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A szerz6k huszonhét kilonb6z6 mértékben égési sériilést szen-
vedett beteg in vitro oszlasra késztetett periférias limfocitaiban vizs-
galtak a genotoxikus artalmak egyik konnyen identifikalhat6 indika-
torat, a kromoszéma aberraciok egyik fajtajanak, az un. mikro-
nukleuszoknak el6fordulasi gyakorisagat. Eddigi vizsgalataik szerint
ez a mutaté az égési sérilés mértékével nem fligg dssze, az életkor
folyaman azonban né. Eredményeik alapjan feltételezik, hogy ioni-
zalé sugarzassal, mint genotoxikus artalmakat el6idézé tényezével
kombinalt termikus traumat kovetd allapotban az égésbetegség nem
befolyasolja a mikronukleusz vizsgalat diagnosztikai és differencial-
diagnosztikai értékét.

Kilénbdz8 genotoxikus artalmak kromoszdma aberraciok megjelenésében is
megnyilvanulnak. Ezek egyik viszonylag kénnyen felismerhet6 formaja a karositott
sejt citoplazméajdban kimutathaté Gn. mikronukleusz. Ez olyan kromoszéma téredék
vagy teljes kromoszéma, amely az oszlasi orsé sériilése miatt a sejtoszlas befejeztével,
az ana- és telofazisban nem épil be az tjonnan képz6d6 sejtmagba, hanem kint marad
a citoplazméban (7, 9). Megfelel6 eljarassal, fénymikroszképos vizsgalattal a mikro-
nukleuszok Gjabban periférids limfocitadkban is kimutathaték (1, 2, 3, 7, 9).

Egési sérilést kévetden a komplex széveti destrukcio, toxikus anyagok felszaba-
duldsa kovetkeztében a limfocitdk struktiraja és funkciéi karosodnak (4, 5, 11).
A mikronukleusz kimutatasi moédszer alkalmazasaval azt vizsgaltuk, hogy égési sériil-
tekben szabadulnak-e fel olyan toxikus anyagok, illetve bekovetkezik-e olyan hatas,
amely a kering6 limfocitdkban (ezzel a modszerrel) kimutathatd kromoszéma aber-
raciot okoz.
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Beteganyag és vizsgalati mddszerek

1985. julius és 1986. januar kozott égési osztalyunkra beérkezett 27 friss égési
sériilést szenvedett beteget vizsgaltunk meg. A 15n8 és 12 férfi beteg életkora 21—86
év kdzott valtozott. Az égések mélysége 11— 11. fok( volt, kiterjedése 1,5—75%
kozott valtozott. A diagndzis klinikai pontossagu.

A mikronukleuszok vizsgalatat a laboratériumunkban korabban kidolgozott
modszerrel végeztik (1, 2, 3). A vizsgélatokhoz litium-heparinos alvadasgatloval vett
vénas vért hasznaltunk. A vérvételt az égési traumat kovet6 korhazi felvétel utan az
els6 vagy masodik napon végeztik. Egyes esetekben a gyogykezelés ideje alatt tobb-
szor is megismételtiik a vizsgalatot. A vérmintat alfa-médositast Eagle MEM (Flow
Laboratories) tapfolyadékban inkubaltuk, amelyet 10% prekolosztrélis borju savo-
val (Phylaxia) egészitettiink ki. A limfocitadk osztoédasra késztetését phytohemagglu-
tinin P hozzdadasaval végeztik. Az inkubdlast 37 °C-on, 5% széndioxidot tartal-
mazd légkdrben végeztilk 72 6ran at. A sejteket ezt kdvetéen 0,075 M KC1 oldattal
5 percen at hipotonizaltuk, majd ecetsav-)-metanol 1:3 aranyd keverékével fixaltuk
és targylemezre szélesztettiik. A limfocitakat 0,05%-0s acridin orange oldattal fes-
tettik meg. E festési eljaras el6nye, hogy a preparatumot ultraibolya fényben vizs-
galva a sejtmag és minden mag eredet(i anyag z6ldes-sérga, a citoplazma narancs-
sarga szinben jol elkilonithet6en tiinik el6. A mikronukleuszok el6fordulasanak gya-
korisagat betegenként 3000 sejt vizsgalataval allapitottuk meg és értékét ezrelékben
fejeztik ki. Csak azokat a sejteket vettiik figyelembe, amelyeknek a citoplazmaja
ép volt, és amennyiben mikronukleuszt tartalmazott, az a sejtmagtdl jol elklondilt.

Eredmények

Az égés sllyossaga és a mikronukleuszok el6fordulasi gyakorisaga kozotti dsz-
szefliggeést az 1. dbra mutatja. Léathatd, hogy ezen két jellemz8 kdzott nincs dssze-
fuggés. Amért értékek tobbsége 7 és 20%0k6z0ott van, és csak négy esetben emelkedik
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7. &bra. Az égett testfelllet (6sszkiterjedes) és a mikronukleusz gyakorisag kozott
nem nyivanuit meg osszefliggés
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20%0f0olé. Ez a tartoméany megfelel az (n. normal népességi értéknek, mint erre a
Megbeszélés fejezetben kitériink. Ennek alapjan gy tlnik, hogy az égési sériilést
kovetd korfolyamat sordn nem szabadul fel a szervezetben olyan toxikus anyag,
amely sulyos kromoszéma elvaltozasokat okozna.

A betegekben észlelt mikronukleusz gyakorisagot életkoruk fiiggvényéhen tiin-
tettik fel (2. abra). Azt talaltuk, hogy az életkor emelkedésével a mikronukleusz
gyakorisag is né. A 2. abran feltiintetett értékek matematikai statisztikai elemzése
linearis regresszios analizissel a két jellemz8 kozott egyenes ardnyl osszefiiggést
mutatott ki, 0,93 korrelacioval. Az dsszefliggést kifejezd egyenlet a kdvetkezd.

MNF = (3,7+ 1,9)+ (0,21+0,04)XE
ahol MNF a mikronukleusz gyakorisag ezrelékben, E pedig az életkor években.

2. abra. .4 vizsgalt égett sérultekben az életkor emelkedésével
nétt a mikronukleusz gyakorisag

Megbeszélés

Az égési sériiltekben a mikronukleusz gyakorisag értékek a normal el&fordulas
tartomanyaba esnek, amely kiilfoldi és sajat laboratériumunkban mért eredmények
szerint 3—20%0koz6tt van (1, 2, 3, 7, 11). Ezen belil enyhe emelkedés van az életkor
fuggvényében. Az utébbi dsszefliggést kifejezd egyenletiink allandéja és egyitthatéja
jOl egyezik Norman és munkatarsai (12) adataival. E szerz6k 73 személy vizsgalata
alapjan kozolt dsszefliggése ugyanis

MNF = 1,62+ (0,32+0,09)X E.

Ebbdl levonhat6 az a kdvetkeztetés, hogy az égési sériilést kovetéen a mikronukleusz
gyakorisag nem né, azdz az égési sériléssel jard patoldgias folyamatok a sejtek kro-
matin allomanyat nem karositjadk. Néhany esetben azt is vizsgaltuk, hogy a sérilés
utédn hosszabb id6tartamok malva tortént-e valtozas, azonban névekedést a sérilést
kovet6 2—3 hét alatt sem taldltunk a vizsgalt betegekben (nem kézolt adatok).
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Tovéabbi vizsgélatok szlikségesek annak a feltardsara, hogy az égési sérilteknél
észlelt csokkent limfocita blasztos transzforméacié (10, 14) mennyire befolyasolja a
mikronukleusz gyakorisdg megnyilvanulésat, kimutathatosdganak mértékét. Mind-
azonéltal az életkorral jar6 mikronukleusz gyakorisdgot a genotoxikus artalmak
mértékének megdllapitasakor figyelembe kell venni.

Kisérletes kutatasaink tovabbi célkitlizése annak tanulmanyozasa, hogy égéssel
kombinalt sugarsériilések esetén az égés ténye mennyire befolyasolja az esetlegesen
differencialdiagnosztikai jelent6ségl teszt eredményeit (8).

Koszénetnyilvanitas

A szerz6k koszonetiiket fejezik ki a téma tamogatasaért dr. Sztanyik B. Laszlo
féigazgato-féorvos, egyetemi tanarnak, a statisztikai értékelés elvégzéséért Kerekes
Andornak, a laboratériumi munka soran nyujtott hozzaérté és odaadd segitsegért
Gydr Saroltanak.

IRODALOM

1. Almaéassy Zs., Koteles G. J.: Use of micronucleus test in detection of radiation effect.
Health Physics Res. Abstr. IAEA 1984, 11, 97.

2. Almassy Zs., Kanyar B., Koteles G. J.: Frequency of micronuclei in X-irradiated human
lymphocytes. Int. J. Radiat. Biol. 1986, 49, 719

3. Almassy Zs, Kanyar B., Koteles G J.: Mikronukleusz képz6dés ionizalé sugarzasok
hatasara emberi periférialis limfocitikban. OKKFT—A/Il. programkonyvtar 1985, 248, 6.

4. Beathard G. A., Granholm N. A., Sakai H. A., Ritzmann S. E.: Ultrastructural altera-
tions in peripheral blood lymphocyte profiles following acute thermal burns. Clin. Immunol.
Immunopathol- 1974, 2, 488.

5. Bender EM., Hansbrought J. F., Zapata-Sirvent R., Sullivan J., ClamanH. N.: Restora-
tion of immunity in burned mice by Cimetidine. J. Trauma 1985, 25, 131.

6. Budagov R. S., Budagova Z. K.: Izmenenija podglotitelnoj szposzobnoszti retikuloendo-
telialnoi szisztemi pri kombinirovannom radiacionno-termicseszkom porazsenii. Radiobiologiia
1984, 24, 383.

7. Countryman P. I., Heddle J. A.: The production of micronuclei from chromosome aber-
rations in irradiated culture of human lymphocytes. Mutat. Res. 1976, 41, 321.

8. Kerekes J., Novak J., Almassy Zs., Koteles G. J.: Mikronukleusz eléfordulasi gyakorisag
égési sérilést szenvedett személyek periférias limfocitaiban. lIzotéptechnika 1985, 28, 262

9. Krepinsky A. B., Heddle J. A.: Micronuclei as a rapid and inexpensive measure of
radiation-induced chromosomal aberrations. In: Radiation Induced Chromosome Damage in
Man (Eds.: Ishiara and coworkers), Alan R. Liss Inc., New York, 1983. 93. old.

10. Munster A. M., Winchurch R. A., Birmingham W. J., Keeling P.: Longitudinal assay
of lymphocyte responsiveness in patients with major burns. Ann. Surg. 1980, 192, 772.

11. Neilan B. A., Taddeini L., Strae R. G.: T lymphocyte rosette formation after major
burns. TAMA 1977, 237, 493.

12. Norman A., Cochran S., Bass I)., Roe L).: Effects of age, sex and diagnostic X-rays on
chromosome damage. Int. J. Radiat. Biol. 1984, 46, 317.

13. Pochonina N. A., Rjavcsenko N. I., Britun A. l.: Iszledovanije raszpada kromatina
lejkocitov perifericseszkoj krovi krisz v pervie troje szutok poszle kombinirovannovo radiacion-
novo porazsenija. Radiobiologija 1984, 24, 210.

14. Wolfe J. H. N., Wu A. V. O, O'Connor N. E., alieni: Anergy, immunosuppressive
serum and impaired lymphocyte blastogenesis in brum patients. Arch. Surg. 1982, 117, 1266.



1987. 1. sz. HONVEDORVOS 21

C.S.M. J. Kerekes D.V.M. M.C., col. J. Novak J. Koteles M.D.:

MICRONUCLEUS INCIDENCE IN LYMPHOCYTES
OF BURNED PATIENTS

With forced division of lymphocytes in vitro, the authors investigated the incidence of
micronucleus — an easily identifiable biological indicator of genotoxic damage, a sort of chromo-
some aberration — in peripheric lymphocytes of 27 burned patients with different degree of burns.
Investigations till now suggest that this indicator does not depend on the severity of burn but
increases with the age. Results show that burn disease after thermic injury combined with io-
nizing radiation effect — a genotoxic damaging factor — does not influence the diagnostic and
differential diagnostic value of micronucleus incidence.

nascTapwwuHa m/c A. Kepekell, nonkoBHuk m/c A. Hosak, Ab. KéTenew:
YacToTa MUKPOHYK/eyca B IMM@oLmnTax 060X KeHHbIX

Mpn MCCKYCTBEHHOM fenieHMn NMMGOLMTOB in Vitro aBTOpbl MCCMefoBany 4acToTy MUKPO-
HyK/eyca B nepudepnyecknx nmmgoumTax 27 060XOKEHHbIX C Pa3HOM TSHKECTU 0XOra, Kak ofHy
13 (OpM TFeHOTOKCMUECKUX HapyLUeHWA — Jierko uaeHTUhULMpYeMblii MokasaTenb abeppauumn
XpomMocoM. poBefeHHble [0 CUX MOP UCCNefOBaHWS CBUAETENbCTBYIOT O TOM, YTO 3TOT Nokasa-
Tenb He 3aBMCUT OT TSKECTW 0XOra, OfHaKo C BO3PacTOM MoBbILaeTcs. PesynbTaTbl No-BUAUMOMY
MoKasblBaloT, YTO Moc/ie TeEPMUYECKON TpaBMbl, KOMOUHUPOBAHHOM BO3AeCTBMEM MOHWU3NPYIOLLLErO
061yyeHNss — thakTopa BOSHUKHOBEHWS FEHOTOKCUYECKMX HapyLUeHWi, 0korosas 60/1e3Hb He yMeHb-
LIaeT LeHHOCTb MCC/IeA0BaHNA MUKPOHYK/leyca B iUarHoCTUKe 1 anddepeHLmanbHo AUarHocTrKe.
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ELLENJAVALLAT

Terhesség.

ADAGOLAS

Naponta 3x1-2 tabl., afenntarté adag napi 3x1
tabl., hosszabb idén keresztil.
GYOGYSZERKOLCSONHATAS

Az eddigi tapasztalatok szerint a tabl. inter-
akciét nem okoz, ezért kombinacios kezelésre
is alkalmas.

MELLEKHATAS

Kismértékd vérnyomascsokkenés, ritkan tachy-

cardia, extrasystole fordulhat el6. Tartés keze-
1és esetén a vérképet ellendrizni kell idénként.



