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Közlésre érkezet t : 1976. I I . 6. 

A kémiai karc inogénekke l előidézett t r a n s z p l a n t á l h a t ó h e p a t o m á k 
morfológiai , biológiai és b iokémia i t a n u l m á n y o z á s a során számos szerző 
m u t a t o t t rá, h o g y ezek a t u m o r o k a növekedés ü t emének fokozódásáva l 
p á r h u z a m o s a n egyre több m á j r a jellemző t u l a j d o n s á g o t vesz í tenek el (Morris 
1965, Miyaji és m t s a i 1968, S h o n k 1965, W e b e r és Lea 1967, Weber 1968, 
W e b e r 1974). F é n y derü l t arra is , hogy a b iz tosan malignus, de lassú növekedésű 
és jól differenciál t H 5123-as h e p a t o m a b iokémia i sa já tosságai t ek in t e t ében 
alig különbözik a m á j t ó l és n e m rendelkezik a maligni tás eddig elismert bio-
kémia i pa raméte re ive l (Pi tot 1963). A kü lönböző növekedési sebességű hepa -
t o m á k t a n u l m á n y o z á s á n a k e r edményeképpen a lak í to t t a ki Weber a mole-
ku lá r i s korrelációs elméletét , m e l y szerint a d a g a n a t o s se j tanyagcsere lényegét 
az anabol ikus és ka tabo l ikus fo lyamatok egyensú lyának progresszív fel-
boru lása jelenti . A h e p a t o m á k b a n a növekedés ü temével a r ányosan csökken 
a szénhidrá tok szintézise, v a l a m i n t a nuk l e in savak és f e h é r j é k l ebontása . 
U g y a n e k k o r a szénh id rá tok l ebon tása és a nuk le in savak szintézisének ü t e m e 
növeksz ik (Weber és Lea 1967, W e b e r 1968). W e b e r az á to l tás gyakor i ságáva l 
j e l l emze t t növekedés i sebesség a l a p j á n a p a t k á n y h e p a t o m á k a t gyors, közepes 
és lassú növekedésű csopor tokra osztot ta fe l . Az MC-29 ví russal i n d u k á l t 
h e p a t o m a t r a n s z p l a n t á l h a t ó f o r m á j a biológiai és morfológiai sa já tossága i 
a l a p j á n a l eggyorsabban növő m á j t u m o r o k közé ta r toz ik (Lap is 1974). Vizs-
gá la t a ink meglepő módon mégis a r r a u ta l t ak , h o g y bár számos szubcelluláris 
f r akc ió fehér je t a r t a l m a csökkent a májhoz v i szonyí tva , a fehér jesz in téz isben 
d ö n t ő szerepet j á t s z ó mikroszóma frakció a h e p a t o m á b a n a r á n y l a g jól meg-
ő r z ö t t volt . Kérdéses azonban, h o g y mennyiben t ek in the tő az eml í t e t t f r akc ió 
— megőrzöt t f e h é r j e t a r t a l m a a l a p j á n — minőségi leg is vá l t oza t l annak . 

Ismeretes , h o g y a m á j számos olyan e n z i m m e l rendelkezik , mely m á s 
szervben nem, v a g y csak igen a lacsony ak t iv i t á s sa l működik . I lyen enz imek 
ak t i v i t á s ának v izsgá la ta a h e p a t o m á b a n vá l a sz t a d h a t ar ra a kérdésre , hogy 
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ez az igen gyorsan proliferáló t u m o r ő rzö t t - e meg és ha igen, milyen m é r t é k b e n , 
m á j r a je l lemző t u l a j d o n s á g o k a t . L e h e t ő v é válik ilyen módon b izonyos sejt-
f rakciók mé lyebb t a n u l m á n y o z á s a is, h a olyan enz imeke t v á l a s z t u n k vizs-
gá la ta ink t á rgyáu l , melyek ak t iv i t á sa bizonyos se j to rgane l lumokhoz k ö t ö t t . 
A fent i meggondolások a l a p j á n a köve tkező három kérdés re ke res tünk vá la sz t : 

1. V a n n a k - e a h e p a t o m á b a n má j spec i f i kus e n z i m e k ? 
2. A m e n n y i b e n v a n n a k , ak t i v i t á suk a májéhoz hasonló-e? 
3. S t imulusok h a t á s á r a a t u m o r b a n levő enz imek a má j enz imeihez 

hasonlóan r eagá lnak-e? 
Vizsgá la ta ink t á r g y á u l 2 mikroszomál is enz imet , az aril h i d r o k a r b o n 

hidroxi lázt ( А Н Н ) és a g lükóz-6- foszfa táz t (G-6-Pase) v á l a s z t o t t u k . A két 
enzim a m á j b a n t a lá lha tó meg l egnagyobb mennyiségben , működésük a maga-
san di f ferenciá l t má j szöve t r e jel lemző, ak t iv i t á suk a t u m o r b a n , a d a g a n a t -
se j tek élete s zempon t j ábó l nem szükséges, működésük az egész szervezet 
szo lgá la tában áll, mivel a G-6-Pase b i z t o s í t j a a glükóz k i j u t á sá t a m á j s e j t e k -
ből, az А Н Н pedig a méregte len í tésben já t sz ik fon tos szerepet. M ű k ö d é s ü k e t 
endogen (hormonok) és exogen (pl. gyógyszerek) a n y a g o k egya rán t befolyá-
solni képesek . A két mikroszomális enz im mellet t f igye lmünk a glükóz-ó-
fosz fá t dehidrogenáz enzim v izsgá la tá ra is k i t e r j ed t (G-6-P DH), mive l Weber 
(1963) és Shonk (1965) k i m u t a t t a hogy ezen enzim ak t iv i t á sa az összes malig-
nus h e p a t o m á b a n m a g a s a b b , mint a m á j b a n . 

Vizsgálat i r endszerünk a se j t anyagcserében centrá l is szerepet já tszó 
glükóz-6-foszfát köré csopor tosul t . A G - 6 - P je lentőségét az a t é n y emel i ki , 
hogy az á t a l aku l á s során képződő t e r m é k e k a se j t anyagcsere c saknem minden 
lépésébe b e k a p c s o l ó d h a t n a k . Szerepe v a n az energia glikogén f o r m á j á b a n 
t ö r t é n ő t á ro l á sában , a belőle fe l szabaduló glükóz a szervezet energia pó t l á sá ra 
szolgál, d i r e k t oxidációja során k é p z ő d ő t e rmékek a nukle insav szintézisbe 
kapcso lódnak be, u g y a n i t t képződik a zsírsav szintézishez és a gyógyszer-
á t a l ak í tó enz im működéséhez szükséges N A D P H , a glikolizisen á t kapcso lód ik 
a te rminá l i s oxidációhoz, az aminosav és zsírsav szintézishez (1. á b r a ) . 

A n n a k eldöntése é rdekében , hogy a t u m o r b a n k i m u t a t h a t ó m á j r a jel-
lemző anyagcsere f o l y a m a t o k kü lönböző s t imulusok ha t á sá r a a m á j h o z ha-
sonlóan vá l toznak-e meg, részben exogen szer, részben pedig a szerveze tben 
f iziológiásán is előforduló, és a szénh id rá t anyagcseré t befolyásoló k é t hormon 
h a t á s á t v izsgá l tuk . A h á r o m a l k a l m a z o t t s t imulálószer k ivá lasz tásához a 
köve tkező meggondolások veze t tek . 

I smere te s , hogy a g lükóz-6-Pase kulcsenzim szerepét töl t i b e a m á j 
gl ikoneogenet ikus tevékenységében ( W e b e r és Lea 1967, Weber 1968). A gli-
koneogenezis pedig, és ezzel együt t a G-6-Pase a k t i v i t á s a , sz tero iddal fokoz-
ha tó . Ugyanezen enzim diabe tesben f o k o z o t t a k t i v i t á s á t Langdon és Weak ly 
(1955), v a l a m i n t Ashmore és Weber (1959) adata i szer in t az Insul in normal i -
zál ja . Ezen k ívü l az Insu l in ha t á sá r a a G-6-P d i rekt oxidációja és í g y a zsír-
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savsz in téz i shez , v a l a m i n t az А Н Н m ű k ö d é s é h e z e l engedhe te t l enü l s z ü k s é g e s 
N A D P H k é p z ő d é s is f o k o z ó d i k . E f o l y a m a t első lépését az á l t a l u n k is v i z s g á l t 
G - 6 - P D H k a t a l i z á l j a . I s m e r t t é n y , h o g y a pol icikl ikus szénh id rogének cso-
p o r t j á b a t a r t o z ó m e t i l k o l a n t r é n a m á j g y ó g y s z e r á t a l a k í t ó e n z i m a k t i v i t á s á t 
f okozn i képes (Gelboin 1967). Másrészt e s ze r az egyik l eg i smer t ebb k é m i a i 
ka rc inogén , í g y a h a t á s á r a l é t r e j ö v ő v á l t o z á s o k egy v í r u s s a l i nduká l t t u m o r -
b a n , esetleg ú j a b b i smere tek f o r r á s á t k é p e z h e t i k . 

m ° l e n I Benzpgrén j 
PJase Jt Gly.syn , m Ç " 

pJ\PMADP NADPH — - , L l ^ í - J 
~~~~ ' I 

Glukóz ;—G6P — - 6PGL — • Pentózok 
GS Päse I G 6 PDP 

PH! I I 
F6P 

Í p * ' 
Aminosavak Piruvát —- AcetH- COA -JÓZsirsavszmfézis 1 

I I , 
Tejsav Cifráikor 

1. ábra. A kísérleti rendszerben v iz sgá l t enzimek szerepe a glükóz-6-foszfát intermedier a n y a g -
cseréjében. Rövidítések : P. läse: foszfori láz , Gly. s in . : glikogén sz in te táz , PGM: foszfoglukomu-
t áz , H K : hexok ináz , G-6-Pase: glükóz-6-foszfatáz, G - 6 - P D H : glükóz-6-foszfát deh idrogenáz , 
P H I : foszfohexoizomeráz, А Н Н : ar i l -h idrokarbon h idroxi láz , G - l - P : glükóz-1-foszfát , G - 6 - P : 

glükóz-6-foszfát , 6PGL: glükonsav-6-foszfá t . 

Anyag és módszer 

V i z s g á l a t a i n k a t m i n d k é t nembel i H u n n i a hibrid c s i r k é b e s u b c u t a n t r a n s z -
p l a n t á l t a 3 0 — 4 6 . á t o l t á s o k b ó l származó 10 napos t u m o r o n végez tük , ö s s z e -
h a s o n l í t á s k é n t 10 napos egészséges cs i rkék m á j á t h a s z n á l t u k . A s z ö v e t m i n t á -
k a t a d e k a p i t á l á s s a l megöl t á l l a tokbó l a z o n n a l e l t á v o l í t o t t u k , és ha n e m k e r ü l -
t e k azonna l f e l h a s z n á l á s r a , — 2 5 °C-on t á r o l t u k . A v i z s g á l a t a i n k h o z h a s z n á l t 
vegysze rek k ö z ü l a benzp i r én S igma , a m e t i l k o l a n t r é n F l u k a , a N A D P , N A D P H 
és G-6-P S e r v a g y á r t m á n y ú v o l t . A k r i s t á l y o s Insulin és a H y d r o c o r t i s o n a 
K ő b á n y a i G y ó g y s z e r á r u g y á r ké sz í tménye v o l t . Az А Н Н a k t i v i t á s á t N e b e r t 
és Gelboin (1968) módsze re szer in t v é g e z t ü k a D i a m o n d (1972) á l t a l l e í r t 
m ó d o n . A reakc ióe legye t 37 °C-on 30 perc ig i n k u b á l t u k , m a j d a reakc ió t 1 ml 
a c e t o n n a l á l l í t o t t u k le. Az á t a l aku lá s i t e r m é k e t először h e x á n b a , m a j d 1 N 
N a O H - b a r á z t u k á t , a l ú g b a n oldódó 3 - O H - B e n z p i r é n t F a r r a n d s p e k t r o f l u o r i -
m e t e r e n 400 m m ger j e sz té sné l az 520 m m - e n mér t f l u o r e s c e n t i a i n t e n z i t á s á -
v a l m é r t ü k . Az é r t é k e t i s m e r t menny i ségű O H - B e n z p i r é n t t a r t a l m a z ó h í g í t á s i 
sor f l uo re scen t i a görbé jéve l h a s o n l í t o t t u k össze. A s t a n d a r d görbe kész í t é sé -
hez szükséges 3 - O H - B e n z p i r é n t Dr. Ge lbo in á l l í to t ta e lő , és a L y o n i R á k -
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k u t a t ó C e n t r u m bocsá to t t a rende lkezésünkre . Az enz imak t iv i t á s t egységekben 
fe jez tük ki, 1 E = az az А Н Н akt ivi tás , me ly az i nkubác iós idő a l a t t 1 pM 
3 -OH-BP kele tkezésé t ka t a l i zá l j a . A G-6-Pase a k t i v i t á s t Harper (1962) 
módszere sze r in t mér tük . A reakcióelegy 0 ,1 ml 0,1 M-os ( p H 6,5) c i t r á t p u f f e r -
ben homogenizá l t s z ö v e t m i n t á t és 0,1 ml 0 ,08 M-os g lükóz-6-P- t t a r t a l m a z o t t . 
A min t áka t 15 percig 37 °C-on inkubá l tuk , m a j d a reakc ió t 2 ml 10%-os t r k l ó -
ecetsavval á l l í t o t t u k le. A képződö t t anorgan ikus foszfor mennyiségét F i ske 
és Subarrow (1925) módszere szerint h a t á r o z t u k meg. Az enz imak t iv i t á s t 1 mg 
fehér jé t t a r t a l m a z ó h o m o g e n á t által 1 ó ra a la t t f e l s zabad í to t t a n o r g a n i k u s 
foszfor mennyiségében f e j e z t ü k ki. 

A g lükóz-6-P-DH a k t i v i t á s á n a k m e g h a t á r o z á s á t L ö h r és mtsa (1962) 
módszere sze r in t végeztük. A fo tométer k ü v e t t á b a 2,4 ml ( p H 7,5) 0,05 M-os 
t r i e t ano lamin -HCl puf fe r t , 0,5 ml m á j h o m o g e n i z á t u m o t , 0,05 ml 25 m g / m l 
töménységű N A D P - t , m a j d 5 perc múlva 0,05 ml 0,04 M-os G-6-P-t t e s z ü n k . 
A képződő N A D P H i n t e n z i t á s á t 340 n m - e n mér tük . Az enz imak t iv i t á s t az 1 
óra alat t k é p z ő d ő N A D P H mennyiségében fehér jé re , v a g y nedvessúlyra v o n a t -
koz t a tva f e j e z t ü k ki. Az enzimst imulác iós kísér le te inkben a me t i lko lan t rén t 
egyszeri 25 m g / k g testsúly dózis in t raper i toneal i s befecskendezésével, az álla-
t o k leölése e lő t t 24 órával a d t u k . A h idrokor t izon dózisa 250 mg/kg i .p. vo l t , 
a szert 1, 7, 24 órával az ölés előtt a d a g o l t u k . Az In su l i n t 200 E/kg t e s t s ú l y 
dózisban s z u b k u t á n befecskendezéssel j u t t a t t u k az á l l a tok szervezetébe . 
Az á l la tokat a kezelést k ö v e t ő 1,3 és 7. ó r á b a n öltük m e g . 

Eredmények 

Vizsgála ta ink során először a 3 enzim a l a p a k t i v i t á s á t mér tük meg. Az I . 
t áb l áza ton l á t h a t ó , hogy a h e p a t o m á b a n az А Н Н és glükóz-6-Pase a k t i v i t á s 
megta lá lha tó . E z az e redmény azér t f igye lemre méltó, m e r t az á l ta lunk v izsgá l t 
t umor ra l azonos növekedési sebességű Morr i s h e p a t o m á k b a n a két enz im ak-
t iv i tása gyakor la t i l ag már n e m mérhető (Sug imura 1966, W e b e r 1968). A G - 6 - P 
D H akt iv i tás hasonlóan W e b e r (1963) és S h o n k (1965) a d a t a i h o z , a t u m o r b a n 
jóva l m a g a s a b b volt , m i n t a má jban . 

összefog la lva tehá t az MC-29 vírussal indukál t m á j t u m o r b ó l k i a l a k í t o t t 
t r a n s z p l a n t á l h a t ó h e p a t o m á b a n két m á j r a jel lemző enz im ak t iv i t á sá t és egy, 
a malignus h e p a t o m á k r a j e l l emző enzim ak t iv i t á s eme lkedés t t u d t u n k meg-
figyelni . 

S t imulá ló szereink a h á r o m enzim ak t iv i t á sá t a köve tkező m ó d o n be-
fo lyásol ták : 

Met i lko lan t rén befecskendezése u t á n 24 órával az А Н Н a k t i v i t á s az 
egészséges m á j b a n je lentősen fokozódot t (2. t áb láza t ) . A h e p a t o m á b a n a keze-
lést követően az eredetileg is nagyon a lacsony akt ivi tás c s a k n e m nul lára csök-
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I. táblázat 

Az aril-hidrokarbon-hidroxiláz, glükóz-6-foszfatáz és glükóz-6-foszfát dehidrogenáz aktivitása a 
csirkemájban és az MC—29 vírussal indukált hepatomában 

Enzim Mérések 
száma 

Aktivitás 
pikomál 3-OH-BP/óra 

per mg fehérje per 10° sejt 

Máj Heptoma Máj Hepatoma 

А Н Н 10 30 ,0±4,5* 4,4 ± 2 , 3 14,6 4 , 6 ± 0 , 7 0 , 4 2 ± 0 , 2 2 9,0 

nanomól Pj/óra 

per mg fehérje per 10е sejt 

Máj Hepatoma Máj Hepatoma 

G-6-Pase 10 1 4 0 0 ± 182 800 ± 9 6 5C 2 1 7 ± 2 8 , 2 7 6 , 4 8 ± 9 , 1 35,2C 

nanomól NADPH/óra 

per mg fehérje per 10е sejt 

Máj Hepatoma Máj Hepatoma %a 

G-6-P- D H 6 2 1 , 3 ± 3 , 0 121 ,8±8 ,6 576c 3 , 2 ± 0 , 4 6 11 ,5±0 ,82 359c 

a: a t u m o r b a n mér t a k t i v i t á s a m á j a k t i v i t á s á n a k % - b a n ki fe jezve. 
b: ± S E 
с: a kü lönbség s ta t i sz t ika i lag szignifikáns, p < 0,005 

А Н Н : ari l h id roka rbon h idroxi láz 3 - O H - B P — : 3-OH-Benzipirén 
G-6-Pase: glükóz-6-foszfatáz P p anoganikus foszfor 
G-6-P D H : glükóz-6-foszfát dehidrogenáz 

II. táblázat 

A metilkolantrén hatása a máj és a hepatoma aril-hidrokarbon-hidroxiláz és glükóz-6-foszfatáz 
aktivitására 

Kezelés АНН G-6-Pase 

Máj 100 100 
Máj MC 528" 90* 
H e p a t o m a — 100 100 
H e p a t o m a MC 1 а 112* 

a: s ta t i sz t ika i lag sz ignif ikáns: p < 0,05 
b: s ta t i sz t ika i lag n e m szignif ikáns 

MC = met i lko lan t rén Dózis: 25 mg/ tes tsúly kg 24 órán á t 
E r e d m é n y e k a kezeletlen kontro l l % - á b a n f e l t ü n t e t v e . 
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k e n t . A glükóz-6-foszfatáz a k t i v i t á s á t a me t i lko lan t r én érdemlegesen n e m 
befolyásol ta . 

A szteroid ho rmonok közü l s t imuláló s z e r k é n t k ivá lasz to t t h idrokor t izon 
h a t á s á t a 2. á b r á n t ü n t e t t ü k fe l . A m á j b a n a kezde t i enyhe ak t iv i t á s csökke-
n é s t követően az А Н Н a k t i v i t á s a n a g y m é r t é k b e n fokozódik, hasonló m ó d o n 
emelkedik a G - 6 - P a s e ak t iv i tás is. A szteroid ha t á sá ra a t u m o r b a n sem az 
А Н Н , sem a G - 6 - P a s e ak t iv i t á sa n e m vál toz ik . 

200 E/kg t e s t s ú l y Insulin s u b c u t a n befecskendezése u t á n jel lemző vá l to -
zás az А Н Н és a G-6-P D H a k t i v i t á s á b a n v o l t észlelhető. A m á j b a n az А Н Н 
és a G-6-P D H ak t iv i t á sa a szer adásá t k ö v e t ő 3. órára j e len tősen fokozód ik , 

2. ábra. 250 mg/kg t e s t s ú l y h id rokor t i zon hatása a m á j és a hepa toma А Н Н , illetve g lükóz-
6- foszfa táz a k t i v i t á s á r a . — má j , о — о hepa toma . Az e r edményeke t az a l apak t iv i t á s % - á b a n 

kifejezve t ü n t e t t ü k fel. Az egyes p o n t o k 5 — 5 p á r h u z a m o s vizsgála tnak felelnek meg. 

3. ábra. 200 E/kg t e s t s ú l y Insulin h a t á s a a m á j és a h e p a t o m a А Н Н , i l le tve g lükóz-6-foszfát 
dehidrogenáz a k t i v i t á s á r a . — m á j , о — о hepa toma . Az e redményeke t az a lapak t iv i t ás % -
á b a n kifejezve t ü n t e t t ü k fel. Az egyes pon tok 5 — 5 p á r h u z a m o s v iz sgá la tnak felelnek meg . 
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m a j d a t o v á b b i a k b a n az А Н Н ak t iv i t á sa rohamosan z u h a n , a G-6-P D H lassan, 
d e a 6. ó rá ra szintén csökken és közeledik eredet i é r tékéhez (3. ábra ) . A t u m o r -
b a n az Insu l in ha t á sá ra az А Н Н ak t iv i t ás csaknem te l jesen e l tűn ik . A kísérlet 
során gyors tesz t segítségével t á j é k o z ó d t u n k az á l la tok vércukor ér tékéről , 
mely szintén a 3. órában b izonyu l t a l ega lacsonyabbnak . 

Megbeszélés 

Vizsgála ta ink során vá l a sz t sze re t tünk volna k a p n i a r ra a kérdésre , hogy 
egy vírus á l t a l előidézett m á j t u m o r b ó l k i a l ak í t o t t t r a n s z p l a n t á l h a t ó h e p a t o m a 
rendelkezik-e a se j tanyagcsere olyan lépéseivel, melyek a m á j r a jel lemzőek, és 
h a igen, ezek a fo lyama tok befo lyásolha tók-e kü lönböző szabályozó tényezők-
kel . A h á r o m enzim a k t i v i t á s á t vizsgálva m e g á l l a p í t h a t t u k , hogy hasonlóan 
a kémiai karc inogénekkel i nduká l t t r a n s z p l a n t á l h a t ó h e p a t o m á k h o z , az 
MC-28 v í rus á l ta l i nduká l t h e p a t o m a t r a n s z p l a n t á l h a t ó f o r m á j á b a n is jelen-
tősen csökken t a két mikroszomál is enz im és n ő t t a G-6-P D H ak t iv i t á sa . 
Emlí tésre mé l tónak t a r t j u k azonban, hogy a vizsgál t t u m o r növekedési ü te -
m é t f igye lembe véve a mikroszomál is enz imek csökkenésének mér t éke kisebb, 
m i n t a kémia i karc inogénekkel induká l t t u m o r o k b a n , mivel hasonló gyors 
növekedésű Morris h e p a t o m a a ké t enz imet már n e m t a r t a l m a z z a (Sugimura 
1966, Weber és Lea 1967, W e b e r 1968). A máj spec i f ikus enzimeken kívül ki 
t u d t u k m u t a t n i a mal ignus hepa tomál t r a jel lemző eme lkede t t G-6-P D H 
ak t iv i t á s t is (Morris 1965, W e b e r 1963, Shonk 1965). A G-6-Pase és az А Н Н 
viszonylag jó l megőrzöt t v o l t a ve te t t e fel a kérdés t , v a j o n s t imulusok h a t á s á r a 
ezen enzimek működése a m á j b a n és a t u m o r b a n hasonló módon vál tozik-e 
meg. A met i lko lan t rénne l és a ké t endogén ho rmonna l , végze t t s t imulá lás 
ha t á sá ra v izsgál t enzimek ak t iv i t á sa a m á j b a n fokozódo t t . A h e p a t o m á b a n 
akt iv i tás fokozódásá t egyik szer sem vol t képes k ivá l t an i , sőt met i lko lan t rén 
és h idrokor t izon ha tásá ra az А Н Н , Insul in h a t á sá r a pedig az А Н Н és a G-6-P 
D H enzim ak t iv i t á sa c sökken t . 

Az А Н Н és a G-6-Pase ak t iv i tás je lenléte az á l t a lunk vizsgál t t u m o r b a n 
ar ra uta l , hogy a má j d i f ferenciá l t funkc ió ié r t felelős genet ika i in formációk 
meg ta l á lha tók és — legalábbis bizonyos mér t ékben — képesek a t umorse j t ek -
ben is érvényesülni . Kl in ikai megfigyelések is ar ra u t a l n a k , hogy számos diffe-
renciált t evékenység f o k o z ó d h a t , vagy aká r meg je l en the t bizonyos dagana tok -
ban (Weber 1974). Ez sz in tén arra u t a l , hogy a dedi f ferenciá lódás biokémiai 
ér te lemben n e m szükséges ve le já ró ja a mal ign i t á snak . Vizsgála ta ink , melyek 
r á m u t a t t a k , hogy a t u m o r s e j t e k elvesztik é rzékenységüke t specif ikus s t imuláló 
szereik i r án t i n k á b b a se j t reguláció ká rosodásának a l apve tő szerepére u t a l n a k . 
P i t o t és Cho (1965) számos vizsgálat e r edményeképpen szintén azt a követ -
kezte tés t v o n t á k le, hogy a t u m o r o k enzim st imuláló h a t á s o k r a sokkal kevésbé 
reagálnak, m i n t a normál is , egészséges se j tek . 
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Vizsgála ta ink b izony í t éko t szo lgá l t a t t ak a r ra , hogy a Weber (1974) 
által k é m i a i karc inogénekkel e lő idézet t h e p a t o m á k b a n megf igye l t gén ex-
presszié ú j r a p rogramozódás a v í rus karcinogenezis során is k ia lakul . 

Összefoglalás 

Szerzők má j spec i f ikus enzimek viselkedését v izsgá l ták egy vírussal k i -
a l ak í to t t m á j t u m o r t r a n s z p l a n t á l h a t ó f o r m á j á b a n . 

Megá l l ap í to t t ák , hogy a t u m o r b a n a m á j aril h i d r o k a r b o n h idroxi láz 
a k t i v i t á s á n a k kb . 1 0 % - a , a glükóz-6-foszfatáz a k t i v i t á s á n a k min tegy 1/3-a 
mérhető . K i m u t a t t á k a mal ignus h e p a t o m á k r a je l lemző eme lkede t t glükóz-ó-
foszfát dehidrogenáz a k t i v i t á s t is. A májspec i f ikus enz imek ak t i v i t á s ának 
relat íve m a g a s vol ta el lenére a h e p a t o m á b a n s t imulá ló szerekkel a k t i v i t á s 
fokozódásá t nem l e h e t e t t k ivá l tan i . 

Szerzők vé leménye szerint ezek az ada tok a r ra u t a l n a k , hogy a mal ig-
nizáció so rán a genet ika i in formációk megny i lvánu lásá t szabályozó t ényezők 
károsodása fontos sze repe t j á t sz ik . 

I R O D A L O M 

Ashmore, J. és Weber, G.: V i t a m i n s and H o r m o n s X V I I . 91 (1959). 
Diamond, L., McFall, R., Miller, J. és Gelboin, H. V. Cancer Res . 32, 731 (1972). 
Fiske, C. H. és Subarrow, I. J . Biol. Chem. 66, 375 (1925). 
Gelboin, H. V.: Advances in Cancer Res . 10, 1 (1967). 
Harper, A. E. és Bergmeyer : Methoden der E n z y m a t i s c h e n Analyse . Ver lag Chemie. G M B H . 

Weinhe im/Bergs t r . (1962). 
Langdon, R. G. és Weakley, D. R.: J . Biol. Chem. 214, 167 (1955). 
Lapis, K., Beard, D. és Beard, J. W.: O r v o s t u d o m á n y 25, 151 (1974). 
Lohr, G., W., Waller, H., D. és Bergmeyer: Methoden der E n z y m a t i s c h e n Analyse . Ver l ag 

Chemie . GMBH. Weinhe im/Bergs t r . (1962). 
Morris, H. P.: Advances in Cancer Research 9, 227 (1965). 
Miyaji, H., Morris, H. P. és Wagner, B. P. : Methods in Cancer Research IV, 153 (1968). 
Nebert, D. W. és Gelboin, H. W., J . : Biol. Chem. 243, 6242 (1968). 
Pitot, H. C.: Cancer Res. 23, 1474 (1963). 
Pitot, H. C. és Cho, Y. S.: Progress in E x p e r i m e n t a l T u m o r Res . 7, 158 (1965). 
Shonk, С. E.: Cancer Res. 25, 671 (1965). 
Sugimura, T.: Cancer Res . 26, 1711 (1966). 
Weber, G. és Morris, H. P.: Cancer Res. 23, 987 (1963). 
Weber, G. és Lea, M. A.: Me thods in Cancer Reserarch . 2, 523 (1967). 
Weber, G.: Na tu rwi s senscha f t 55, 418 (1968.) 
Weber, G. : I n : Di f fe ren ta t ion a n d Control of Mal ignancy of T u m o u r Cells. E d : ( N A K A H A R A ) 

p p . 151. Proc. 4 t h i n t e rna t iona l S y m p o s i u m of the princess T a k a m a t s u Cancer Resea rch 
F u n d , Tokyo: Un ive r s i t y of Tokyo Press , 1974. 

Orvostudomány 27, 1976 


	27. kötet / 1. sz.�������������������������
	KOVALSZKY ILONA, JENEY ANDRÁS, ASBÓT RICHARD és LAPIS KÁROLY:Az MC-29 vírus által okozott májrákból kialakított transzplantálható hepatoma biokémiai vizsgálata. II. Összehasonlító enzimindukciós vizsgálatok a hepatoma és májszövetben������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������������

	Oldalszámok������������������
	79���������
	80���������
	81���������
	82���������
	83���������
	84���������
	85���������
	86���������


