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A tonsilla helye az immunrendszerben 

Közel fél évszázada ismerték fel, hogy az immunrendszer szerepe a szer-
vezeteknek a környezethez tör ténő alkalmazkodásában, az idegen anyagok 
felismerésében és az ezzel kapcsolatos válaszreakciókban van. Ez a szemlélet 
az immunológia egyik nagy megalapítójának, Paul Ehrlichnek a „horror-
auto toxicus" elméletén alapszik. A felismerés általános megállapításai ma is 
helytállók és az eltelt idő óta felhalmozódott ismeretek az immunvédekezési 
fo lyamatok részletesebb és pontosabb megismeréséhez vezettek, különösen 
az idegen és saját fogalmának a meghatározásával. 

Az immunrendszerhez tar tozó szerveket a legcélszerűbben funkciójuk 
a lapján lehet csoportosítani. Nossal 1971-ben összefoglaló munká jában centrális 
és perifériás lymphat ikus szervekről ír. Az utóbbiakhoz tar toznak a primer és 
szekunder lymphatikus szervek. 

Centrális lymphatikus szervnek a csontvelőt t a r t j á k , amelyben a pluri-
potens sejtek termelődnek, ezek a sejtek telepítik be a többi lymphat ikus 
szervet. 

A perifériás lymphat ikus szervek között különleges szerepe van a thymus-
nak , amely gazdag epithel sej tekben. A thymusban a csontvelőből származó 
pluripotens őssejtek immunkompetens lymphocytákká differenciálódnak. 
Ezek az ún. T-lymphocyták, amelyeknek egyik jellegzetes sajátsága, hogy 
ellenanyagot nem termelnek. Goldstein (1974) izolált a thymusból egy peptid 
természetű hormont, a thymint , amelynek hatására történne a lymphoid 
sej tek differenciálódása. A szárnyasokban a thymuson kívül primer lymphati-
kus szerv a Bursa Fabricii, amelyben a betelepült őssejtek immunkompetens 
B-lymphocytákká differenciálódnak. 

A szekunder lymphoid szervekben elsősorban ellenanyag-termelő B-lym-
phocyták találhatók, ilyenek a lép, a nyirokcsomók. 

Felmerül a kérdés, hogy ebben a funkció szerinti osztályozásban a ton-
silla palatina primer vagy szekunder nyirokszerv? A tonsilla — sejtjeinek 
morfológiai vizsgálata alapján — vi ta tha ta t lanul a lymphoid szervek közé 

6* Orvostudomány 25, 1974 



1 0 8 A N T O N I — STAUB - P U S K Á S 

sorolható. Helyzeténél fogva közvetlenül kapcsolatban áll a külvilággal. 
El térően más nyirokszervektől, a tonsilla nem rendelkezik afferens nyirok-
erekkel, ami különleges helyzetével magyarázható (Oláli, 1973). Sejtjeinek 
összetétele is eltér a szekunder nyirokszervekétől, ugyanis gazdag epithel 
sej tekben. Ez az u tóbbi megfigyelés, valamint a tonsillának a puber tás korban 
bekövetkező involúciója a thymushoz hasonló funkció lehetőségét vetet te fel. 
Harrison 1970-ben leírt kísérleteivel ezt a feltételezést a lá támasztot ta . Embrio-
nális tonsillákat implantál t thymectomizál t egerekbe és vizsgálta, hogyan 
alakul ki a lépben az ún. thymus dependens follikuláris organizáció. Eredmé-
nyei azt látszottak alátámasztani , hogy a thymus és a tonsilla közöt t nemcsak 
morfológiai, hanem funkcionális hasonlóság is van . 

Az utóbbi években azonban egyre több ada t jelenik meg arról, hogy a 
tonsil lában ellenanyag-termelés folyik, ami a szekunder lymphat ikus szervekre 
jellemző (Hoffmann, 1973). 

Az elmondottakból ki tűnik, hogy a tonsilla palatina szerepéről ellenté-
tesek a vélemények. Még az u tóbbi időben sem alakult ki egységes álláspont 
arról, hogy a tonsilla primer vagy szekunder lymphat ikus szervek közé tar-
tozik-e (Nossal, 1971). 

A tonsilla az immunrendszer t ag ja . Ezért röviden: szükségesnek t a r t juk 
a rendszer néhány funkcióját , különösen az ellenanyag-termelésre vonatkozó 
vizsgálati eredményeket ismertetni . Közleményünkben összefoglaljuk a ton-
silla funkciójával kapcsolatos ada toka t , ezekből és az általunk végzett vizs-
gálatokból következtetéseket vonunk le a tonsilla szerepének jelentőségére az 
•mmunrendszerben. 
1 

Az antigén felismerés és az ellenanyag-termelés folyamata a lymphoid sejtekben 

Az utóbbi néhány esztendőben az immunológia a biológiai kutatások 
előterébe került . A vizsgálatok két fő kérdés köré csoportosí thatók: az antigén 
felismerése és az ellenanyagtermelés. A két kérdés egymástól nem választható 
el és legtöbb esetben együtt is vizsgálják őket. 

Ma egységesen elfogadott, hogy az ellenanyag-termelésért a kis lymphocy-
t á k is felelősek. A csontvelő eredetű B-lymphocyták bizonyos antigénekkel 
szemben önmaguk nem képesek ellenanyagot termelni, szükséges, hogy kap-
csolatba kerüljenek T-lymphocytákkal (Raff, 1970), az ún. helper sejtekkel. 
Az ellenanyag-termelést az antigénnek a B-sejtekhez történő kötődése indítja 
el, ezt követően indul meg a blastos transzformáció, amely a sej tek klonális 
osztódásához vezet. Ez t a fo lyamato t a sejtek fokozott biokémiai aktivitása 
kíséri (fehérje-, nukleinsav-, lipid-szintézis), amely végül a speciális ellenanya-
got termelő sejtek kialakulásával zárul. 

A B-sejtek felületén a specifikus receptorok az immunglobulin mole-
ku lák (Rabellino és mtsai, 1971, Raf f , 1970, Unanue és mtsai, 1971). Feltéte-
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lezik, hogy ezek a receptorok IgM t ípusú immunglobulinok (Ubr, 1973). 
Ezeknek a receptor molekuláknak nemcsak az antigén felismerésében, h a n e m 
a lympliocyták közötti kooperációban, a stimulálásban és az immuntoleran-
ciában is szerepük lehet (Cooper, 1973). Érdekes megfigyelést tet tek U n a n u e 
és mtsai 1973-ban. Azt ta lá l ták, hogy a felületi receptorok száma és jellege 
állandóan változik, ha a rendszer hőmérsékletét vá l toz ta t ták . A lympliocyták 
felszínét a „l iquid-mozaik" modellel lehet a legjobban jellemezni (Berlin, 
1974). Ennek megfelelően a sejt felszíne allandó mozgásban, változásban v a n , 
amit a fehérjék motilitása és konformáció-változása biztosít. 

A B-lymphocyták és a T-lymphocyták felszíni membránja i közöt t a 
legszembetűnőbb különbség, hogy az u tóbbiak felületén kevés és más t ípusú 
receptor immunglobulin molekula található. 

Az antigén stimulációra meginduló immunglobulin szintézis mechaniz-
musát plazma-sejtes tumorok és Burkit t lymphoma esetében igazolták (Uhr 
és mtsai 1973). K imuta t t ák , hogy a poliriboszómákon szintetizálódott polipep-
tid-lánc az endoplazmatikus retikulum ciszternáiba ju t , i t t épülnek a láncra 
a szénhidrátok. Az immunglobulinok a Golgi-komplexbe, ma jd a vesiculákba 
ju tnak , ahonnan végül a plazma-membránba kerülnek, illetve szekretálódnak. 

Antigén receptorok és ellenanyagtermelés a tonsilla sejtekben 

A tonsilla sejteknek az ellenanyagtermelésben be tö l tö t t szerepéről még 
nem áll rendelkezésünkre annyi adat, mint más lymphoid sejtről. A vizsgála-
tok i t t is az előzőkben már említett két kérdés köré csoportosíthatók. Hordoz-
nak-e felületükön a tonsilla sejtek receptor immunglobulinokat, illetve képe-
sek-e in vi tro ellenanyag termelésre ? 

A felületi immunglobulinokat hordozó sejtek számát a tonsillában külön-
böző módszerekkel is meghatározták. Zucker—Franklin és mtsai (1972) 
fluoreszceinnel konjugál t ant ihumán gamma-globulin kötődését követ ték és 
azt ta lá l ták, hogy a sej teknek csak 5—7%-a hordoz felületi immunglobulino-
kat . A plazmasejtek pedig az említett szerzők vizsgálatai alapján egyál talán 
nem ta r ta lmaz tak felületi lg molekulákat. Ebből azt a következtetést v o n t á k 
le, hogy a tonsilla lymphocyták legnagyobb része T-sejt. Ezzel a lá támasztot t -
nak látszot t az az elképzelés, hogy a tonsilla primer lympbat ikus szerv. 

Ellentétes megfigyelésekről számoltak be Ishikawa és mtsai (1972). A 
sejtek izolálása nélkül, a mirigyszövetben vizsgálták immunfluoreszcein mód-
szerrel a különféle immunglobulin előfordulását. Azt ta lá l ták , hogy 1—5 éves 
gyermekek palatinális és pharingealis tonsi l lájában az immunglobulinoknak 
mind az öt f a j t á j a k imuta tha tó . Legnagyobb számban IgG-termelő sej tek van -
nak, amelyek egyenletesen szétszórva ta lá lha tók a tonsilla szöveti á l lományá-
ban. Idősebb gyermekek (5—17 év) tonsillaszövetében több IgG-termelő 
sejtet ta lá l tak, mint a fiatalabbakéban (1 — 5 év). A szérum Ig-G-szintje is ennek 
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megfelelően vál tozik a gyermekek korával. Különösen érdekes a tonsillában az 
ellenanyagtermelő sejtek elhelyezkedése. A basalis membrán közelében ta lá lha-
tók az IgG-termelő sejtek. Szekretált IgA-t az epithel-sejtek felszínén is t a lá l t ak . 
Ogra (1971) f igyelte meg, hogy tonsillektomián átesett gyermekek vérében 
a poliomyelitis vírus elleni IgA-típusú ellenanyagok szintje alacsonyabb. Ez a 
megfigyelés az IgA lokális keletkezését t ámasz to t t a alá. Az IgM- és IgD-ter-

H E N G E R HÄM L A P H Á M KRYPTA 

E P I T H E L 

B A Z A LIS MEMBRÁN 

B A Z A LIS MEMBRÁN 
A L A T T I T E R Ü L E T 

B A Z A L I S M E M B R Á N T Ó L 
T Á V O L I T E R Ü L E T 

KIS L Y M P H O C Y T Á K A 
C E N T R U M - G E R M I N A T I V U M 
K Ö R Ü L 

C E N T R U M - G E R M I N A T I V U M 

1. ábra K ü l ö n b ö z ő immunglobu l inoka t termelő s e j t e k elhelyezkedése a tonsi l lában 

melő sejtek a tonsillaszövetben preferenciális lokalizáció nélkül mindenhol 
megtalálhatók. A palatinális tonsillákban a centrum-germinativumok gyakran 
csak IgM-termelő sejteket ta r ta lmaztak . Ezeket körülvevő kis lymphocyták 
felületén á l t a lában IgD-t t u d t a k kimutatni . A tonsillaszövetben különböző 
t ípusú Ig-t t e rmelő sejtek lokalizációját m u t a t j a vázlatosan az 1. ábra (Ishi-
kawa és mtsai, 1972). 

Izolált se j tek esetében a sej t felszínén és az intracellulárisan elhelyezkedő 
immunglobulin láncok mennyiségét hasonlí tot ták össze Cooper és mtsai (1973). 
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I . táblázat 

Vér, tonsilla- és thymussejtek felszíni és intracelluláris gamma, 
mű és kappa lánc tartalma 

Lymphocyta 
Felszíni In te t rarce l lu lár i s 

Lymphocyta 
G a m m a Mû K a p p a Gamma Mű K a p p a 

Perifériás vér t i < 7 < 5 50 < 1 1 24 
Tonsilla 28 13 20 210 4 63 
T h y m u s 4 < 3 < 3 19 3 5 

(Cooper A. G„ Brown M. С., D e r b y A. H., Wortis H . H . Clin. Exp . I m m u n o l . 13, 487, 1973) 

Jelentős különbséget találtak a perifériás vér és a tonsilla lymphocyták közö t t 
(I. táblázat) . Míg 107 normál perifériás lymphocyta 15 ng felület i IgG-t és 75 
ng intracelluláris IgG-t ta r ta lmaz, addig a tonsillasejtek felületén 40 ng I g G 
és 17 ng IgM ta lá lható . Még szembetűnőbb a nagy mennyiségű intracelluláris 
IgG (300 ng/107 sejt) jelenléte a tonsillasejtekben. 

Az ismertetet t vizsgálatok arra uta lnak, hogy a tonsil lában a B-sej tek 
száma nagyobb, min t a perifériás vérben. 

A következőkben a tonsillasejtek ellenanyagtermelésére vonatkozó vizs-
gálatok eredményeit i smer te t jük. 

Immunizált állatokban a tonsillák ellenanyagtermelését hasonlí tották 
össze más szekunder nyirokszervek ellenanyagtermelésével (Surján és mt sa i 
1970). Diftéria toxoiddal immunizálva nem ta lá l tak különbséget a tonsilla 
és a többi vizsgált nyirokcsomó ellenanyagtermelésében. Hasonló következ-
tetésre ju to t t ak a tonsilla szövetben in vitro tör ténő diftéria-antitoxin t e rme-
lésének mérésével is (Surján L. és mtsai, 1971). 

Igen lényeges előrehaladást jelentett l í jabban az, hogy sikerült a 
tonsilla lymphocytákat se j tkul túrában életben ta r tani és az in vitro körülmé-
nyek között képződöt t ellenanyagokat k imu ta tn i (Hoffmann, 1973). T ö b b 
napos kul túrákban birka-vörösvérsejtekkel szemben termelt haemolizint Je rne -
plaque módszerrel határozták meg. Birkavörösvértestekkel kismértékű ellen-
anyagtermelést t u d t a k csak indukálni, mind a tonsilla lymphocyták, mind a 
vér lymphocyták esetében. Ál ta lában ötszörösre nőtt az ant i tes t válasz, ha 
Esherichia coli lipopolisachariddal is indukál ták a tonsilla sejteket a b i rka-
vörösvérsejtek jelenlétében. Ezeknek a kísérleteknek az összefoglalását m u -
t a t j a a I I . táblázat (Hoffmann, 1973). 

Ugyancsak túlélő ku l tú rában , specifikus antigénnel stimulálva, D N S 
szintézistől függő ellenanyagtermelést m u t a t t a k ki Sloyer (1973) és mtsa i . 
Néhány napos in vi tro ku l tú rában a tonsillasejteket Sabin poliovírus 2-vel, 
illetve polivalens Salk-vakcinával stimulálták. Fluorescens technikával IgM-
típusú ellenanyagtermelést m u t a t t a k ki. Aktinomicin-D-vel és Mitomicin-C-vel 
szupresszálni t u d t á k az IgM termelést. 
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I I . t á b l á z a t 
Tonsillasejtek in vitro ellenanyag termelése 

birka-vörösvérsejtekkel szemben 

Tonsilla 
forrás 

E. coli 
lipopoüszaharid 

Plaque-form áló s e j t e k 
száma Tonsilla 

forrás 
E. coli 

lipopoüszaharid 

B v s jelenlétében B v s né lkü l 

G 116 8 
+ 590 28 

H — 102 100 
+ 1.260 280 

I 65 110 
+ 440 170 

К 6 6 
+ 97 26 

L 0 0 
+ 10 0 

M 24 12 

( H o f f m a n n M. К. , S c h m i d t D., Dettgen H . F . : Nature, 243, 408. 1973) 
A b e t ű k jelölik a kü lönböző egyedekből származó tonsi l lákat . A kul túrák 107 tonsilla 

sejtet, 0.03 m g E . coli l ipopoliszaharidot és 3 x 105 b i rka-vörösvérsej te t t a r ta lmaz tak . 

Kísérleti rész 

A tonsillasejtek izolálása és jellemzése 

A sej teket 2—6 éves gyermekek tonsilláiból nye r tük Piffkó és mtsai 
(1970) ál ta l leírt módszerrel. Ezzel a módszerrel egy p á r tonsillából mintegy 
109 sejt izolálható. Ez a sejtmennyiség a DNS-tartalom alapján mérve az összes 
sejtnek 40—50%-a. Az izolálható sej tszám nagysága önmagában nagy jelentő-
ségű, különösen ha figyelembe vesszük, hogy ennyi vér- lymphocyta izolálásá-
hoz szükséges humán vér beszerzése meglehetősen nehéz. 

A tonsillákból izolálható sejtszám a korral csökken, 2—6 éves életkorban 
azonban nagyon kis egyedi eltérést m u t a t . A sejt-szuszpenzió kis lymphocytá-
ka t (70—80%) és különböző nagyságú b las t típusú se j teket ta r ta lmaz (20— 
30%). Ez a kép egyezik más szerzők leírásával (Goldfarb 1965, P i f fkó 1970, 
Zucker—Franklin 1972). A szerzők egyértelműen megállapí tot ták, hogy a 
granulocyták és monocyták száma nem t ö b b 1—2%-nál. 

A se j tek jellemzésére meghatároztuk azok fehérje-, RNS- és DNS- tar-
talmát , ezt mu ta t j a a I I I . táblázat (P i f fkó , 1970). A táblázatban lá tha tó 
RNS/DNS, fehérje/RNS és fehérje/DNS hányadosok a sejtekben folyó makro-
molekulák szintézisére engednek következtetni . Ezek a hányadosok közel 
állnak a lépsej tek hasonló paramétereihez, ami megengedi azt a feltételezést, 
hogy a nyugvó és aktív se j tek száma is közel azonos. 

A tonsillasejtek je lze t t prekurzorok jelenlétében in vitro több órán át 
képesek f ehé r j e szintézisre és RNS szintézisre (Piffkó és mtsai, 1970., Farkas 
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I I I . t áb l áza t 

Tonsillasejtek fehérje- és nukleinsav-tartalma 

F e h é r j e 38,3 ± 7,0 pg 
Ribonukleinsav-foszfor 0,26 ± 0,06 pg 
Dezoxiribonukleinsav-

foszfor 0,74 ± 0,19 pg 
R N S - P / D N S - P 0,35 

0,19 pg 

F e h é r j e / R N S 14,7 
Fehé r j e /DNS 5,2 

( P i f f k ó P. , G. I . Kö te les és F . Anton i ; P r a c t . o to- rh ino- laryng, 32. 350 (1970) 

és mt sa i , 1974. közlés a la t t ) . K i m u t a t t u k , hogy a közepes és a n a g y l ympho-
b las tok S-fázisban levő sej tek. A b e n n ü k folyó DNS szintézist arabinoz-ci tozin 
gá to l j a , amely gá t lóanyagró l i smer t , h o g y b a k t é r i u m o k D N S szintézisére nem 
h a t (S t aub , 1974). A k t í v magi t evékenység re u ta l az, hogy sikerült k i m u t a t -
n u n k a se j tekben li iszton-foszforiláló enz imeket (Fa ragó és mtsai , 1973). 

A tonsillasejtek intracellulars gamma-globulin tartalma és a természetes ellen-
anyagtermelő sejtek száma 

A tons i l l ase j tekben a B-se j t ek je lenlétére k í v á n t u n k vá lasz t kapni , 
amiko r azok e l l enanyag ta r t a lmá t h a t á r o z t u k meg. A m á r i s m e r t e t e t t módon 
kész í t e t t se j t -szuszpenziónak a gamma-g lobu l in t a r t a l m á t Coombs-gát lás mód-
szerével h a t á r o z t u k meg (Piffkó, 1971). 6 x Ю9 tons i l lase j te t többször i fagyasz-
tássa l és tef lon P o t e r r a l tö r ténő l iomogenizálással f e l t á r t uk . A s e j t m e n t e s 
k i v o n a t o t 0,7 te l í tésű ammon ium szu l f á t t a l k i c sap tuk . A csapadéko t 0,04 M 
p H 7,2 K-foszfá t 0,1 M NaCl t a r t a l m ú buf fe rban o l d o t t u k és u g y a n e b b e n 
d ia l izá l tuk . A dial izái t k ivona to t S e p h a d e x G 200 oszlopon f r a k c i o n á l t u k . 
Az oszlopot a f en t i buf fe r ra l e k v i l i b i á l t u k és e luá l tuk is. L á t h a t ó (2. ábra), 
hogy a se j tk ivona t tekin té lyes menny i ségű gamina-globul in t t a r t a l m a z , amely 
moleku lasú lyának megfelelő he lyen e luá lódot t az oszlopról. H a a k ivona t 
g a m m a - g l o b u l i n - t a r t a l m á t 107 s e j t r e v o n a t k o z t a t j u k , akkor az 400 ng-nak 
adód ik . Cooper (1973) mérései szer int ez az ér ték 300 ng/107 sejt . A m é r t kü lönb-
ségek a se j tek f e l t á r á s á n a k különbségéből s z á r m a z h a t n a k . 

I smer t , hogy a perifériás ny i roksze rvekben a környeze t an t igén je ive l 
szemben á l landóan te rmelődnek k is mennyiségben el lenanyagok. A tonsilla 
se j t -szuszpenzióban is sikerült k i m u t a t n u n k te rmésze tes e l l enanyagoka t ter-
melő se j t eke t (Merétey és mtsai , 1972) Je rne -p laque módszerrel . Bi rka-vörös-
vérse j t t e l szemben 106 sej t közül 0,4 se j t t e rmel t IgM (10 S) t ípusií e l lenanya-
got , kevesebbnek t a l á l t u k az IgG- t t e rmelő se j tek számát . Esher ich ia coli 
026 ant igénnel szemben te rmelődő e l l enanyagoka t n e m t u d t u n k k i m u t a t n i . 
Az, hogy a tons i l lában is t a l á l t u n k te rmésze tes e l lenanyagot t e rmelő se j teke t , 
sz intén a r ra m u t a t , hogy a tonsil la ebben a v o n a t k o z á s b a n inkább szekunder 
per i fér iás ny i rokszervnek t ek in the tő . 
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FRAKCIÓ 

2. ábra. Tonsilla lymphocyták intracelluláris gamma-globulin-tartalma, Sephadex G-200-on történt 
frakcionálás után 6 X 109 se j te t t ö b b s z ö r i f agyasz tássa l és P o t t e r r a l t ö r t é n t homogenizá lássa l 
f e l t á r t u k . C e n t r i f u g á l á s u t á n a f e lű lúszó t 0,7 te l í tésű a m m ó n i u m - s z u l f á t t a l k i c s a p t u k , m a j d a 
c s a p a d é k o t 0,04 M p H 7,2 K — P 0 4 , 0 ,1 M NaCl t a r t a l m ú b u f f e r b a n o l d o t t u k és d ia l izá l tuk . A 
sómen te s í t é s u t á n 2,0 ml - t v i t t ü n k S e p h a d e x G-2200-as oszlopra . ( Á t m é r ő 1,6 cm, m a g a s s á g 
40 c m . ) Az osz lopot e lő t t e a f en t i b u f f e r r a l equ i l ib rá l tuk és e luá l tuk is az a n y a g u n k a t . Az á t -
f o l y á s i sebesség 20 m l / ó r a vol t . A f r a k c i ó k t é r foga t a 5,0 ml , azok g a m m a g l o b u l i n - t a r t a l m á t 
C o o m b s gátlással h a t á r o z t u k meg. • • A f r a k c i ó k f ény -abszo rbc ió j a 280 nm-né l m é r v e ; 

X - X A f r a k c i ó k g a m m a g l o b u l i n - t a r t a l m a 

A tonsillasejtek szerepe a bakteriális infekció gyors leküzdésében 

Az immunglobul inok t e rmelése az egyik legfontosabb , de n e m az egyet len 
védekezési mechan izmusa az élő szerveze teknek. A bakter iá l is fer tőzésekkel 
szemben fontos szerepe van a l izozimnak (mucopep t ide N - a c e t y l m u r a m y l 
hydro lase , EC 3.2.1. 17, muramidase ) , amely glikozidos kö tés has í tásával , a 
Gram-nega t ív b a k t é r i u m o k s e j t f a l á t bon t j a . A lizozim je lentős mennyiségben 
t a l á l h a t ó a k ü l ö n b ö z ő t e s tnedvekben , s zek ré tumokban , k ö n n y b e n , n y á l b a n , 
t e j b e n . 

A tonsil la, különleges he lye a lap ján , a bakter iá l i s fe r tőzés gyors le-
küzdésében f e l t ehe tően k i t ü n t e t e t t szerepet t ö l t be. Ez t t á m a s z t j a alá az a 
megf igyelésünk is, hogy 1 g n e d v e s súlyú tons i l laszövet 80—85 pg l izozimot 
t a r t a l m a z . Az e n z i m e t a szövetből t i sz tán is e lőál l í to t tuk (Puskás és mt sa i , 
1972). A t iszt í tás lépései t m u t a t j a a IV. t á b l á z a t , ahol l á t h a t ó , hogy a nye r s 
k i v o n a t h o z képes t , min tegy 15-ezerszeresre s ike rü l t t i sz t í tani az enzimet . 

A t i sz t í to t t enz im pol iakr i lamid gél elektroforézissel homogén fehé r j ének 
b i zonyu l t . A 3. ábrán l á tha tó az akri lamid-gél képe, 0 ,1% amido black-kel 
t ö r t é n t festés u t á n . A képen egyet len fehér je-cs ík l á tha tó . Az elektroforézis 
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IY. táblázat 

Lizozim tisztítása gyermek-tonsillákból 

A t isztí tás lépései 
Enz im 

egység/ml 
Fehér je 
m g / m l 

Spec i f i kus 
a k t i v i t á s 

1 . Tonsi l la h o m o g e n i z á t u m 0,25 32,52 0 , 0 0 7 6 
2. 5.600 X g-es fe lülúszó 1,0 17,70 0 , 0 5 9 
3 . Ace tonos kezelés u t án i fe lü lúszó 0,85 8,90 0 , 0 9 5 
4. p H 4,5-ös felülúszó 0,81 3,52 0 , 2 3 0 
5. 100 C° kezelés u t á n i fe lülúszó 0,66 2,70 0 , 2 4 4 
6. Amber l i t e IRC-50 0,50 0,12 4 , 1 6 6 
7. Bio-Gél P -10 3,0 0,025 120 .000 

1972) 
( P u s k á s M., An ton i F . , S t a u b M., F a r k a s G y . , P i f f k ó P.; P r a c t . O to - rh ino la ryng . 34 , 160, 

c p m 

10000 

5000 

I о—о—о—о—о—о—о—о 
_j c m 

— + 

3. ábra. uC-lizozim kimutatása poliakrilamid-gélen történt elválasztás után 
5 X10 8 t o n s i l l a s e j t e t 10 — 10 m l s te r i l H a n k s o l d a t b a t e t t ü n k . A m é d i u m o t k i e g é s z í t e t t ü k 
v a l a m e n n y i a m i n o s a v v a l (10 m M ) , k i v é v e a V a l i n t , és a n t i b i o t i k u m o k k a l (penicillin 100 E / m l , 
S t r e p t o m i c i n 100 //g/'ml, g e n t a m i c i n 25 /(g/ml). M i n d e n k u l t ú r á h o z (5 X 10 ml) 50 m C i u n i v e r -
zál isan j e l z e t t u C - V a l i n t t e t t ü n k . A s e j t e k e b b e n a k í sé r l e tben k ü l ö n b ö z ő egyedekből s z á r m a z -
t a k . 37 °C-on i n k u b á l t u k a s e j t e k e t 24 óráig, m a j d ö s s z e ö n t ö t t ü k a z o k a t . Az i s m e r t e t e t t m ó d o n 
f e l t á r t u k a s e j t e k e t és i z o l á l t u k , v a l a m i n t t i s z t í t o t t u k a l izozimot. A t i s z t í t o t t e n z i m e t poli-
a k r i l a m i d - g é l e n f u t t a t t u k ( P u s k á s és m t s a i , 1972). A f u t t a t á s u t á n a gé l t 1 mm-es k o r o n g o k r a 
s ze l e t e l t ük , a m e l y e k e t 0,5 m l h y a m i n b a n h i d r o l i z á l t u n k 60 °C-on, 2 ó r á n á t . A gé l rő l e luá l t 
a n y a g r a d i o a k t i v i t á s á t to luo los k o k t é l b a n m é r t ü k , Packard- l iqu idszc in t i l l ác iós s p e k t r o -

m é t e r e n 

során az enzim nem veszti el ak t iv i tásá t , a gélről leoldható . így egyér te lműen 
sikerült b izonyí tanunk, hogy az á l t a lunk előállított tonsi l la lizozim homo-
gén fehér je . 

Tovább i kérdés vol t számunkra , h o g y a tonsi l lasej tek in vitro képesek-e 
az enzim szintézisére. A se j teknek a l izozim-termelését túlélő k u l t ú r á b a n 
vizsgál tuk 14C-vel jelzet t Valin je lenlé tében. 14C-Valint t a r t a lmazó m é d i u m b a n 
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i nkubá l tuk a se j teket 24 ó r á n á t 37 °C-on, m a j d a s e j t e k b ő l izolál tuk és t i sz-
t í t o t t uk a l izozimot , amely pol iakr i lamid-gélen homogén f ehé r j ének b i z o n y u l t 
és 14-C r a d i o a k t i v i t á s t t a r t a l m a z o t t . A 3. ábrán m u t a t j u k be a j e l ze t t , t isz-
t í t o t t l izozim elhelyezkedését a gélen. A gé l t fe lszele te l tük és a k o r o n g o k a t 
h idrol izá l tuk hyaminban . A l i idrol izátum r a d i o a k t i v i t á s á t m u t a t j a az á b r a 
felső része. L á t h a t ó , hogy c s a k a l izozimnak megfelelő h e l y e n t a r t a l m a z o t t a 
gél 14-C r ad ioak t iv i t á s t . 

ORA 

4. ábra. Cikloheximid hatása a tonsilla-sejtek lizozim-termelésére 
Az i smer te te t t m ó d o n készített se j t -szuszpenzióból 1,2 X 107 sej tet 5 — 5 m l steril Eag le m é d i -
u m b a t e t t ünk . A m e d i u m 100 E / m l penicill int , 100 fi g / m l s t reptomicint és 25 /tg/ml g e n t a m i c i n t 
t a r ta lmazot t . A se j t eke t 37 °C-on i n k u b á l t u k 3, 17, 24, 48 órán á t , m a j d centr i fugálás u t á n 

mér tük a fe lü lúszó és a fel tár t s e j t e k l i zoz im- ta r t a lmát 
• • a kon t ro l i - se j t ekben az össz- l izozim-tar ta lom vál tozása időben ; x x 1 0 - 5 M ciklo-

heximid j e l e n l é t é b e n az össz-l izozim-tartalom v á l t o z á s a 

A s e j t - k u l t ú r á k lizozim termelését és a n n a k c ik loheximiddal t ö r t énő g á t -
l á sá t m u t a t j a a 4. ábra. 1,2 X Ю7 se j te t Eagle méd iumban i n k u b á l t u n k 37 °C-on, 
3, 17, 24 és 48 ó r á t cycloheximid jelenlétében és anélkül. A j e l z e t t i d ő p o n t o k b a n 
m é r t ü k a s e j t e k és a f e lü lúszó l i zoz imta r t a lmá t Micrococcus- lysodeikt ikus 
lizisével ( P u s k á s , 1972). Az á b r á n az össz-enzimakt iv i tás növekedése l á t h a t ó , 
amely 24 óra a l a t t mintegy 2,5-szeres. A 1 0 ~ 3 M cycloheximid koncen t r ác ió 
a lka lmazásakor a sej tekben és a fe lü lúszóban levő l izozim mennyiségének 
összege a k i indu lá s i é r t éknek megfelelő s z i n t e n marad t . E z a koncen t rác ió 
t e h á t a l izozimszintézis t e l j e s gát lásá t e redményez te , míg 10 ~5 M cyclohexi-
m i d a sej tek l i zoz imtermelésének 40%-os g á t l á s á t okozta . A cycloheximidről 
közismert , h o g y az e u k a r y o t á k fehér jesz in téz isé t gátol ja . A tonsi l lasej tek in 
v i t r o lizozim termelésének k i m u t a t á s a — 14-C Valin beépü lése az enzimbe és 
az enzimszintézisnek cycloheximiddel t ö r t é n ő felfüggesztése — arra e n g e d 
köve tkez te tn i , h o g y ez a bak te r io l i t ikus a k t i v i t á s a sejtek funkc ió j ához t a r t o z i k . 
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Ö S S Z E F O G L A L Á S 

A h u m á n tonsi l la l ympho id sejtekkel v é g z e t t v izsgála ta ink alapján a r r a 
a köve tkez te tés re j u t o t t u n k , h o g y a tonsilla p a l a t i n a a l y m p h a t i k u s rendszer-
nek egyik k i t ü n t e t e t t része. Ez következik egyfe lő l abból, h o g y a szerv, m á s 
i m m u n szervekkel e l lenté tben, közve t len k a p c s o l a t b a n áll a külvi lággal , a m i t 
hisztológiai szerkezete is jól b izony í t ( l akunár i s j á ra tok s tb . ) . Különleges 
t o v á b b á abban , h o g y eltérően m á s perifériás ny i rokcsomóktó l , n e m rendelke-
zik af ferens ny i rokerekkel . Az e lmondo t t ak a l a p j á n a lokális i m m u n védeke-
zésben fe l té t lenül szerepe van a tonsi l lának. A szájüregből a tons i l lába j u t o t t 
an t igénnek je lentős szerepe lehe t az orális ú t o n szerzet t i m m u n i t á s b a n . 

Az á l t a lunk végze t t v izsgá la tok alapján a szervezet védekezés i fo lyama-
t a iban a tonsilla szerepe ke t tős : egyfelől e l lenanyagtermelés , másfelől lizozim-
termelés . A tonsi l la se j tek e l lenanyagtermelése b i zony í to t t nak fogadha tó el . 
Különösen f igye lemre méltó a polyomiel i t is-vírussal szembeni IgA t í p u s ú 
e l lenanyagok je lenlé te , ame lyeknek mennyisége csökken a tons i l lek tomián á t -
eset t gyermekek szé rumában , ös szehason l í tva a vér, a t h y m u s és a d u c t u s 
thorac icus lympl iocy tá inak e l l enanyag t a r t a l m á t , a tonsilla s e j t e k b izonyul tak 
a l e g a k t í v a b b a k n a k . 

Az e l lenanyagtermelésen k í v ü l a m a g a s e l lenanyagtermelésnek meg-
felelően viszonylag magas l i zoz imta r ta lmat t u d t u n k k i m u t a t n i a tonsil lasej-
t e k b e n , ame lyeknek t ú lnyomó többsége l y m p h o i d sejt . A n a g y mennyiségű 
lizozim, t o v á b b á az á l ta lunk k i m u t a t o t t l izozimszintézis a r r a u ta l , hogy az 
enz imnek szerepe l ehe t a bak te r i á l i s invázió el leni elsődleges védekező fo lya-
m a t o k b a n , a b a k t é r i u m o k l izisében. A tons i l l ase j tek l izozimakt ivi tása egyben 
egy t ovább i kü lönbség a tonsil la pa la t ina és az egyéb perifér iás nyi rokszervek 
lymphoid se j t je i közö t t , kü lönösen ha f i g y e l e m b e vesszük, h o g y a tonsi l la 
pa la t ina lymphoid se j t j e i e lsősorban he lyze tükből adódóan, bak te r iá l i s és v í r u s 
ant igénekkel s zemben reagá lnak . A tonsilla l y m p h o i d s e j t j e iben az an t igén 
s t imulus h a t á s á r a meginduló e l l enanyagte rmelés , míg az a ha tásos sz in te t 
eléri, addig fe l té te lezhető , hogy a lizozim g á t o l j a a lizissel a bak t é r i umok sza-
porodásá t . 

A tons i l lec tomia mindennapos gyakorla t a megfelelően fe lá l l í to t t k l in ika i 
indikációk a l ap j án . A tonsilla pa l a t i na , jó l lehet csak egyik t a g j a a garati l y m -
pha t i kus rendsze rnek , mégis e l távol í tása azt j e l en t i , hogy a szervezet i m m u n 
rendszeréből k i i k t a t u n k egy sze rve t , amely bakte r io l i t ikus enz imet és ellen-
anyago t képes t e rme ln i . T o v á b b á fel tehető, h o g y ebben a szervben is t e r m e -
lődnek és d i f ferenciá lódnak l y m p h o i d sej tek. 

A jövő i m m u n - f a r m a k o l ó g i a i k u t a t á s á n a k lesz egyik f e l ada t a , bogy a 
tonsi l lának, m i n t szervnek, immunológia i f u n k c i ó j á t a k t í v a n t u d j a befo lyá-
solni és a tonsi l lec tomia ne l egyen az egyet len, kizárólagos a l t e rna t íva a t o n -
silla pa la t ináva l kapcsola tos k ó r k é p e k kezelésében. A h u m á n tonsi l la l y m p h o -
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c y t á k k a l kapcsola tos t o v á b b i b iokémia i v izsgála ta ink, különösen a szabályozó 
f o l y a m a t o k megismerése fog fe lv i lágos í tás t adni a beava tkozás lehetőségéről . 
A szabályozássa l k a p c s o l a t b a n más h e l y e n k í v á n u n k részletesen beszámolni . 
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