Ertesiténk a jovében rendszeresen
bemutatni tervez egy-egy hazai bio-
fizikai kutatdhelyet. E sorozat elsd
tagjat itt kozoljik:

HAZAI BIOFIZIKAI KUTATOHELYEK

Az Orszagos , Frédéric Joliot-Curie” Sugarbiolégiai
és Sugaregészségiigyi Kutaté Intézet

Az intézetet 1957. januar 1-én minisztertandcsi hatdrozat értelmében
alapitotta az Egészségiigyi Minisztérium az Orszagos Onkoldgiai Intézet Su-
garbiologiai Osztalyanak alapjan és az intézet székhazaul a volt Térley kas-
telyt kaptuk meg Budafokon. Természetesen a kastélyt alaposan at kellett ala-
kitani kutatdintézet céljaira, amely atalakitas csak 1960. végén fejez6ddtt be.
Az &talakitissal parhuzamosan folyt a kutaté kollektiva kivalogatasa, a kutatd-
munka meginditisa és az intézet szervezeti felépitése. Az 1j intézet neve
Kézponti Sugarbiolégiai Kutaté Intézet lett, majd 1959-ben az a megtisztelte-
tés érte, hogy felvehette Frédéric Joliot-Curie nevét.

Kezdetben az intézet feladata kizardlag experimentalis sugdrbioldgiai
kutatds volt, késdbb 1963. janudr 1-én az intézetbe helyeziék at az Orszdgos
Rontgen és Sugarfizikai Intézet Sugdregészségiigyi Osztalyat. Az intézet tevé-
kenysége ettdl az idst8l kezdve kibsviilt a sugdregészségligyi gyakorlati tevé-
kenység orszagos iranyitasaval és ellendrzésével. A feladatok korének bovii-
lése indokolta elnevezésének maddositasat is.

Az intézet szervezetileg osztilyokra tagozddik, amelyek: 1, Biokémia I,
2. Biokémia II., 3. Koérélettan, 4. Immunolégia, 5. Farmakoldgia, 6. Morfold-
gia, 7. Fizika, 8. Sugéregészségiigyi Osztaly, 9. Kézponti Izotép Laboratérium.
A felsorolt osztalyokon kiviil kitldn csoportként miikddik az Orszdgos Film-
dozimetriai Szolgalat és egy Kémia Csoport. Az Igazgatdsag kozvetlen irdnyi-
tasa mellett dolgozik a Kdényvtar és a Dokumentacids Osztdly. Az intézet dol-
gozdinak Ssszes létszama jelenleg 179, akik kozil 49 a kutatd. Rendszeresen
dolgoznak az intézetben vendégkutatok is.

A kutatémunka és a gyakorlati tevékenység feltételeit biztositja a Gazda-
sagi Igazgatdsag, kiildnbdzé mihelyek, kisérleti allathéz stb.

A felszerelés, miiszerezettség viszonylag jo. A sugarbioldgiai kutatémun-
kahoz nélkiildzhetetlen sugarforrasok kézott vannak killonbozé rontgenkészi-
lekek, egy kisérleti allatok besugarzasara is alkalmas kdzepes teljesitményd
60Co sugarforrds, egy 17.000 Ci névleges toltetii és egy 12.000 Ci névleges tdl-
tetti 69Co kisérleti besugarzd berendezés.

Az experimentalis kutatémunka az utébbi években 5 kutatasi f8irany koré
csoportosult. Az egyes féiranyok teriiletén egyittmiikddnek a kiillonbdzé osz-
talyok és hozzajuk szdmos részlettéma tartozik.
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Az 5 £6 kutatasi irany a kdvetkezd:

1. Kiilsd sugarzasok és inkorporalt radionuklidok hatasa a sejt bioldgiai
informacids rendszerére;

Toniz4lé sugarzasok hatdsa a vérképzésre és a vérre;

Sugarzasok immunoldgiai hatasa:

o WN

A sugarartalom gyodgyszeres befolyasolasa;

5. Bioldgiai szdvetek és bioproduktumok sugdrsterilizalhatdésaganak ta-
nulményozasa. :

Az elsd témacsoportban az utdbbi idében tanulmanyoztuk besugarzott al-
latok majsejtjeinek magjaban a ribonukleinsav szintézis mértékét. Megallapi-
tottuk, hogy besugarzas utdn 3-6 éra kdzdtt fokozddik a ribosoma praecursor
RNS szintézise. Vizsgaltuk az alfa- és béta-informofer heterogenitacat és radio-
aktivitasat 2.000 R egésztest besugarzasa utan, kilénbdzé iddpontokban. Az
informofer frakcidk specifikus radioaktivitidsa a fentebb emlitett idépontokban
a besugarzas utan ugyancsak emelkedettnek bizonyult.

Az inkorporalt radionuklidok bioldgiai hatidsanak 3sszehasonlitd vizsga-
latat csirkeembridn végeztik. A kiildnbdzd korit embridk tulélését és az emb-
rionalis fejlddést legnagyobb mértékben gatolta a *2P, majd a *H-timidin és a
*H-uridin, legkisebb mértékben a 3H-lizin. Az embridk a fejlédés korai szaka-
szaiban érzékenyebbek a radionuklidok hatisaval szemben. A tRNS-ekbe in-
korporalt #2P intramolekularis bomlasra a kiilénbézé specifikus tRNS-ek kii-
l6nféleképpen reagalnak, de minden esetbern a bioldgiai aktivitds csdkkenése
aranyos a lebomlott 32P atomok szaméval. Az inkorporalt radionuklidok biols-

Meértiik izolalt csirkeembrid agy tisztitott valiltRNS szintetdz és a ,.ke-
vert” szintetazfrakcié aktivitds valtozasat gamma-sugéar hatasara a sugarddzis
és az enzimkoncentracié fiiggvényében. Kidertlt, hogy a valil-tRNS szintetaz
sugarhatdsra bekovetkezd aktivitas csdkkenése nagyobb mértékii, mint a , ke-
vert” szintetdz frakcidé. Glicerin és merkaptoetanol mindkét rendszerben in-
tenziv hatasu.

Tanulméanyoztuk a sejtciklus kiilonbdzd fazisainak sugarérzékenységét
jelzett mitdzis modszerével in vivo tenyésztett NK/Ly egér ascites sejteken.
Kettds, 3H-timidin és 14C-timidinnel végzett nyomjelzéssel, valamint a jelzés
és besugarzas kozotti idd valtoztatasaval sikeriilt elérni, hogy a besugarzas
idépontjaban a sejtciklus kiilénbdzd fazisaban levd sejtek tartalmaztak radio-
aktiv izotdpot és igy mikroautoradiografidval 4 sejtcsoportot lehetett megkiilon-
béztetni: a Gy, korai S (ES), késdi S (LS), valamint G, fazisban tartézkodd sej-
teket. Az emlitett fazisok sugarérzékenységében a kovetkezd sorrendet lehetett
megallapitani: G(—LS-Gs~ES.

Vizsgalatok folytak a sugédrzéssal indukalt letalis és mutagén artalmak re-
paraciés mechanizmusanak tisztazésra mikroorganizmusokon és psoralen ra-
dioszenzitizalé vegytletek felhasznélasaval.

Tanulményoztuk a nehézviz hatasat a maj sejtmentes fehérjeszintetizald
rendszerére és megallapitottuk, hogy a kildnbozé allatok sejtjeiben a mikro-
szoma rendszer aminosav inkorporacidja jelentdsen emelkedik magas koncent-

s

raciéjn, 609 feletti nehézviz jelenlétében. Ugyanez a jelenség a riboszoma
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rendszerben nem mutathaté ki. A mikroszomak frakcionalasa utan kitiint, hogy
a nehézvizben észlelt fokozddasért elsdsorban a nehezebb partikulak a feleld-
sek. A fehérjeszintézis fokozddasa az aminoacil-tRNS transfer és a peptid szin-
tézis meggyorsulasanak a kdvetkezménye. A kisérletek eredményei alapjan va-
16szind, hogy a nehézviz egy mikroszoma rendszerhez kététt translaciés modu-
lacids mechanizmust befolyasol. In vitro sugarérzékenységi vizsgalatok alap-
jan kittint, hogy ez a szabalyozé rendszer kisebb sugardézis hatdsara inakti-
véalédik, mint maga a fehérjeszintézis.

Elektronmikroszkdpos vizsgéalatokkal sikeriilt megerdsiteni a korabbi bio-
kémiai vizsgalataink eredményeit, melyek szerint néhany ezer R rdéntgen egész-
test besugarzas utan 2-24 6raval a tengeri malacok maéjsejtjeiben felszaporod-
nak a polysomak. A polysoma felszaporodas a besugarzas utani 15 éra koriil
éri el a maximumot. A felszaporodas akkor is kifejezett, ha az egésztest besu-
garzés sordn a maj tdjat dlommal védjik, tehat a jelenség nem a majra gyako-
rolt direkt sugarhatds kdvetkezménye.,

Mikro-autoradiografias vizsgalatok folytak egereken 250 R egésztest be-
sugarzas utdn annak tisztidzasara, hogyan befolyasolja az ionizald sugarzas a
Lieberkihn-kriptak sejtjeinek osztédasi kinetikajat és a mirigyhamsejteknek
a boholyban tdrténd migracids sebességét. Az adott sugarddzis utan 24 dra
milva a migricids sebesség kisebb csdkkenését lehetett kimutatni, ami 48 ora
utén kiegyenlitédik, 96 éra mulva pedig a sejtek migraciés sebessége a kont-
rollallatokénal szignifikdnsan nagyobb.

A 2. kutatasi f8irany teriiletén vizsgalatok folytak annak érdekében, hogy
viszonylag kisddzist sugar behatasok kimutatasara alkalmas haematoldgiai el-
jarast talaljunk. Kidertlt az eddigi vizsgalatck soran, hogy még kicsi foglalko-
zasi sugarterhelésben részesiilt egyénekben is nagyobb a plazma haemoglobin-
szint, mint a kontroll csoportokban. A plazma haemoglobinszint emelkedése
a vordsvértestek membranpermeabilitds fokozédasanak a kdvetkezménye. A
sugardozis és a haemoglobinszint emelkedése kdzdtt 25—-100 R dézistartomény-
ban korrelaciét lehetett talalni.

Ebben a témacsoportban kisérletek folytak annak vizsgalatira, hogy az
erythropoetin befolyasolja-e a kacsa magvas vdrdsvérsejtjeinek haemoglobin-
szintézisét. Azt talaltuk, hogy erythropoetin jelenlétében gyorsabban megindul
a haemoglobin képz8déséhez sziikséges ribonukleinsav szintézis, majd a hae-
moglobin képzddése is. A hatas aktinomycin-D-vel gatolhatd, ezért valdszinii,
hogy az erythropoetin gy hat, hogy meginditja a haemoglobin-képzédéshez
sziikséges ribonukleinsav szintézisét.

Tanulmanyoztuk a phytohaemagglutinin hatasat a vérképzésre. Kimutat-
tuk, hogy az anyag normalis allatokban gyorsitja valamennyi alakos elem kép-
z8dését. Egerekben 350 R egésztest besugarzas utdn gyorsitja a csontveld re-
generacidjat.- A besugérzott és phytohaemagglutininnal kezelt &llatokban a
mért paraméterek 4—6 nappal kordbban érték el a hormalis szintet, mint a csak
besugarzott dllatokban. Az anyag fokozza a haemopoetikus Sssejtek osztédda-

Tanulmanyoztuk a besugarzast tléld haemopoetikus 8ssejtek egyes tu-
lajdonséagait. 300 R egésztest besugarzas utan a tuléld 8ssejtek — nagyddzissal
besugarzott tdrzs-azonos recipiensekbe transplantdlva — hamarabb kezdenek
osztddni és méas a differencidlédasi ardanyuk is, mint a nem besugérzott alla-
tokbdl szarmazd Sssejteké. Valdszint, hogy a kiilonbdzé sugirérzékenységli
Sssejtek kozott sugarhatasra bizonyos szelekcid kdvetkezik be.
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A 3. témacsoportban kutatdsok folytak annak tisztazasara, hogy az ioni-
z4l6 besugarzas hogyan befolyasolja az allatok immunstatusat. LD xy/sp ddzist
besugarzas hatasara a természetes ellenanyagok szintje lezuhan, majd igen las-
san és csak részben regeneralddik., A birka vordsvérsejtekre adott primer im-
munvélasz szinte teljesen elmarad a besugarzas utdn és még egy hdnappal ké-
s8bb is csdkkent az ellenanyagtermelés.

Kiildnbdzd nagysagin sugardozisok hatédsara a természetes ellenanyagter-
melés csdkkenése parhuzamos volt a lymphoid rendszer sugdrkarosodasaval.
A regeneracidé szakaszaban az ellenanyagtermelés regeneracidja messze elma-
rad viszont a lép lymphoid elemeiétdl.

Isolog csontveld, illetve 1épsejt transplantacidval sikerilt igazolni azt,
hogy a természetes ellenanyagtermelés memoriaval rendelkezik, masrészt hogy
az igy kezelt allatok normal ellenanyagokkal jellemzett immunstatusa lépsej-
tek atvitele esetében kedvez8bb képet mutatott.

Ugyanebben a téméaban kisérletek folytak a bakterialis endotoxinok szere-
pének tisztadzasara a sugarbetegség és az tgynevezett enterotoxémidk pathoge-
nesisében, illetve kerestiik felhasznalasi lehetéségitket az altalanos sokkpro-
filaxisban és a természetes rezisztencia fokozasaban, A kisérletek céljaira sike-
riilt tritiummal és radiokrémmal olyan jelzett endotoxinokat, illetve kettdsen
jelzett endotoxint eldallitani, melyeknek fajlagos aktivitdsa a bioldgiai hatas
valtozatlansaga ellenére nagysagrenddel nagyobb az irodalomban megadottak-
nal.

A kisérletek sordn az is kiderilt, hogy epesavas sék védelmet nytajtanak
az endotoxinok toxikus hatésa ellen. Ennek a megallapitisnak valdsziniileg
kézvetlen gyakorlati jelent8sége is lesz majd; az epesavas sékat megfelels for-
méaban adva taldn megelSzhetd lesz jsziildtt allatok enterotoxémidban vald
elhullasa, ami igen nagy népgazdasdgi kéarokat okoz. Ezekre a célokra dj
gybgyszereket allitottunk eld, melyek szabadalmaztatasa és kiprobalasa jelen-
leg folyik.

Az endotoxin gyakorlati felhasznalasat nagymértékben gatolja toxicitdsa,
ezért megkiséreltiik toxicitidsat csdkkenteni és sikeriilt ionizalé besugarzéssal
detoxifikalt terméket eldallitani, amely azonban megtariotta egyéb bioldgiai
tulajdonsagait. Ezzel a készitménnyel sikeriilt endotoxin toleranciat, radiopro-
tektiv hatast, valamint 4ltalanos sokk-propfilaktikus effektust elérni.

Vizsgaltuk a phytchaemagglutinin hatasat az ellenanyag-termelésre is, Si-
keriilt intravénas phytohaemagglutinin elékezeléssel a nyulak antitest termelé-
sét fokozni. Nem besugérzott 4llatokban, mind a primer, mind a sekunder im-
munvalaszban jelentésen fokozddott az ellenanyag szint, besugarzott allatok-
ban azonban csak a sekunder valaszban lehetett kismértékii fokozddast elérni.
A phytohaemagglutinin ddzisanak ndvelésével, a maximalisan tolerdlt dodzis
alkalmaval paradox hatds, immunsuppresszid jelentkezett.

A 4, kutatdsi féirdny teriiletén részben az ismert sugarvédd vegyiletek
hatdsmechanizmusat, részben ujonnan szintetizalt vegyiiletek radioprotektiv
hatdsat és toxicitasat vizsgaltuk. Az ismert sugarvédd vegytletek koziil elsé-
sorban az AET hatdsmechanizmusanak kutatdsa folyt. Az djonnan szintetizalt
vegyiiletek koziil killdnbdzd bazikus dithiokarbamatok, valamint xantogenatok
vizsgalata folyt. Utébbiak koziil az AET véd8hatasat equimoléris dézisban 4
vegyilet kozelitette meg. Ezeknek a vegyilileteknek az AET-hez képest relative
alacsony a toxicitasuk, ezért dézisuk és ezzel sugarvédd hatasuk is ndvelhetd,
tehat kedvezdbbek az AET-nél, vagy a MEA-nal.
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Kisérletek folytak az AET toxikus, a cardiovascularis, vestibularis rend-
szerre és a gastrointestinalis traktusra gyakorolt mellékhatdsainak farmakols-
giai antagonistakkal torténd megeldzése érdekében. A szivre gyakorolt mellék-
hatasokat megfeleld farmakonokkal sikertilt megeldzni, illetéleg megszfintetni.
Az eredmények azonban azt mutattdk, hogy az AET cardiovascularis mellék-
hatasai a besugarzott szervezetben stulyosabbak, az antagonistak hatasa viszont
gyengébb.

Vizsgélatok folytak az atomreaktor kevert sugarzasanak hatasa elleni ké-
miai védelem kidolgozasara. Azt tapasztaltuk, hogy ebben az esetben az alkal-
mazott radioprotektorok kettds és harmas kombinalt alkalmazasa mindig ked-
vez8bb védd&hatast nyljt, mint egyenkénti alkalmazasuk.

Kisérleteket végeztink a kisérleti allatck besugarzasa utan fellépd kezdeti
tiinetek, elsdsorban a hanyas befolyasolasara. Sikerilt olyan hazai gyartmanyt
gyogyszereket taladlni, amelyek ezeket a tiineteket kedvezden befolyasoljak.

Az atomreaktor kevert sugarzasanak kitett allatokon tanulmanyoztuk az
erythropoesis és a vas anyagcsere karosoddsat is.

Az 5. kutatasi féirany teriletén folyd kutatisok az ionizgld sugarzasok
bioldgiai hatdsainak hasznositdsara iranyulnak. Vizsgaltuk emberi nervus
ischiadicus valtozasait 3 Mrad %Co gamma-besugarzas utdn mind nedves, na-
tiv allapotban, mind liofiliz4dlas utdn. A besugéarzds utdn azonnal feldolgozott
anyagban a neurofibrillumok és veldshiivelyek degeneralédtak, de az ideg dur-
va szerkezete megmaradt. A rostos kotészoveti vaz teljesen ép volt és az ideg-
rostokat is fel lehetett ismerni. Liofilizalt allapotban a fehérjetartalom nem
csokkent és nem véltozott a fehérje vizoldékonysaga sem. Ezzel szemben je-
lent8s cstkkenést észleltiink az idegszdvet vizoldékony-nukleotid és RNS tar-
talméaban.

A sugarsterilizalasi kisérletek soran egyszerii és gyors médszert dolgoz-
tunk ki a mikroorganizmusok sugarérzékenységének a meghatarozdsara
membranfilterrel. A jelenlévé mikrofléra sugarérzékenységének meghataro-
zésa alkalmas modszer lehet arra, hogy a sterilizalé sugarddzist alkalmanként
redlis alapon lehessen meghatarozni.

A fentebbiekben vazlatosan ismertetett kutatasi f&irdnyokon kiviil jelen-
t8s dozimetrikai kisérletek is folytak az elnyelt dézis pontos meghatarozasa ér-
dekében. Ezekben a dozimetriai vizsgalatokban intézetiinkben készitett szd-
vetekvivalens heterogén fantomokat is alkalmazunk, valmint a kiildnb&zé
rendszerii doziméterek meglehetdsen széles skalajat hasznaljuk.

Vizsgélatokat végeztiink a népesség medicinalis eredetii sugarterhelésének
tanulményozasara. A vizsgalatokhoz nagy feliletti filmdozimétert hasznalunk
és a kiértékeléshez megfeleld szamitégépes programot is kidolgoztunk. A la-
kossag sugarterhelésére irdnyuld vizsgalatokat a kovetkezd években szélesiteni
kivanjuk, vizsgélni akarjuk az egyéb eredetii sugarterheléseket is és ezeketa
vizsgalatokat az intézet egy 1ijabb kutatdsi firanyava kivanjuk fejleszteni.

Intézetiinknek meglehetésen kiterjedt nemzetkdzi kapcsolatai vannak.
TSbb mint 10 éves eredményes egyiittmiikddésiink van a leningradi Kézponti
Roéntgenoldgiai és Radioldgiai Tudomanyos Kutatd Intézettel, elsdsorban a su-
garvédd vegyiiletek kutatasara, radiommunoldgia és a kisérleti besugarzasok
dozimetridja teriiletén. Részt vesziink a szocialista orszagok INTERKOZMOSZ
trkutatasi egytttmiikddésében kiilonbsz8 sugéarbioldgiai témakban, Bekapcso-
lédtunk a KGST keretében megindult biofizikai kutatdsi egyiittmiikddésbe.
Ezenkivill szerz8déses egyiitmiikddésink van az NDK Allami Sugéarvédelmi
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Kdzpontjaval. A szervezett egyiittmitkddéseken kiviil is jo kapcsolataink van-
nak a barati és nyugati orszagok szamos hasonld intézetével.

A sugérhigiene és a sugarvédelem teriiletén jelentds gyakorlati feladataink
is vannak. Az orszdgban miikddd 3 sugarhigienes decentrum szakmai feliigye-
letét és iranyitasat intézetiink latja el. Az orszag egy részén 1évdé sugaras
munkahelyek kdzvetlenil intézetiink ellendrzése ald tartoznak. Mint az Egész-
ségligyl Minisztérium bazisintézete a szaktertiletiinket érintd kérdésekben vé-
leményezd, javaslattevd feladataink is vannak.

Orszagos Filmdozimetriai Szolgalatunk végzi az orszag teriiletén sugér-
veszélyes munkahelyen dolgozdk tdbbségének egyéni dézisterhelés vizsgalatat.
Ez azt jelenti, hogy havonta t&bb mint 8.000 doziméter film kiértékelésére ke-
ril sor.

Fizikai Osztalyunk végzi az orszag teriiletén miikddd terapias rontgenké-
szilékek jelentds részének rendszeres dozisellendrzését. Ez azt jelenti, hogy
évente legalabb egyszer, de esetleg tébbszdr is meg kell mérni az orszagban
m{ikddd terapias rontgenkészilékek doézisteljesitményét,

Az ismertetett feladatok ellatdsanak tovabbi javitdsa érdekében az intézet
bizonyos fejlesztésére lenne szitkség. Ez kiildndsen vonatkozik a sugarhigienes
kutatasra és a gyakorlati tevékenység ellatasara. A fejlesztés eldkészitése fo-
lyik és remélhetd, hogy még ebben az 6téves tervben sor keriilhet ra.

Az intézet kutatdi intenziven részt vesznek az orvostovdbbképzés munka-
jaban, részben el8adisok tartdsival kiildnbozd tanfolyamokon, idénként pe-
dig tanfolyamok megszervezésével is.

A fentiekben megkiséreltem képet adni intézetiinkrdl, elsésorban mun-
kéankrél. Természetesen egy ilyen rovid ismertetésben szamos kérdésre nem
lehet kitérni, a bemutatas csakis vazlatos lehet. Mégis sikerilt talan azok sza-
mara is, akik intézetiinket nem ismerik, némi fogalmat nyiijtani tevékenysé-
giinkrdl.

VARTERESZ VILMOS
int. igazgatd
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