gazdag; az utébbiak gyakran az
erek periféridjan helyezkednek el. A vér az erekbdl az implantéciés iiregbe
dmlik és koriilveszi az embriét. Leukocitak halmozédnak fel a degeneralédé
anyai sejtek kozott és az embrié koriil. A trofoblaszt ériassejtjei — mint emli-
tettilk — fagocitaljak a szétesett anyai sejteket, valamint a vordsvértesteket,
leukocitakat, és a méhmirigyek sejtjeit.

Liv Cian-csan (1959, 1960) laboratériumunkban a patkanyméh rege-
neraciés képességét vizsgilta kiilonbozé koriilmények kozott (éretlen allatok-
ban, érettekben, coitus utan stb.) és egyben tisztagta a kisérletes gyulladas és
a fagocita reakcié jellegét.
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Kiilonosen figyelemre méltoak Mimajrova (1959) laboratériumunkban
végzett kisérletei a fehér egér placentajaban észlelhetd fagocita reakeiékrél.
A gyulladasos reakciokat (melyeket karminnal bevont fonal bevezetésével
idézett el) a magzat fejlddésével parhuzamosan vizsgalta. Kimutatta, hogy a
placenta materna és fetalis reakciéja kiillonboz6. A fonal a placenta materna

5. abra. Patkinyembrié a fejlédés 5,5. napjan szabadon az implantécids iireghen. Az iireget
bélels ham mindeniitt 6sszefiiggd réteget alkot, bar helyenként viltozasokat mutat. HEIDEN-
HAIN hematoxilin. Obj.: 40 X, ok.: 7 <. (Z1BINA, 1958 nyoman)

6. dbra. Patkianyembrié a fejlddés 6,5 napjan. A trofoblasztsejtek elfolyésitjak az implantéciés
iireget bélels hamot. Baloldalt mar sériilt a hdm, jobboldalt még ép. HEIDENHAIN hematoxilin.
Obj.: 40 % , ok. :7X. (Z1BINA, 1958 nyomén)

szoveteiben diffiz 6démat és tartés eritrocitas és vandorsejtes beszlirGdést
idézett el6. A fonal koriill mar 12—18 6ra alatt széles leukocita sane alakul ki.
A specializalt leukocitak és histiocitak élénken fagocitiljak a karmin szemesé-
ket. A magzati részben a labirintus kozelfekv§ szioveti rétegei destrualédnak.
A vonal fokozatosan elkiiloniil a trofoblaszt ereitél és részben a magzati koté-
szovettdl. A karminszemcsék hosszii id6n keresztiil extracellularisan maradnak.
A trofoblast nem fagocital. A leukocita reakeié is igen eltér§. MIHAJLOVA is
tamogatja ToxkiN hipotézisét, amely szerint a pete implantaciéjanak alapja
a méhfalban altala kivéltott specifikus gyulladéasos reakcié. A magzat fejls-
dése soran azutan ez a gyulladasos reakeié valami médon hattérbe szorul.
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5. Immunolégiai reakciok szerepe mas formaképzg folyamatokban

Toxin I. B. (1955) megerdsitette azon szerzék megallapitasait, akik
szerint a hidra ovogenezise soran az ektoderméaban fagocita reakeié jatszédik
le. Potencialisan sokkal tébb sejt alakulhatna at petesejtté, azonban valéja-
ban csak egyetlen igen nagy petesejt fejlédik ki. Ez a folyamat lehetetlen lenne,
ha a leendd pete nem fagocitalna igen élénken a tobbi sejtet.

Kiilonosen érdekes kérdés az immunolégiai reakciék szerepe a regene-
racioés folyamatokban. Laboratériumunkban ezzel a kérdéssel tobben foglal-
koznak: KoroTkovA szivacsokon, ToKIN esalanzékon, Bizjukova-KALJIN
kétélttieken, Liu CIAN-CSAN és masok eml&sokon.

BizjukovaA-KALJIN a pettyes gbte (T'r. vulgaris) kiilonbozd fejlettségi
végtag-regeneratumaiban vizsgalta a gyulladasos és fagocita reakciékat. A rege-
nerécié kiilonboz8 stadiumaiban kovaféld és karmin keverékét fecskendezte
a végtag szoveteibe. Kideriilt az igen intenziv fagocita reakcié fontos szerepe.
Kiilonosen figyelemre mélt6, hogy a bér hamrétege a regeneracié bizonyos
stadiumaban bekovetkez8 szoveti dezintegralédas soran er6s aktivitast
mutat.

Ez is alatamasztja Toxin (1955) hipotézisét, amely szerint az allatok,
az emldsoket sem kivéve, 6sszes életképes sejtjei potencialisan képesek a fago-
citozisra, bar ez csak akkor mutatkozik meg, ha a sejtkozotti ,korrelacick
normélis korlatai” lebomlanak, ha nem érvényesiilnek a szoveti torvényszeri-
ségek.

TokiN és Ericseva (1959) vizsgaltak a fagocita reakciokat csalanzék
(Hydra oligactis, Laomedea flexuosa, Coryne loveni, Clava multicornis) regene-
racioja és szomatikus embriogenezise soran. A trauma helyén energikus fago-
citozis észlelhetd (a sejtek tust és elolt baktériumokat vesznek fel). Killonosen
kifejezettek a fagocita reakciok a hidra szomatikus embriogenezisének bizo-
nyos stadiumaiban (a karositas utani els§ 6rakban, valamint akkor, amikor
kialakultak a tapogaték, de még nincsen szajnyilas).

6. Az eurépai méhpenész és a B. pluton

Befejezésiil egy olyan vizsgalatot ismertetiink, amely latszélag igen tavol
esik az embriolégiatél, azonban mégis kézvetleniil kapesolédik az embrionalis
immunitas probléméjahoz. PriezzsevAa laboratériumunkban megvizsgalta,
hogy a méh bakterialis betegsége — az eurépai méhpenész — miért csak a
larvalis fejlédés meghatarozott szakaszén, a 3. és 4. napon jelentkezik. Mi
magyarazza, az 1 és 2, valamint az 5 és 6 napos larvak rezisztenciajat?

Ha Priezzseva a kérokozét (B. pluton) kétnapos larvik szdveteibe
fecskendezte, akkor a baktériumsejtek gyorsan elpusztultak. Ez a jelenség a
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3—4 napos larvakban nem észlelhetd. Szerzd tehat kiilonbséget talalt a kiilon-
b6z8 kord larvak széveteinek fagocita aktivitidsaban. \

ﬁsszefoglalés

1. MEcsNIKOV torténeti modszerére tamaszkodva feltétleniil sziikséges
az evoliciés embriolégia tovabbfejlesztése az embrionalis immunitas 4j prob-
lémakérének tanulminyozéasa ttjan. Az itt felmeriild kérdések a kovetkezbk.
Milyen ,,gy6gyité erdkkel’” rendelkeznek a kiilonb6z6 allatok embri6i? Az alla-
tok és az ember fejldésének mely stadiumaban jelennek meg a fagocita reak-
ciok és alakul ki a gyulladésos reakcidk lehet8sége? Az antigén reaktivitas mely
embrionilis stadiumban jelenik meg? Milyen antibiotikus képességekkel ren-
delkeznek az embrionilis szovetek?

2 Az é18 vilag evoliciéja folyaman altalanosabb funkciék alapjan jelen-
tek meg és fejlédtek ki a kiilonb6z6 immunolégiai tulajdonséagok (példaul a
fagocita reakcié az intracellularis emésztés alapjan). Az ontogenezishen sem
keletkezhetnek és vialtakozhatnak a kiilonb6z8 védé funkeiok az embrionalis
fejlédéstl fuggetleniil. Az embrionalis immunitas kérdéseit nem oldhatjuk
meg egyoldald ,,immunolégiai” dton, hanem fel kell tarnunk kapcsolataikat
a formaképzd folyamatokkal.

3. KoroTrovA és masok sok 1j adattal gazdagitottdk ismereteinket
az allati peték burkainak immunolégiai jelent&ségérdl.

A tytlktojas fehérjeburkanak baktericid, protistocid és fungicid tulaj-
donsagai nem egyeznek meg a ,,lyzozym” tulajdonsagaival.

Az embrionalis fejlédés folyaman valtozik a fehérjeburok antibiotikus
hatasa. A fejlédés 12. napjatél kezd8dsleg a fehérje elkeveredik az amnion-
folyadékkal és azt az allat lenyeli. Kororkova ekkor az amnionfolyadék anti-
biotikus hatasanak fokozédasat észlelte.

4. DonpuA kimutatta, hogy a csirkeembriéban mar a fejlédés 2—3.
napjan észlelhet6k a fagocita reakcidk.

DonpuaA és KricsiNszkAJA madarak és eml§sék embrisiban megfigyel-
ték a gyulladésos reakciék dinamikajat és az észlelt sajatossagokat parhuzamba
allitottak a sejtek és szovetek differencialédasaval.

DoNDUA részletesen leirta a kiilonbz6 korti embriskban kisérletesen kival-
tott gyulladas morfolégiai képét. Megallapitasai szerint a ,,véd8 fagocitézis’
a ,fiziolégias fagocitzisbgl” alakul ki.

5. ToxiN és FiratovAa kimutattik a még nem implantalédott emlds-
petének és a balsztociszta folyadékanak baktericid tulajdonségait.

6. ZiBINA szdvettani vizsgalatai alapjan megallapitja, hogy a pete és
blasztociszta emlitett antibiotikus tulajdonsagai a formaképzésben is szerepet
jatszanak, nevezetesen ezek idézik el6, mas tényezfkkel egyiitt, a méh ham-
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rétegénk felbomlasat. Szerzd vizsgalta az implantacié soran lezajlé fagocita
reakciokat is. :

Z1BINA aldtamasztotta Toxin feltételezését, amely szerint a blaszto-
ciszta implantaciéja tulajdonképpen az embrié altal térvényszerden kivaltott
gyulladasos jelenségeken alapul.

7. MiaAjLovA és Liu CiAN-csaN kimutattdk a fagocita reakcidk szere-
pét az egér placentajaban és a patkany méhfaliban kiilonboz§ fiziologias
allapotokban és kiilonb6z6 korid allatokban.

8. ToxkiN I. megerdsitette korabbi szerzék adatait a fagocita reakcionak
a hidra ovogenezisében jatszott szerepérdl.

9. ToxIN primitiv csalanozékon és Bizjukova-KALniy kétéltiieken mu-
tattdk ki a fagocita reakciok fontos szerepét a regeneracié és a szomatikus
embriégenezis folyamataiban.
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