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A korai vagy álta lános sugárreakció  vo ltaképpen  azonos a régebben  rön tg en - 
k á te rn ak  nevezett tüne tcsoportta l, am ely m in t ism eretes, főképpen  a központi 
idegrendszer és a tápcsa to rna  m űködési zavara iban  n y ilv án u l meg. L eggyak­
rab b a n  észlelhető tü n e te i az ém elygés, a hány inger, a hányás, az é tv ág y ta lan ­
ság, a hasm enés, az ad inám ia, a vegeta tív  idegrendszeri zavarok. A k ár a k lin i­
kai sugárkezelés, a k á r m ás ok következtében lép is fel az elsődleges su g árreak ­
ció, a th e ráp ia  fe lad a ta  ezeknek a  tü n e tek n ek  a k ivédése vagy  m egelőzése. M ivel 
oki gyógykezelésük nincs, a tü n e ti kezelésnek e lsősorban  a szub jek tiven  leg­
kellem etlenebb és ob jek tiven  legsúlyosabb k iha tású  tü n e tek , a tápcsa to rna  m ű ­
ködési zavarai, legk ivált a h án y ás ellen kell irán y u ln ia . Ezzel m agyarázható  
az a törekvés, hogy régebben a különféle hányáscsillap ító  szerek  több  csoport­
lá t, ú jabban  az an tiem etikus h a tá sú  tran k v illán so k a t a já n ljá k  a szóban forgó 
reakció kivédésére. M ind a régebb i antiem etikum ok, m ind  a feno tiazinszárm a- 
zékok enyhe a lta tó , illetve a központi idegrendszerre  depresszív  ha tásúak , így 
az álta lános sugárreakció  ad inám iás kom ponensét eg yérte lm űen  fokozzák. K e­
vés kivétellel ez a m ellékhatás nem  kívánatos, ső t káros, ebből következik  a 
m ellékhatások tó l m entes an tiem etikum ok  e lőá llításának  k ívánalm a. E nnek  a 
fe lté te lnek  leg inkább  a nem régen  forgalom ba k e rü lt  m etoklopram id*  lá tszik  
m egfelelni.

A prokainam iddal rokon vegyü let te ljes neve: N-, d ietil-am in oetil/2 -m etox i-4 - 
a m in o -5 -k lo ro -b en za m id -d ih id ro k lo r id , szerk eze ti k é p le te :

NH2

CONH—0H2—CH2—N/C„H5/2. 2H01

A m etoklopram idot (a továbbiakban: M) francia kutatók  á llíto tták  elő 1961-ben, 
klinikai használatba 1964 szeptem berében került. (F igyelm ünket R ényi K. h ív ta  fel 
rá, és az első k ísérleti anyagot ő bocsátotta rendelkezésünkre, akinek ezért ezúton is 
köszönetét mondunk.)

Egy hom ológ vegyületét, az orto-kloro-prokainam idot T hom inet 1953-ban szin te­
tizálta (20), erről Besangon  1957-ben (21) m egállapította, hogy  je len tékeny antiem e-

*Ezúton is köszönetünket fejezzük  ki a D elagrange-P aris cégnek azért, hogy ké ­
résünkre a Prim péran nevű készítm ényéből kísérleti anyagot és a  te ljes szakirodal­
m at m egküldte.
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tikus hatássa l rendelkezik. Ennek a lap já n  tanulm ányozták  a M -ot ilyen vonatkozásban. 
K iderült, hogy az eddig ism ert legkevésbé toxikus, igen nagy to leranciáid , nem  k ívána­
tos m ellékhatásoktó l szinte te ljesen  m entes, centrális tám adáspontú , bárm ilyen 
eredetű  h án y ást jó l csillapító  an tiem etikum . Toxicitási v izsgálatok alapján  
egéren  az LD50 48 mg/kg fe le tt van, ku tyának  nap i 80 m g/kg  adagban 
90 napon tú l adagolva sem  okozott sem m iféle k lin ikailag  vagy kórbonctan ilag  k i­
m u ta th a tó  kóros elváltozást. E m beren sem  észleltek napi 10—40 m g közötti hatékony 
adag já tó l a k á r  több hónapi kezelés u tá n  sem  káros effektust

A  VÉKONYBÉL NVPOTON/ÁJA A PEPLSZTALT/KA 
NÖVELÉSÉVEL
(MEGVÁLTOZIK A M O ZG ÁS

1. sz. ábra. M etoklopram id hatása a tápcsatornára (Chevrot és m tsa i nyom án)

A M a tápcsa to rna  eddig használatos gyógyszereitől eltérően, nem  paraszim path i- 
kolytikus, sem  an tih isz tam in ikus vagy an tiszero ton in  hatású. T herap iás adagban az 
au tonom  idegrendszerre alig hat, a  vérnyom ás, a pulzus nem  változik, nem  m yotikum, 
sem  m ydria tikum . Igen jellegzetes az a  hatása , hogy a tápcsatorna fa lán ak  tónusát úgy 
csökkenti, hogy a  m otilitást nem  gátolja , sőt je lentősen csökkenti. Ebben 
m inden  eddig használt gastroanterölógiai gyógyszertől eltér. A táp csa to rn ára  ki­
fe jte tt h a tá sa it vázlatosan az 1. sz. ábrán  fog laltuk  össze (Chevrot és m tsai nyomán, 
6.). A nyelőcsövet kis m értékben  tág ítja , az esetleges d ivertiku lum ok nyak i részét á t ­
já rh a tó v á  és így a kontrasztanyag  szám ára  hozzáférhetővé teszi. A gyom or két szája- 
dékának, a  k a rd iá n ak  és a  py lo rusnak  a  görcsét m ár az i. v. beadásátó l szám ított 
6 m p m úlva oldja, a perisz ta ltikus gyom orm ozgás hu llám ait m élyíti, le fu tásu k  sebes­
ségét növeli. A vékonybél fa lá t legerősebben a  duodenum  bulbáris szakaszán, aborális 
irányban  csökkenő m értékben  ellazítja , a  bélfa l keverőm ozgásainak in ten z itásá t m ér­
sékeli, f rek v en c iá já t csökkenti, a perisz ta ltikus hullám ok in tenzitásá t, frekvenciá já t 
és le fu tásuk  sebességét is növeli. Ilyenfo rm án  a keverőm ozgás/perisztaltika fiziológiá­
sán  4:1 a rá n y á t m egford ítja  és h a tása  a la t t  egy keverőhullám ra 4 perisz ta ltikus hu l­
lám  ju t. E nnek  következm énye a passzázs-gyorsulás, am ennyiben a  kontrasztanyag  a 
vékonybélen m ár 90 perc a la tt áthalad . A vastagbél-passzázst szin tén  gyorsítja, de 
hasm enést nem  okoz.

Röviden vázolt h atása inál fogva a M elsősorban a tápcsatorna betegségeinek diag­
nosz tiká jában  és th e rap iá jáb an  n y e rt alkalm azást, de a görcsökkel vagy  hányinger- 
re l-hányássa l já ró  sebészeti vagy m ás kórképekben, pl. a m igrén, dysm enorrhoea stb. 
ellen  is egyre inkább  használják. R észletek az irodalm i adatokban ta lá lha tók , kiem el­
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nénk azonban, hogy a  M igen hatékony  ad juvánsnak  bizonyult a gastro in testinalis 
zavarokat kiváltó gyógyszerek (cytostatikum ok, an tib io tikum ok, digitálisz-csoport, 
tbc-gátlószerek stb.) to le ranc iá jának  növelésére (5, 18, 30, 33). Jó l ellensúlyozza a 
kupriszu lfá t vagy az apom orfin  okozta hányást, tám ad ásp o n tja  valószínűleg  a  4. agy­
kam ra a lján  elhelyezkedő area  postrem a trigger-zónájára  lokalizálható, b á r  a  m élyeb­
ben, a  nucleus solitarius közelében levő bu lbopro tuberan tia lis  központokra szintén 
hat. (A nucleus so litarius szom szédságában vannak  a vagus-m agvak, ezért a  M gátló 
ha tásán ak  efferens p á ly á ja  valószínűleg a  vagus, b á r  Jefferson  és m tsai [17] szerint 
az agytörzs ingerei a tápcsa to rnára  hum orális ú ton is átterjedhetnek , így ezt a lehe­
tőséget sem  szabad figyelm en kívül hagynunk.)

K lin ika i radiológiai kezelés fo lyam án figyelték  m eg (27), hogy a M csökkenti 
a besugárzás okozta ém elygést-hányingert. A hatásm echan izm us közelebbi ta ­
nulm ányozása és an n a k  m egállap ítása  végett, hogy a M m en n y ire  alkalm as az 
elsődleges reakció kivédésére, több  irán y ú  farm ako lóg ia i k ísé rle tek e t végeztünk. 
C éljuk  a szinerg ista-an tagon ista  ha tások , a dózisfüggőség, a sugárérzékenységet 
befolyásoló különféle tényezők  szerepének tisztázása és főkén t an n a k  eldöntése 
volt, hogy igazolható-e az az irodalm i adat, m ely  szerin t a kész ítm énynek  k izáró­
lag cen trá lis  tám ad ásp o n tja  van. V izsgálataink fo lyam atban  v annak , eddigi e red­
m ényeinkrő l az a láb b iak b an  csupán előzetes beszám olót ad h a tu n k . A M h a tá ­
sát eddig  a következő összefüggésekben tan u lm án y o ztu k :

1. R öntgenbesugárzással kezelt k u ty a  és ga lam b hán y ásán ak  befolyásolása.
2. A vékonybél m o tilitásának  változása b esugárzo tt k u ty án : a) m ikrom oti- 

litás; b) an tip erisz ta ltik a  k iváltha tósága  a duodenum on.
3. B esugárzott és b esugárzatlan  egércsoportok d iffúz m ozgásának  válto­

zása M, ak ted ron  és apom orfin  ha tására .
4. A M és n éh án y  an tiem etikus feno tiazin -szárm azék  h a tá sá n a k  összehason­

lító v izsgálata  egerek d iffúz m ozgásán.
5. B esugárzott egerek  fizikai te ljesítőképességének  változása úszási k ísé r­

letben.

M ódszerek és e red m én yek

Besugárzás. Közepes nagyságú ku tyákat egyszeri szubtotális 800 R dózisú röntgen­
besugárzással kezeltünk. F izikai adatok : M edicor TH X —250 és S iem ens-Stabilivolt 
készülék, 180—200 kV, 15 mA, 0,5 m m  A l+ 2 ,0  m m  Cu-szűrés, 80—100 cm  fókusz-test- 
közép-távolság, 13,2—15,9 R /m in légdózis-teljesítm ény. G alam bok besugárzása azonos 
készülékekkel, egész te stre  tö rtén t, 180 kV, 10 mA, 0,5 m m  A l+ 2 ,0  m m  Cu-szűrés, 
60 cm fókusz-testközép-távolság, 26,8 R/m in te ljesítm ény  m elle tt le ad o tt dózisok:
1— 2—3—4—5 kR. Az egereket 15-ös csoportokban, m űanyag kalodában  exponáltuk. 
60 cm  távolságról, a galam boknál részletezett egyéb feltéte lek  m ellett, a  leadott dózis
2— 4—700 R volt.

A  metoklopramid adagolása. K utya: 1—3 m g/kg s. c., vagy i. v . ; galam b: 5—8 
mg/kg s. c.; egér: 1—5—10—25—50 m g/kg i. p. a besugárzás u tán i 1—2—3. órában egy­
szer, illetőleg naponta egyszer, 5 napon át.

H ányáscsillapitó hatás k u ty á n  és galam bon

A fen ti módon besugárzo tt 7 k u ty án  és 30 ga lam bon  a M igen m egbízhatóan 
m egelőzte a hányást, illetőleg m egszüntette  a galam bok  besugárzása a la tt m ár 
jelentkező hányást. Az ötnapos kezelés u tán  3 k u ty á n  80 n ap o t m eghaladó tú l­
élést is észleltünk, m inden  egyéb kezelés nélkül, az á lla tok  a dolgozat m egírása­
kor k ifogásta lan  á llapo tban  vannak . A galam bok tú lélése tek in te téb en  egységes 
állásfoglalás még nem  lehetséges.
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A  véko n yb é l-m o tilitá s  változása k u ty á n

a) M ikrom otilitás. K orább i k ísé rle te in k b en  haszn á lt m ódszerünkkel m eg­
h a tá ro z tu k  (31) a 24 ó rával előbb b esugárzo tt k u ty á k  vékonybél-bo lyhainak  
m o zg ásá t a M különböző h íg ítá sa in ak  (1-1 CT2— 1• 1 CT2) hely i a lka lm azása  u tán . 
M eg á llap íto ttuk , hogy 3—4 csepp rá v ite lé t követő 5— 7 percen  belü l a m ikro­
m o tilitá s  frekvenciája  a k iindu lási é r té k  150—180% -ára fokozódott, a serken tés 
90— 120 percig is fennállt. I. v. M u tá n  a ha tás gyengébb, de á lappangási idő 
rö v id eb b  és a serken tés tovább  á ll fenn .

b) M etoklopram id  és a d u o d en u m  an tiperiszta ltiká ja . R égóta ism eretes 
(A lv a re z , 1., K eeton, 22.), hogy a  h á n y in g e r m in deneke lő tt a duodenum  an ti- 
p e risz ta ltik á jáh o z  csatlakozik. E ljá rá s t dolgoztunk ki an n a k  tanu lm ányozására , 
h o g y an  befolyásolja a M a d u o d en u m  elek trom osan  k iv á lth a tó  m ozgásait. 
A m ódszer lényege, hogy a d u o d en u m  felső szakaszába v ezete tt gum iballonnal 
m eg fesz ítjü k  a bé lfa la t, a d isz ten d á lt szakaszt ellátó  idegfonato t vagy  közvet­
le n ü l a bé lfa la t in g ere ljü k  szabályozható  feszültségű fa rádos áram m al. Az inger­
lés h a tá sá ra  élénk perisz ta ltik u s m ozgás észlelhető. H a a közvetlen  ingerlés a 
d isztenzió  közepén tö rtén ik , a p e risz ta ltik u s  hu llám -sorozat orális és aborális 
i rá n y b a n  egyarán t te rjed . I ly en k o r az orális irán y ú  hu llám ok  nem  egyebek, 
m in t a m esterséges an tip e risz ta ltik a . B esugárzo tt á lla to n  az ingerküszöb a  no r­
m á l kon tro lién á l m ind ig  alacsonyabb. Ebből következik , hogy su g á rh a tá sra  a 
v ék o n y b é l fala a nem fiziológiás in g e r  irá n t érzékenyebbé válik . H a az ingerlés 
h e ly e  a disztenzió fe le tt van, csak ab o rá lis  irán y ú  m ozgás keletkezik , m ely  azon­
b an  a  bélfal m ax im álisan  m egfeszü lt p o n tján ak  m egfelelő  szelvényen blokkoló- 
d ik , ezen  nem  képes á tha ladn i.

H a a k ísérleti á lla tn ak  a m ű tőasz ta lo n  k ip raep a rá lt a r te ria  m esen tericája  
á g á b a  vagy  ak ár a vena  fem oralisába  ad u n k  M-ot, m iközben az elek trom os inger­
lé s t fo ly ta tju k , m ár a beadás u tá n i 8— 10 m p m úlva ész le lhe tjük  az an tip e risz ta l-  
tik u s  hu llám ok  gyengülését, n é h á n y  percen  belü l pedig  fokozatos m egszűnését. 
Az á ra m  feszültségének je len tős növelésével közvetlenü l a disztenzió e lő tt kb. 
1 cm  szélességű, oda-vissza p en d u lá ló  hu llám ot k e lth e tü n k , de an tip erisz ta ltik a  
m á r  n em  képződik. A gyógyszer b e a d á sá t követően a vékonybél m en tén  végig 
fokozód ik  a spon tán  perisz ta ltik a , n y ilv án  ez a cen trá lisán  növekede tt in g e r 
e llensú lyozza a lokális an tip e risz ta ltik u s  stim ulust. Az eddigiek  a la p já n  m eg­
á llap íth a tó , hogy M h a tá sá ra  csökken  a vékonybélen  a besugárzás okozta  kész­
ség a m esterséges an tip e risz ta ltik a  i r á n t  és az á lta lánosan  fokozott p e risz ta ltika  
eg y b en  elnyom ja a m esterséges an tip e risz ta ltik u s  hu llám ot. Ü gy véljük , hogy 
ez a  m echanizm us figyelem be veendő  a M an tiem etik u s h a tá sán ak  in te rp re ­
tá lá sak o r. További k ísérle tek b en  u g y an ez t a fo lyam ato t v izsgáljuk  vagotom izált 
á lla tokon .

E gerek d if fú z  m o tilitá sának  változása besugárzás és gyógyszeres
keze lés  hatására

K o ráb b i k ísérle te inkben  n é h á n y  feno tiazinszárm azék  hányáscsillap ító  h a tá ­
sá t v izsgáltuk  k u ty án  és a h án y ás analóg  m egny ilvánu lása it a rezgőketrecbe 
h e ly eze tt besugárzo tt rágcsálókon (32). (Ism eretes, hogy a rágcsálók nem  h ány­
n a k , han em  a hányáskeltők  n a g y fo k ú  izgato ttságot okoznak ra jtu k . Így  a b e ­
su g á rzás  u tá n  is előbb hyp erm o tilitás , m a jd  ezt követő  te ljes ad in ám ia  fejlődik  
k i az egereken). M egállap íto ttuk , ho g y  a pipolphen, a frenolon, az e taperazin  
(perfenazin ) és a com pazine (stém étil. p roklórperazin) a rány lag  kis adagban  is
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m egszüntetik  az egerek  spon tán , vagy  diffúz m ozgását, am ive l szinergetikusan  
fokozzák a besugárzás ad inám iás effek tusá t. Je len  v izsg á la ta in k b an  kim ográfiás 
reg isztrálási technikával, ugyancsak  rezgőketrecben, a 700 R -re l besugárzott 
egerek  m ozgásának a lak u lásá t tanu lm ányoztuk  M h a tá sá ra . Az an tiem etikus 
adagnak  m egfelelő m ennyiségben  a M sem a besugárzo tt, sem  a besugárzatlan  
egerek  diffúz m otilitásá t nem  m ódosíto tta  szám ottevően. E nné l jelentősen n a ­
gyobb adagok (5—25— 50 m g/kg) ellenben a  fenotiazinokéboz hasonló nyug ta tó  
h a tású ak n ak  bizonyultak .

2. sz. ábra.
2. sz. ábra. Besugárzott egerek d iffú z  m otilitásának változása rezgőketrecben apo- 
m orfin  és m etoklopram id hatására. A z  apom orfin -hyperm otilitást m etoklopram id  
prom pt normalizálja. (5 percenkénti időjelzés: görbeszakaszok a gyógyszerbeadás után)

A pom orfin szin tén  h y p erm o tilitá s t idéz elő az egereken , am ihez hasonló 
ak ted ro n  Vagy cen tedrin  u tá n  is lá tható . B árm ilyen m ódon keletkezett is a 
hyperm otilitás, a M m egfelelően k ititrá lt  adag jával no rm alizá ln i lehet. Ez k é t­
ségtelen bizonyiték a rra , hogy a M a központi ideg rendszert nagyobb adagban 
deprim álja . (Az ehhez szükséges adag az an tiem etik u sn á l közel ké t nagyság­
ren d d e l nagyobb.) A 2. sz. ábrán  b em u ta tu n k  egy k ísé rle ti eredm ény t, ahol az 
egerek  korai h y perm otilitásá t az 5 m g kg adagban  b ead o tt apom orfin  a k iindu ­
lási in tenzitás többszörösére növelte. Az ezután  ad o tt ugy an csak  5 mg kg-nyi 
M percek a la tt no rm alizálta  az excitációs m ozgást anélkü l, hogy adinám iává 
v á lto z ttta  volna. A ktedron  és cen ted rin  u tán  k ap o tt excitációs görbe M h a tására  
ugyanígy  alakul.

A n tiem e tiku s  feno tia zinok  és m etoklopram id  hatásának összehasonlítása
besugárzott egereken

A fentebb  em líte tt feno tiaz inokra  jellem ző, hogy hányáscsillap ító  adagban 
te lje sen  e lsim ítják  a rezgőketrecbe helyezett egerek m o tilitás i görbéjét. Ennek 
oka a központi idegrendszer depressziója. A M ezzel szem ben — m in t fen tebb  
lá ttu k  — therap iás adagban  a norm ális d iffúz m o tilitás t (vagyis a szabadon 
mozgó állatok spon tán  m ozgását, e llen té tben  a le jjebb  em lítendő  kényszerm oz­
gással) nem  befolyásolja, a besugárzás u tán i korai szakaszban  jelentkező vagy 
a gyógyszerek k iv á lto tta  hyperm o tilitás t pedig norm alizálja . F enotiazinok vagy 
ganglionblokkolók u tán  a M h a tá sa  nem  érvényesül, am i a r ra  u ta l. hogy ehhez
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in ta k t  szinap tikus á tté te l szükséges. A bélen  le írt p erifé riás h a tá s  lokális tám a­
d á sp o n tra  u ta l, h ex am eth o n iu m m al előkezelt duodenum on azonban  k im arad , 
u gyan így  egyes fenotiazinok  u tá n , s ebből a rra  k ö v e tk ez te tü n k , hogy a hatás 
p raegang lionáris . (U gyanilyen v iszonyok között a re se rp in  se rk en tő  tu la jd o n ­
sága  m egm arad , m ivel a m ik ro m o tilitá sra  postgang lionárisan  hat).

A  M th e rap iás  adag ja  em b eren  n a p i 0,15—0,60 m g/kg k ö zö tt fekszik, így dep­
ressziós m ellékhatásával nem  k e ll szám olni. Egyébként ú g y  tű n ik , hogy a M 
e g é rre  tox ikusabb , m in t em b erre  v agy  m ás álla tra . T oxicitási v izsgálat során  
eg é ren  az LD50 é rték é t 150 m g /kg  nagyság ren d ű n ek  ta lá ltu k .

M etoklopram id  hatása a b esugárzo tt egerek fiz ika i te ljesítőképességére

F en tem líte tt v iz sg á la ta inkban  (32) k im u ta ttu k , hogy a feno tiaz inok  nyug­
ta tó , és azon ha tása  között, m ellyel egéren  és pa tkányon  az úszási p róbával k i­
m u ta th a tó  fizikai te ljesítőképességet befolyásolják , nincs szoros párhuzam osság. 
A rön tgenbesugárzás — főleg a  szu p ra le tá lis  d ó z ista rtom ányban  — és az úsz- 
ta tá s  összetett s tresst képez, m e ly e t érdem esnek  ta r to ttu n k  a M h a tásáv a l kap­
cso la tban  is tanulm ányozni. Ü gy  v é ltü k , hogy belőle esetleg  to v áb b i ada to k a t 
n y e rü n k  a hatásm echan izm usra . E dd ig  152 egéren vég ez tü n k  ilyen vizsgálatot. 
M eg á llap íth a ttu k , hogy a M 50 m g/kg  adagban  72% -kal n öve li a 700 R besugár­
zással kezelt egerek  úszási id e jé t. K o n tro liu l olyan egércsoport szolgált, m ely a 
gyógyszer h e ly e tt a besugárzás u tá n  csak fiziológiás só o lda t-in jekc ió t kapott. 
A m ikor a M ad ag já t felére c sö k k en te ttü k , fokozódás h e ly e tt 13% -os rövidülést 
é sz le ltünk  a kontro lihoz v iszony ítva , te h á t  ez az adag m á r nem  tu d ta  kivédeni 
a su g árh a tást. H a ellenben  a b esu g árzás  dózisát 400 R -re  szá llíto ttu k  le, m ár 
1 m g/kg  M is 30% -os ja v u lá s t e redm ényeze tt. A nélkül, hogy  véglegesen ak a r­
n á n k  e ldönten i a kérdést, m eg á llap íth a tju k , hogy a sugárdózis és a gyógyszer­
ad ag  párhuzam osan  halad , m iv e l nagyobb  su g árh a tást csak  n agy  M adaggal 
le h e t kom penzálni. Ez a r ra  is u ta l, hogy  az ilyen nagy  a d ag ú  M tran k v illán s  
h a tá sa  a fiz ikai te ljesítm ény  szem pon tjábó l előnyös, am it eg y éb k én t az em líte tt 
feno tiaz inokka l kapcso latban  sz in tén  észleltünk. F o ly am atb an  levő k ísé rle te ink ­
ben  m ás gyógyszerekkel k o m b in á lta n  v izsgáljuk  a M ilyen  irá n y ú  hatásá t.

M egbeszélés

Az irodalm i adatok  a la p já n  v a ló sz ín ű síte tt feltevést, hogy  a  M alkalm as az 
elsődleges á lta lános sugárreakció  em etik u s kom ponensének  k ivédésére , k ísérle­
te in k  több  oldalró l is a lá tám asz to tták . A ntiem etikus h a tá sa  o lyan  adagban  é r­
vényesü l, am elynek  még nincs depressz ív  m ellékhatása. A  tá p c sa to rn a  m ozgását 
se rk en tő  tu la jdonsága  — b e leé rtv e  az á lta lu n k  elsőként ész le lt p e rifé riá s  stim u­
láló  h a tá s t a bélbolyhok m o zg ásá ra  — szerencsésen p á ro su l az izom relaxáns 
e ffek tu sáv a l. Ilyen fo rm án  jó l ellensú lyozza a sugárhatás köv e tk ez téb en  je len t­
kező gyom orretenció t és p asszázs-zavart. Ezzel kivédi a fe lszívódási zavarok 
m echan ikai kom ponensét (32). P e rifé r iá s  h a tásáva l kapcso la tb an  tovább i új adat, 
hogy tám ad ásp o n tja  p raeg an g lio n áris , nem  képes sem a gang lionbén ítók , sem 
az ilyen  m ellékhatású  feno tiaz inok  gátló  e ffek tu sá t ellensúlyozni. T herap iás a l­
ka lm azása  esetén  e rre  te k in te tte l k e ll lenni.

A M sugárbiológiai fe lh aszn á lásán ak  további te rü le té t képezheti a kü lön­
fé le  sugárvédő  vegyületek  k e llem etlen  m ellékhatása inak , így  pl. az A ET-csoport 
g astro in testin a lis  m an ifesz táció inak  kivédése. Ilyen irá n y ú  k ísé rle te in k  szintén 
fo ly am a tb an  vannak .
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Á lla tk ísérle tekben  v izsgálták  a m etok lopram id  (m etox ik lo ro -p rokainam id , 
P rim péran-D elagrange, Paris) an tiem etik u s és a  táp csa to rn a  m o tilitá sá ra  gya­
ko ro lt ha tásá t. Igazolták  az eddigi irodalm i ada toka t, m elyek szerin t a szer kis 
toxicitású , n agy  hatásszélességű an tiem etikum , és am ely  a táp csa to rn a  m otili- 
tá sá t kedvezően befolyásolja. Az elsődleges sugárreakció  em etikus kom ponensé­
nek kivédésén tú l azért is a lkalm as gyógyszer, m ert m egszün te ti a besugárzás­
sal já ró  gyom orretenció t és g y o rsítja  a bélpasszázst. A bélbolyhok m ozgását szin­
tén  serken ti, am ivel a felszívódásnak kedvez. C sökkenti a bé lfa l készségét az 
an tip e risz ta ltik a  irán t, am i lokális h a tá sán ak  egyik m echan izm usát képezi. Ez 
a h a tá sa  praeganglionáris , fenotiazinok  és gang lionbénítók  e ffe k tu sá t nem  védi 
ki. T herap iás adagban  norm alizálja  a  besugárzo tt egerek  sp o n tán  vagy  gyógy­
szeres hyperm otilitásá t, nagy  adagokban  ellenben  szin tén  tran k v illán s . Növeli 
besugárzo tt egerek  úszási p ró b áv a l v izsgált fiz ikai te ljesítőképességét, h a tá sa  
a sugárdózis és a  gyógyszeradag függvénye. Előzetes m eg állap ításk én t a szerző 
javaso lja  a m etoklopram id  fe lvéte lé t az elsődleges á lta lános sugárreakc ió  gyógy­
szerei közé.

Köszönetnyilvánítás. A  szövegben előfordult köszönetnyilvánításon kívül köszönet 
Illeti dr. Berki Ervinné és Fánczi István  asszisztenseket a kísérletekben való közre­
működésükért.
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4EHC.TBME METOKAOnPAMM4A KAK AHTHSMETMHECKOrO 
CPE4CTBA B nEPBHMHOFl OEIIJEH AYHEBOH 

PEAKLJHH n 040nbITHbIX ÍKHBOTHblX

A ß T o p b i  H C C A ef lO B aA H  A e f i c T B H e  M e T O K A o n p a M H A a  ( M e T O K C H K A o p o - n p o K a n H a M H A ,  
Prim péran—Delagrange—Páris), H a  M O T H A b H o c T b  i i n u j e B a p u T C A b H o r o  T p a K T a  h  e r ő  3 h t h - 

B M e T H H e c K o e  A e f i c T B H e .  S K c n e p H M e H T b i  n o A T B e p A H A H  H M e i o u jH X C H  A H T e p a T y p H b i x  A a H H b i x ,  n o  

K O T O p b IM  3 T O  c p e A C T B O  O Ö A a A a e T  H C Ó O A blH of i  TOKCHHH OC TbK)  H HB AHeTCH aH TH S M e T H H e C K H M  
c p e A C T B O M  m i i p o K o r o  c n e K T p a  A e f i c T B H H  h  Ö A a r o n p H H T H O  A e f i c T B y e T  H a  M O T H AbH OC Tb n m i j e -  
B a p H T e A b H o r o  T p a K T a .  B b a h c t c h  y A o Ö H b i M  A e K a p c T B O M  n e p B H H H O H  A y n e B O H  p e a i q j H H  h  K p o M e  
3 a u ; H T b i  ó t  3 M e T H n e c K o r o  K O M n o H e H T a  h  n o T O M y ,  h t o  n p e K p a u j a e T  p e T e H g H i o  j K e x y A K a  h  y c K O -  
p a e T  n a c c a *  H 3  k h h í o k . 4 e n c T B y e T  h  H a  A B H * e H H e  B o p c y H O K  h  s t h m  y x y s u i a e T  B c a c w B a H H e .  
C H H J K a e T  cn O C O Ö H O C T b  K H U ie H H b lX  CTeH OK K a H T H n e p H C T a A b T H H e C K H M  AB HJKeH HH M  H 3 T 0  HB AH - 

eT C H  OAHHM H 3  M e x a H H 3 M O B  M e c T H o r o  A e f i c T B H H .  3 t o  e r ő  A e f i c T B H e  H e  3 a u j m i j a e T  ó t  n p e -  
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A e n e H u a  n e p B H H H o f i  o ö n j e f i  A y a e B o f i  p e a K g H H .
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METOKLOPRAMID ALS ANTIEMETIKUM BEI FRÜHZEITIGER 
STRAHLENREAKTION DER VERSUCHSTIERE

Man hat das M etoclopram id  (Methoxychloroprokainamid, Primpéran-Delagrange. 
Paris) an Versuchstieren hinsichtlich seiner antiemetischen sowie die Magendarm- 
m otilität beeinflußenden Wirkung untersucht. Die Angaben der Fachliteratur, wo­
nach das Mittel ein wenig toxisches Antiemetikum von bedeutender W irkungsbreite 
ist, das auch die Bewegungen des alim entären Traktes günstig beeinflußt, ließen 
sich wohl bestätigen. Neben seiner antiemetischen Eigenschaft ist das Mittel zum 
Kupieren der frühzeitigen Strahienreaiktiocn besonders deshalb geeignet, da es die 
Magenretention aufhebt und die Darmpassage beschleunigt. Es sind dam it die Darm­
zottenbewegungen stim uliert sowie die Darmresoption begünstigt worden. Der A nti­
peristaltik gegenüber w ird die Empfindlichkeit der Darmwand gedämpft, woraus 
man auf einen lokalen Angriffspunkt des Mittels Schlußfolgerungen ziehen kann. 
Seine lokale Wirkung erwies sich als präganglionär, da sich durch Phenothiazine und 
Ganglioplegika völlig gehemmt wird. Erzeugt man bei Mäusen durch Bestrahlung 
oder Emetika eine Hypermotilität, die m it einem Aktograph registriert werden kann, 
so läßt sich diese erregte diffuse Bewegung mit Metoklopramid rasch normalisieren. 
In größeren Dosen jedoch, die aber eine Normaldasis weitaus überschreiten, erweist 
sich das Mittel als tranquillisierend. Falls man m it Schwimmprobe die physikalische 
Leistungsfähigkeit bestrahlter Mäuse prüft, so läß t sich festlegen, daß es von der 
Dosis der Bestrahlung und des Arzneimittels abhängig, durch Metoklopramid günstig 
beeinflußt wird. Als vorläufige Feststellung erörtert Verfasser, daß sich das Meto- 
klopramid zur Verwendung als therapeutisches, bzw. Vorbeugungsmittel der früh­
zeitigen Strahlenreaktion gegenüber auch in humanen Fällen recht geeignet zu sein 
scheint.

Dr. A. S á n th a ,  Oberstl. d. Med. D., K andidat d. Med. W issen sch .:
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