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Bevezetés

Az orvostudomanynak mar régi elképzelése beteg, vagy Bidsgervnek egy masik egyén
ugyanolyan szervével vald helyettesitése. Valdszintien csak mint irdsos emlék volt az elso,
JAKOBUS DE VORAGINE ,Arany legend4ja”-ban szerepld csodatevd szent Kozma és
Domjan torténete, a sikeres alsovégtag atiiltetésrol (36).

A fantazia egyidds az emberrel, tehat ez a XIII. szadzadban irt monda csak a misztikum doku-
mentumanak tekinthetd. A XV. szazadban ELISIO CALENZIO nevii koltd irt egy bizonyos
,Sziciliai Branca’-rél, akinek ,olyan csodalatos tedége volt, hogy sajat karnak, vagy egy
rabszolganak a borébdl orrot tudott késziteni”. Azt mar koltéi hozzatevés sziilte, hogy a
rabszolga halalakor az atiltetett orr is elpusztult (36).

A legendak és a misztika viligdt SUSHRUTA hindu sebész VI. szdzadbeli leirdsa elézi meg,
aki valéban ismerte az orrképzés mai technikajat. AIX¥tadzadban TAGLIACOZZI mar
csak kozelebb hozza ezt a régi médszert az eurdpai esnl(S).

Tehat sok-sok évszazadnak kellett eltelni az elsd kisérletes vesedtiiltetésig, melyet ULLMANN
(243), majd DECASTELLO és CARRELL (56, 41) végzett a szakgéne(1902) és a teljes
sikerig is van még mit tenni. Taldn ezért létezik még i@z az izgalmas modernizalt
misztikus légkdr, mely a transplantatiokat hirtiladé riportoleszi koril.

Mig az elsé uttordket valoszinlien a megismerés lazan kiviil a misztikumnak az eloszlatasa,
vagy éppen az 0j uton valo jaras izgalma sarkallta, addig a ma orvosat foleg a ,haldlraitélt”
vesebetegek kezelése soran szerzett tapasztalatok flitik — a fiaskok sorozata, és a tehetetlenség
érzese.

Az 1964-ben kiadott magyar statisztikai évkonyv 804 vesebetegségben elhunyt egyénrdl tesz
emlitést. Osszehasonlitasképpen, az angliai adatoktst8f8-ben a szigetorszag 45 millié
lakosabol kb. 7 ezer ember halt meg ugyanilyen okndl fdgwa szam az elhaltaknak 1 %-a,
azaz minden masodik gyomorcarcinomasra esik egy veseeredetll, nagyobb részt uraemids halal.
Ebbdl a 6-7 ezer emberbdl — tekintettel a nephritis, nephrosis, ifjabb években vald
eléfordulasara -, 40 % az 5-55 éves kortiakat érinti (CALNE, 1964 — 38-).

ALWALL legoptimistabb megitélése szerint évente 1 ailikosra 20-30 fiatal uraemias esik,
akik chronicus dialysisre, vagy veseéatiltetésre szorulNafphrologus Kongresszus, Lipcse,
1965).

Magyarorszag 10 millios lakossdgat szamitva ez azt gglénhogy évenként legkevesebb  2-
300 fiatal és életerds embert tudnank veseatiiltetéssel az uraemids halaltol megdvni, ha a
homotransplantatio immunbiologiai ,titka” a kezlinkben EnAmit ma biztosan tudunk az
egypetéjii ikrek sikeres vesedtiiltetésérdl, az édeskevés, mert a valoszinliség szerint ebbdl a
2-300 fiatalbol legfeljebb csak egy beteg megmentésére lenne ez a lehetdség elegendd.

Uraemiaban meghalni, comatosusan elszenderedni, bgamywem olyan ,kellemetlen”, ha
mar a halél kérlelhetetlenségét vessziik figyelembe.dag @ljutni?

Talan rosszabb chronicus vesebetegnek lenni, mininoanésnak. Ugy is nevezhetnénk, hogy
Jntellektudlis” betegség, mert rendszerint tobb évaabeteg rendelkezésére, hogy bajanak
természetrajzat megismerje. S a legtdbben ezt nentegmisztalatok szerzésével, hanem
szakkonyvek lazas olvasasaval is eldsegitik. Ha hossza is az 1Ut, sokszor a chronicus
azotaemian keresztiil az uraemias halalig, rendszerint alland6 aggodalommal — félve a végtol —



telik el. Szomoru betegek az uraemiasok. Pontosan tudjakelmitt az étvagytalansag, a
szomjusag jelentkezése; a szédllés, az oedema fokozOddzgalemennyiség csdkkenése.
Csak a befejezést jelenté coma a megvaltés.

Emlékezetes marad szamomra (esetleg kirivd példa) a kb. 200 uraemids esetiinkbdl az a 18
éves fiatal leany, akit dialysissel 30 napig tartottunkbéle s miutan minden alkalommal
jobban lett, tudata feltisztult, realizalnia kellett, hogy nincs vizelete. Végiil is dithongd psychés
allapotba keriilt (ami nemcsak az alapbetegségétdl szdrmazott), mert a teljes anuridt nem
lehetett eldtte szépiteni. Akkor szinte paradoxonnak hato etikai probléma meriilt fel: tovabbi
dialysélassal ébressziik-e ra tragikus és megvaltoztddnatsirsara, vagy a comabdl ne
keltsuk fel tobbé?

A 40-es, de kiilondsen az 50-es években a miivese-kdzpontok egyre tobb és tobb uraemias
anyagot vonzottak és azt hiszem, a vesetransplaneatiszanszahoz a sokszor menthetetlen
veseelégtelenségben szenvedd betegek latvanyanak élménye jarult hozza. Ezt az is bizonyitja,
hogy a transplantdlo ,team”-ek legtobbszor a miivese centrumokban kezdték el az emberi
miitéteket.

Sebészeti intézetiinkben adva voltak a lehetdségek és inkdbb ezt az irdnyt vélasztottuk —
egyeldre foleg kisérletekben -, mint a chronicus dialysisek rendszeres bevezetését.

Disszertaciomba, mely az allatkisérleteket, az entibmmotransplantatiés esetiinket 6éleli fel,
torténelmi sorrendjében és értékében szeretném patéayi eredményt besorolni, amelyet 7
éves munkank nyoman elértink.

Igyekszem elkeriilni a tulzo, dertilaté allasfoglalast, de a haladast bénitd pesszimista szemléletet

is. WOODRUFF 1957-ben (38) mondott szavait vallom magamWe shall stand on the
threshold of a new era in surgery, and we shall havadfia new meaning for the excellent
motto: Nemo sibi nascitur’.



|. RESZ
A veseatlltetés torténete

Nem véletlen, hogy a vese volt az a szerv, melyneitidizetésével legkordbban foglalkoztak,
ugyanis a végrehajtasa két taplalo nagyere miatt a legegyszeriibb. Két éranastomosis el-
készitése, valamint az ureternek a holyagba szdjaztatasa vagy a borhoz vald kivarrasa nem vesz

tul hosszu id6t igénybe. Ezenkiviil paros szerv, tehat egyik nélkiilozhetd.

Terminolégia

Autotransplantatioegy szervnek az eredeti helyrdl valo kivétele és ugyanannak a szervezetnek
mas helyére valé belltetése ér-anastomosisok késelkéséhat a vérkeringés helyre-
allitasaval.

Replantatio: egy szervnek a kivétele €s az eredetirbelgdd visszalltetése.

Explantatio: egy szervnek méas helyre vald athelyezésellatasdnak megszakitasa, tehat a
taplalod ereinek atvagasa nélkuil.

Isotransplantatioegy szervnek egypetéji ikertestvérbe valo atiiltetése.

Homo-isotransplantatioegy szervnek az atvitele genetikailag hasonld, de nem egypetéji
szervezetbe.

Elsédleges homotransplantatio: egy szervnek az atvitele ugyanazon faju egyedek kdzott,
szoros genetikai rokonsagot kizarva.

Masodik homotransplantatio: egy masodik szerv atvitelerazleti donort6l ugyanabba a
recipiensbe.

Méasodlagos homotransplantatio: egy masik donor szervérieistnalasa atiltetés céljara,
ugyanannal a kaponal.

Retransplantatio: a homotransplantatum eltavolitasa ésedeti donorba vald visszalltetése.

Heterotransplantatio: Egy szervnek atvitele méasfajudizpe

Orthotopicus: azonos helyre (ltetés.
Heterotopicus: méas helyre Ultetés.

Az utobbi években a homotransplantatio helyett almdplantatio, a heterotransplantatio
helyett xeno-transplantatio elnevezést javasoljak.

A vesedtlltetést vitalis transplantationak is nevgizkeszemben a structuralissal, mikor is
nem €16 és miikodd szervet, hanem csak szOvetet {iiltetiink at (pl.: csont, ér stb.), mely az
anyagot szolgéltatja.

ULLMANN (Wien) (244) volt az elsd, aki 1902-ben vese auto-, homo- ¢és heterotransplan-
tatiokat végzett kisérleti allatokon. Az érvarrat elik&sehez Payr-féle kanuloket hasznalt.
Elészor egy sertésen, majd kutyan hajtotta végre kisérleteit. Az inguinalis tdjékra, s késébb a
nyakra iiltette a veséket. Az uretert a borhdz szajaztatta. Egyik nyaki autotransplantatios
kisérletében a vese 5 napig milkodott, majd az ureter a bor ald visszahuzddott. A homo- és



heterotransplantatios miitétekrdl roviden csak annyit irt, hogy egy kisidejli miikkddés utan a
transplantatumok elhalnak.

DECASTELLO (1902 -56-) homotransplantatiot végzett egy kuty@nkhpo allat vese ereit
hasznalta anastomosis céljara, Payr-canllok segitségéd@ oras tulélés alatt a vese 1200 mi
vizeletet valasztott el, mely ,albument, cylindere&eterythrocytékat” tartalmazott.

A kb. 20 évig tart6é Un. technikai periodust kétségtelen CARREL alapvetd kisérletei uraljak.
1902-ben (41) végzi az elsé miitétet sajat érvarré modszerével. A nyakra, az arteria carotishoz

¢s vena jugularishoz anastomisalt, autotransplantélt vesék a borhoz varrott ureteren keresztiil
tiszta vizeletet valasztottak el. Megallapitotta, ha@dalaban a transplantatumok infectio
kovetkeztében mennek tonkre. 1905-ben GUTHRIE-vel (42, 43) egylgbzva, tovabbi
észleléseket tett. Nevezetesen leirtdk, hogy az anspleamtalt vese poliurias, magasabb a
chlor, alacsonyabb az organikus szulfat és az urea $ataka, mint a normalis szervnek.
1906-ban lekdzoélte az an. folttechnikat (patching method —44@€kany erek felhasznélha-
tosaga céljabol, valamint késobb az ,.en masse™ atiiltetési moédszert, hasonld szempontoktdl
vezérelve. (Az el6zdnél az arteria renalist €s vena renalist az aorta és a vena cava egy kivagott
falrészletével hasznalta fel, a masodik médszer a dddtoveséjének egylttes kivételét jelenti
a hozzatartozé aorta és vena cava darabbal, tenegsaeaz ureterekkel.) Az ,en masse”
technikadval macskakon végzett homotransplantatiokrol 19084&n46, 47) kozolte, hogy
sikeres esetben altaldban a masodik héten pusztulnakadhimk. Egy 31 €s egy 36 napon
tulélésrdl is beszamolt. Vizsgalataiban megnagyobbodottnak taldlta a transplantalt veséket, a
kanyarulatos csatornak hamsejtjeiben vacuolakat l&ottibulusok exsudatumot tartalmaz-
tak, kulondsen a kéregben, szemben az ép glomerulusokkal. 1914&)eszamolt be két
sikeres kutya-autotransplantatiorél, melyek csak a betilteesével éltek. 23 hdnapot az
egyik, két és fél évet a masik. 1914-ben (49) végll is leszdgeagly a homotransplantatio az
oedema, a kereksejtes besziirédés miatt nem sikeriil, s a macskak tovabb élnek, mint a kutyak.

FLORESCO 1905-ben (91, 92) részben CARREL, részben MURRidNnikaval veséket
Ultetett at kutyakon a nyakra, az inguinalis tajékra éeseagyba. Arra a konklaziéra jutott,
hogy e harom mddszer koziil a veseagy a legalkalmasakpltnatatio céljara.

STICH 1907-ben (236) mar az iliacalis erekhez anastomiaditamotransplantatumot és az
uretert a holyagba szajaztatta a sajat vesék megtartasaval. A fertézések nagyban gatoltak az 6
kisérleteit is. 1908-ban (237) egy koélni kongresszuson maér liiatta, hogy egy auto-
transplantalt esetében kifogastalan histologiai képet kapot

Ugyanezen a kongresszuson szamolt be CAPELLE (39, 40) &EBN245, 246) trans-
plantatios kisérletekrdél. Megjegyzendd, hogy UNGER mar akkor hangstlyozta az iliacalis
teriilet alkalmasabb voltat. ZAAIJER (265) 1914-ben szamolt be eldszor 4 évet taléld
autotransplantalt kutyardl tudomanyos igénnyel (contmabgenephrectomia). BORST és
ENDERLEN (1909 -19-) szintén az ,en masse”technikat alkafikazle egy esetben mar a
lép ereihez Ultették a vesét. UNGER 1910-ben (246) tesz2strdikertelen heterotransplan-
tatiokrol, melyeket sertések, kutyak, kecskék és macskék kéagiett sikertelendl.

WILLARD, TAVERNIER és PERRIN (1910, 1913 —250, 251, 252-) munkajukbapeaz
masse” technikat elvetik és a nyaki atiiltetést helyezik eldtérbe konnyebbsége miatt. Homo-

tranglantatioval 8 napos tulélést értek el. Heterotransplantatioval 6k is sikerteleniil kisérle-
teztek.

LOBENHOFFER (1913 —152-) autotransplantatios kisérleteibép arkit hasznalta sikerrel.

MANTELLY 1913-ban (159) ujsziilott kutydk veséjét {iltette felndtt kutyakba eredmény
nelkul.



INGEBRIGSTEN (1914 —-124-) macskakisérleteinek tapasztalamgaalmegallapitotta, hogy
a megnagyobbodott vese, az elmosddott cortex medulla k&t&gbevérzések, lymphocités
infiltratio, tubulus necrosis, valamint a vesébdl szdrmaz6 vizelet nagy fehérjetartalma az ad6 és

a gazda-allat kozotti ,bioldgiai kildonbség” kdvetkezmeénye.

QUINBY (1916 —-214, 215-) is bebizonyitotta kutyakisérletében, ramyautotransplantalt
vese képes az életet fenntartani. Az atiltetéshezsedggat és azt art. és vena renalist
hasznalta.

DEDERER 1918-ban (57) a nyakra Ultetett (auto) kutyavesék phaliophtalein kivalasz-
taséat vizsgélta. 1920-ban (58) testvér kutyakdlykoket hadzmdibtransplantatio céljara. Egy
esetben a nyaki vese a 26-ik napon is j0l valasztotta RSP-t (sajat vesék meghagyasa
mellett).

Az elsd 20 esztendd kisérletes eredményei végsOfokon tisztaztdk a lényeges technikai
problémakat és az elkovetkezendd idészakban mar a felmeriilt biologiai kérdések megoldésa
foglalkoztatja a kutatdkat.

WILLIAMSON (1923 -259-), (1926 —260-) kutyakon ¢és kecskéken végzett kisérletekbdl mar

az ado6 és kapo allat kdzotti bioldgiai incompatibilitttetését konkretizalta. Részletes leirast
ad a homotransplantatumban végbemend, lathatd torténésekrdl (sejtes besziirddés, atipids
glomerulonephritis, ascendald pyelonephritis; a fellépd anuria és ha a sajat vesék nincsenek
kivéve, az ezt koveto fibrotikus atalakulas).

AVRAMOVICI (1924 —6-) maig is egyediilalld eredményeit (49-58 napos ¢l6 hetero-
transplantatum, 56, 61, 73 napos homotransplantatum) tUtgest imaig sem lehetett elérni,
és tekintettel a histologiai és vizeletvizsgalatok yaaa, ezeket kétségbe is kell vonnunk.

LURZ (1925 — 155-) autotransplantatios kisérleteinek résumégdkkentebb indigokivalasz-
tas (10-14 nappal a miitét utan), alacsonyabb vizeletfajstly, fokozott diuresis, 1étrehozhat6
phloridzin diabetes.

IBUKA (1926 —-123-) 6sszefoglalta a vesetransplantatio irodafressajat kisérleteiben is ki-
mutatta a sejtes infiltratiét, mely szerinte is egylila a homotransplantatio sikertelenségének.

HOLLOWAY (1926 —115-) szerint a homotransplantatumban a destruktiv folyamat a mitét
utan 24 6ra mualva kezdddik.

BRULL és mtsai (1931 —1936) sajatos technikaval (egyszerre atkugznalt —23-) vizsgalta
a homotransplantatumon a phloridzin diabetest (24); az nined nephritist (25); az idegen
fehérje iranti permeabilitast (26); a vese magatart@ediithormon adagolasra (27); az
antidiureticus hormon hatésat (28). Késobb (1939) dsszehasonlitotta az altatott és nem altatott
kutyakbdl eltavolitott transplantatumok sorsat (29), medfigytovabbd a thyroxin hatast
(30), az oxigén felhasznéalast, az anoxia és hypertemalamint a diétas faktorok okozta
véltozasokat (31).

FREY (1931 —-93-) megismételte TUFFIER 1890-ben leirt technikajatdecapsulalt vesét a
nagycsepleszbe helyezvén, késobb atvagta a taplalo ereket — sikertelentil.

DOR (1939 -77-) mint BRULL munkatérsa, tovabbi vizsgalatolégzett a vese oxigén
felhasznaldsara vonatkozéan. Késdbb a transplantatum taplald ereinek leszoritasat kdvetd
elvaltozasokrdl szamolt be (78).

COMPERE (1932 -51-) BRULL methodusat hasznélva, értékes engeket szolgéltatott az
auto- és homotransplantatum kdzvetlen postoperativ magatartasat illetéen.



HERRICK, ESSEX és BALDES 1932-ben tanulmanyoztak a nyatoteansplantalt vese
.blood flow”-jat (113).

WU ¢és MANN 1934-ben (264) vizsgélta a homotransplantalt vesékben a kilokddési folyamat
szovettani lefolydsat. Az ép glomerulusok mellett monocytas interstitalis beszlirddést és
tubularis necrosist talaltak.

GLENN, CHILD, HEUER (1937 —97-) hypertoniat produkaltak a fedmmerekhez Ultetett
autotransplantalt vese artéridjanak besziikitésével. Hasonld eredményekrdl irt HOUSSAY,
FASCICOLO (1938 —117-) és 1940-ben BRAUN-MENENDEZ is részt ezitkben a
kisérletekben (21).

LEWY, ROBINSON és BLALOCK 1938-ban (151) a nyakra Ultetetto&ransplantatumok
blood flow-jat és a GFR-t vizsgaltak, a carotis kommiégmak, tehat a vérnyomas csok-
kentésének a hatasara.

BRULL és DUMONT (1942 -31-) az ischaemias transplantatumaiemniméanyoztak a
vérnyomas valtozasait és az uraemias vér, valaniypertensiv anyagok hatasat.

MALMEJAC és mtsai 1942-ben (156) az autotransplantalt vesébeulmanyoztdk a
légnyomas valtozasainak hatasat (350-200 Hgmm k6z6tt megsziinik a vizeletképzddés).

MALUF (1943 —-157-) femoralis erekhez Ultette a veséket (auto).
LEFEBVRE (1946 —144-) nyaki transplantatiokat végzett.

PARKINSON és WOODWORTH (1947 —206-) kecskéken végzett vesdatdiet vitallium
tubusok segitségével. A homotransplantatumok 4ltalaban 10-14 napig mitkodtek.

OUDOT (1948 —205-) 2C-on 8 napig hiitdtt veséket iiltetett be superpolyamid Payr tubusok
segitségével. Azok mind elpusztultak kozvetleniil a beiiltetés utan. Hiités nélkiil altalaban 10
napos functiot észlelt. Az uretero-cutanaeostomia miatt gyakori volt az ascendalo fert6zés.

LEFEBVRE 1949-ben (143) 21 napos tulélésrél szamolt be kétoldali nephrectomia utan
homotransplantatio esetében. Ezenkiviil értékes adatokat szolgéltatott a chloriiritésrdl, a vese
oxigénfogyasztasarol, bilirubin urochrom és urea iiritésrol.

FASCIOLO, TAQUINI (1950 —-87-) az autotransplantalt veséketgalva kimutatta, hogy az
incomplet ischaemia renin-szint emelkedést okoz, ter@wésen idegbefolyas nélkdl.

Megkisérelve a felsorolas teljességét, még egy jO néhany szerzét kell megemlitenem, mint
GARRE (95), LANGLOIS (138), PULIDO MARTIN (163), MOREL, PAR (180),
GERMAIN (96), VALENTINO, FLORIO és PERUZZO (248), akik munkiéal szintén
eldsegitették a vesedtiiltetés fejlodését.



Il. RESZ
A kisérletes veseatlltetés

l. Fejezet
a. Autotransplantatio

1945-ben LANDSTEINER ¢és HUFNAGEL (137) vetik fel ismét VORONOY (255) el6z6
sikertelen kisérlete utan az emberi veseatiltetés gaatoBzt az évszamot tartjuk a
fiziologids, funkciondlis peridodus befejez0désének. Ez természetesen egyaltalan nem jelenti sem

az auto-, de még kevésbé a homotransplantatios allatkisérletek megsziinését, hiszen a késébbi
években SCOTT és BAHNSHON (1951 -221-), NABATOFF és tsai (1952 )}195-
WHELAN, McCOORD és SCHILLING (1953 —257-), SIMONSEN és tEH953 —261-),
MURRAY és HOLDEN (1954 -185-), SHIMAMOTO (1954 -225-), ALLEGRA éAIBI
(1954 -2-), V. I. UNIK (1955 —247-), SHPUGA (1956 —226-) és mindenekel6tt DEMPSTER

¢és tsai, JOEKES, OECONOMOS (1955 —69-) tovabb folytattdk a kisérleteket. Fdleg ezen
szerzOknek, de még masoknak is kodszonhetd, hogy az autotransplantatiérol a kdvetkezd
torvényszeriiségeket allapithatjuk meg:

- az autotransplantatum bizonyos id6 (4ltaldban 4-6 hét) utan kiheveri az ischaemids periddus
okozta karosodast és normalisan miikodik:

1. ha a vesét intraabdominalis Ultetjik be,
2. ha az anastomosis tokéletes,

3. ha az uretert a holyagba szédjaztatjuk (igy az ascendalo fertézés nagyrészt kizarhato).

Az autotransplantatio technikdja

A szerzOk hossza soranak fenti ismertetése zsufolja munkamat, azonban sziikségesnek
tartottam. Tettem ezt azért, hogy bizonyitékat adjam annak az driasi eréfeszitésnek, ami ezt a
problémat dvezi.

A fatol azonban latnunk kell az erdét és csak a kikristdlyosodott, leghasznalatosabb
autotransplantatiés technikat ismertetném, melyet ram kisebb-nagyobb mdédositassal, de
lényegileg azonos elvek alapjan végeznek.

A legkénnyebb elsajatitani_a nyaki vese belltetésénelsradét.

Elészor a kapo teriiletet készitjiik eld. A kisérleti kutya szdrtelenitett nyakénak also-k6zépsd
harmadaban a m. sternocleidomastoideus medialis szdl@rc®r-es hosszanti metszést ejtiink
(1. kép).



1. kép
Nyaki veseatiltetés technikgja

A vena jugularis kozvetleniil a bdr és a feliiletes fascia alatt foglal helyet. Kb. 6 cm-es
szakaszon szabadda tessziik és az adventitiatol megtisztitjuk. (Az adventitiat legjobb lehetdleg
egy darabban eltavolitani.) Cranial felé lekotjiuk ésshalsb csonkot hagyva a sziv felé, a
bulldog szoritéval lezart eret atmetszik és citratosttalddblitjik. Az ér vagott szélét még
egyszer gondosan megtisztitjuk az adventitia maradvanyait6l

Ezutan kovetkezik az a. carotisnak a felkeresése, maly sternocleidomastoideus elkam-
pézésa utan rogton eldtlinik. Szintén, kb. 5-6 cm-es szakaszt preparalunk ki, eltavolitvan az
adventitiat, a fej feldl lekotjiik, a sziv fel¢ leszoritjuk és kelld hossziisaghi csonkot hagyva
ugyanez iranyban, atmetszik, citrattal atoblitjuk. Isngéindos adventitia eltavolitas
kovetkezik, a véralvadas lehetdségének minimalisra vald csokkentése céljabol.

A miitéti teriiletet meleg fiziologias so-oldatba martott kendével nedvesen tartjuk és ekkor
kezdiink a nephrectoméhoz. Lehetdleg a jobb oldalra a bal vesét (és forditva) hasznaljuk.

A nephrectomia nem azonos a k6zonséges és altalabadibdanvvégzett eltavolitast célzé
miitéttel. Behatolas felsé kozEépsd hasmetszéssel. (Par cm-re a processus xiphoideustol, mert
megnyilhat a melliireg.) A beleket és a tobbi belsd szervet izoldlva, a megfeleld oldali vese
kiils6 szélén a retroperitoneum athajlasi reddjét bemetsziik és a felsé polus fel¢ haladva
praeparalunk. Az asszisztens két ujjal lefelé hizza fincanaesét és igy lathatéva valik a v.
renalis. Az ér megtisztitdsat kdzvetlenll a v. cavaelilelkezdeni dissectorral és 2-3 cm-es
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szakaszon végezzik el. Ezt tesszik egyrészt azért, hoglyhusszabb véna alljon rendel-
kezéslinkre (kulonodsen a jobb vesénél), masrészt nenv@gseamedence koruli zsirszovetet
megbolygatni az ittlévd collateralisok megkimélése miatt. A vese medial felé valo elhuzaséaval

az art. renalis valik lathatova és ugyanilyen elvegjafatavolitjuk el 2-3 cm-es szakaszarol az
adventitiat, kozvetlen az aortabol valé eredése f6lott

A hatsé peritoneum lemezét rajtahagyjuk a vese eliilsd felszinén. Az ureter lekotése elott még

egy lényeges rész: a vese alsd polusat meglehetdsen erds collateralisok kotik ndstény kutyanal

az uterushoz, ezért ezt a koteget kocsanyositva, kettds lekotés kozott atmetsziik, ligyelve arra,
hogy a vesén maradé lekotés ne legyen szoros (az édedriorészét ennek a collateralis
kotegnek gondatlan ellatdsa okozza). Ez a csomé egyéhkémsd polusnak a jelzése. A
szervet ezutan még elvalasztjuk a megmaradt kornyezd laza kotdszovetétdl, ugyhogy csak a

két taplald erén légjon. Természetesen a vesével mindigpsan banjunk, a trauma elkerilése
végett.

Az ureterbdl minél hosszabb szakaszt meghagyva, lekotés f61ott atvagjuk, majd az art., vena
lekotése és az erek forditott sorrendii atmetszése utan a vesét nedves kenddébe csomagoljuk.
Finom Bulldog-szoritéval lefogjuk az art. renalist ésattl atoblitjuk. (A szoritdé az esetleges
thrombusok besodrasanak megakadalyozasat szolgélja.) A vesét tehat nem mossuk at (hiitésnél
természetesen mas a kdvetelmény) és heparint nemahasdz

Ha nemcsak a transplantatum sorsat akarjuk vizsgalni, hanem a tulélési iddt is, akkor
elvégezziik a masik oldali nephrectomiat, de lehetéleg 1-2 héttel eldbb. Egy tilésben kétoldali
miitét igen stlyos beavatkozasnak mindsiil és zavarna a kisérletet.

Az eltavolitott vesét most az eldkészitett és nedves vaszonkenddkkel izolalt nyaki sebbe
helyezziik, mindkét tengelye koriil elforgatva, tehdt a hatsd felszin kertil elére, az alsé polus
cranial felé. gy lehet az anastomosist a megtoretgzelye nélkil elvégezni.

Az artéridkat két tartd fondllal latjuk el és folytatdlagosan egyesitjiik a széleket, el6szor az
egyik oldalon, azutan a vesét atforditva a masik oldaloBzutan az art. renalisrél eltavolitjuk
a kis szoritdt és a nyomas helyén enyhén megdorzsoliikijjké hogy az esetleges finom
thrombusokat szétmorzsoljuk.

A vesét az eredeti oldalara visszaforditjuk és 3-3 finoampal megfogjuk a vendk (v. renalis
és v. jugularis) széleit, ugy, hogy az egyes fogdk egyenlészari haromszogre formaljak az
érszéleket. 3 tartéfonalat helyeziink a peanok helyérajogan lgyelve a megcsavarodas
megakadalyozasara, mely a legjobban veszélyeztetinaptemtatumot. Utana folytat6lagos
varratokkal egyesitjik a két vénat.

A varratok problémajar6l: a folytatolagos varrat eldnye, hogy gyorsabban elkésziil, megroviditi
az ischaemias peridodust; a matracvarratok hasznalatdnal azonban valdsziniileg kisebb a
thrombosis veszélye, de behelyezésiik kissé tovabb Adtkisérletekben nyugodtan
hasznélhatjuk a folytatolagos varratokat, s6t DEMPSTER ¢s még tobben is az emberi miité-
teknél sem lattdk hatranyat a matracvarratokkal szemben. A szovjet varrdgép hasznélata kelld
gyakorlat utan az ,.end to end” anastomosisndl idonyerést jelenthet. A bonyolult felhelyezési
technika azonban egyel6re megakadélyozza szélesebbkorti elterjedését.

Miutan elkészitettilk az anastomosisokat, a vena juguleeisédolitjuk a szoritot, igy a kevés
visszafolyd vér rogton feltolti a vena renalist is és meggy6zddhetiink arrdl, hogy helyesen
végeztik-e a varrast. Ezutan egy kis darab megzlzott izopkdarbelyezink az artérias
varrat koré (esetleg mas vérzéscsillapitd anyagot,yshiclt), s fokozatosan meginditjuk a
keringést. Az esetleges vérzéseket forré konyhasés tarkkainlegtobbszér meg tudjuk
szlintetni. A jo vesekeringést, a vese szinének normalizalodésabol és a kelld turgoranak
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visszaallasabol Aallapithatjuk meg. Nem tal hosszu (Bkald40-50 perces) ischaemias
periodusnal hamarosan az ureter peristaltikdzni kezd és megjelenik az elsé csepp kivalasztott
vizelet is. J6 jel, ha az ureter azt kilovell.

Az ureterbe kb. 8-10 cm-es megfelel kaliberi milanyagcsovet helyeziink és a végén belekOt-
jik. A vesének ezutan tompa preparalassal helyet biztositunk a bor alatt, majd a seben keresz-
tiil a legmegfeleldbb helyen kivezetjiik (megtoretés elkeriilendd!). Igy a vizelet-csepegésbél a
vesemiikodést ellendrizziik és Osszegylijtve a megfeleld vizsgalatokat is elvégezhetjiik. Elony
még, hogy a vese nagysagbeli véltozasat kozvetlen tapintassal jOl tudjuk észlelni. A fert6zés
megeldzésére antibioticumokat adunk.

Megemlitem, hogy a nyaki erek felhasznalasa nem okejpenfkeringési zavart.
Autotransplantatio végezhetd még:

a hasuregben a Iép ereihez,

a medencében az iliacalis erekhez,

a combon, a femoralis erekhez, tovabba

Carrel ,patching” médszerével az aorta abdominalisisce & cavahoz.

A medencébe valb atlltetés a legjobb modszer. Ez e&@thomo- és hetrotransplantational is.
A technikat a homotransplantatio fejezetében isnmartet

Az autotransplantatum sorsa

DEMPSTER és mtsai (1951 -53, 63, 65-) adtak a nyaki autotrandiplaegére vonatkozé
Osszefoglald és azt hiszem véglegesnek tekinthetd adatokat, amelyek szerint a technikailag
kifogastalanul végrehajtott atiiltetés utan az ilyen vese miitkodése olyan, mintha hydronephro-
ticus lenne, valdszinlien az uretero-cutaneostomia miatt. Csokkent a ,,renal plasma flow” és a
glomerulus filtratio. Azonkivil a koncentralé képesség,naibia séterheléses chlorirités sem
kozeliti meg a normdlis értéket (DEMPSTER, JOEKES 1953 —G&¥)ennyiben pedig

eltavolitjuk a normalis vesét, a transplantatum poligdaslik. Antidiuretikus hormon hatasra
jol valaszol. A vizelet fajsulya azonban alacsonyataibad.

Osszehasonlitva a medencébe fiiltetett vese miikodésével, a nyaki transplantatum héttérbe
szorul, mint mar emlitettem az uretero-cutaneostomiatt nfinfectio veszélye) és mint
DEMPSTER és tsai bizonyitottdk: az art. carotis anastomosis sziikiilésre valo hajlama és a
nyaki hegszdvetnek a szoritdsa kovetkeztében. Ehhez tarsul az ureter aphysiologiads mitkddése.

MURRAY, LANG és MILLER (1954 -186-) autotransplantatiokat végkzkutyan, a
medence ereit hasznalva anastomosishoz. A masik vese eltdvolitasa utan ép vesemiikodést:
normalis ,,renal plasma flow”-t, glomerulus filtratiot és koncentrdld képességet talaltak. Sot,
egy 1d6 utdn a kompenzatorikus hipertrophidnak a jeleit is észlelték, szemben DEMPSTERék-
kel, a vizterhelés nem jart olyan kielégitd eredménnyel.

1955-ben DEMPSTER, JOEKES és OECONOMOS (69) medencébettilteséken végez-
tek functids vizsgéalatokat. Azt talaltak, hogy atmenebutaris functio csokkenés jon létre a
miitét utdn, azonban legkésdbb 40 napon beliill a miikddés visszatér a normalis szintre: a
fajsuly, az urea-concentratio, a terheléses NaCl kivalasztas megegyezik a miitét eldtti mérték-
kel, egyszéval a medencébe Ultetett autotransplantdt nasnalis urea és elektrolyt szintet
tud fenntartani, ha kiheverte az ischaemias periédus akadzbsodast.
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MURRAY ¢és tsai ugyanezt a modszert hasznilva (1956 —189-) hosszabb idon keresztiil
vizsgaltak a kisérleti allatokat (23-38 honappal az atiiltetés utan). Ok is megerdsitették, hogy a
medencébe {iltetett sajat vese egy id6 utan maradék nélkiil végzi mitkodését.

Sajat autotransplantatios kisérletek

Autotransplantatios kisérleteinket két iddszakban végeztiikk kiilonbozé céllal. 1959/60-ban
(NEMETH, IMRE, KAPROS, BARADNAY —196-) els6sorban a technika elsajatitasa, 1962-
ben pedig biokémiai vizsgalatok miatt (M. A. WILLIAMS, M. TYLER, MARY MARTON,
A. Németh, W. J. DEMPSTER - 258-).

Az els6 sorozatban 11 éllatot operaltunk. (10-16 kg-os korcs kutyakat barbiturat narcosisban,
a leirt technikéval. Miitét utan 500 ml 5 %-os cukorinfiziot és rendszeresen antibiotikumokat
adtunk. A postoperativ szakban kulonleges diétat nem alkalmayt

6 nyaki atlltetett vese sorsa:
1 esetben 3 napos tulélés

2 esetben 5 napos tulélés

2 esetben 7 napos tulélés

1 esetben 15 napos tulélés

Tapasztalataink a kovetkezok voltak

A technikailag jol végrehajtott operécio utan hamarasiadult a vizeletelvalasztas, azonban a
gylijtés nagyon nehézkes, tehat inkdbb olyan vizsgélatokra alkalmas ez a miitéti tipus,
amelyeknél a vese megtartasét, histologiajat, biokémagiatartasat stb. éhajtjuk megfigyelni.
Tovabba azt is megallapithatjuk, hogy a vesekocsanyjarés a kovetkezményes elhalas
gyakrabban eléfordul a nyakon, mint a medencében. Ez tortént a 3-5 napos tuléld eseteinkben

is. A legnagyobb veszélyt, ami szinte biztosan bekdvetkezik, a felszallo fert6zés jelenti és a 7-

15 napos tulélt vesék szovettani képét is a sulyos infarcdita.

5 esetben végeztiink autotransplantatiot a fossa iliapgalbechnikat lasd: 13. old.)

Az els6 négy kisérleti allat a sikeres miitét utan intercurrens fertézd betegségben elpusztult, igy
csak az otodiknél végezhettiink két hét malva relaparotq@®&9. V. 19.), mikor is a trans-
plantatumot normalis nagysagunak, jo keringésiinek talaltuk, hydronephrosis nem mutatkozott.
Egyiddben eltavolitottuk a masik veséjét.

Ez a kutya ma is él, tehat 6. éve csak az autotrandplaatijével, teliesen egészségesen,
bizonyitva a technika helyes voltat (2. kép).
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2. kéep
Kisérleti allat a 7 éve végzett autotransplantatio vAamasik vese eltavolitva.

A masodik autotransplantatios kisérletsorozatban 6 n@aknedencei atultetést végeztink
biokémiai megfigyelések céljabol (lasd: 28. old.).

Konkluzidként: hivatkozva a mar felsorolt szerzok és a sajat eredményre, melyet azota is szam-
talan allatkisérlettel megerdsitettek, a sikeres vese-autotransplantatio csak a j6l alkalmazott
technika fuggvénye

b. Homotransplantatio

Az autotransplantationak is van némi gyakorlati jelentésége, azonban ez eltorpiil a homotrans-
plantatio alkalmazasi lehetdségei mellett. Mar 1914-ben INGEBRIGSTEN (124) kijelentette,
hogy az ado6 és a kapo allat kdzotti ,bioldgiai kilonbségtakazza az atlltetés sikerét. Ezt
a tényt konkréten csak a 40-es évek végén és az 50-es &ealkbeonyitottak be.

WU és MANN (1934 -264-), HAMBURGER (1947 -107-), OUDOT (1948 -205-),
LEFEBVRE (1946 — 142, 1950 —145-, 1952 -146-, 1953 -147), DEMPSTER (1950 -61,
1951 —-62-, 1953 —64, 67-, 1954 —68-, 1955 —70-), SIMONSEN és mtsai (1949 —227-, 1953
228-), HUME, MERRILL és MILLER (1952 -118-), MURRAY, FAVOUR, BMYNTS és
MILLER (1953 —184-), DE KLERK, SCOTT ES SCOTT (1954 —60-), HUMEE&DALE

(1955 -121), MURRAY, LANG és MILLER (1955 -187-), akiket, mint legtmabb
kutatokat kell megemliteni. Az 6 munkassaguk alapjan tisztazodtak a technikai €s részben az
immunbioldgiai torténések.
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A homotransplantatio technikdja

Az autotransplantatios fejezetben (lasd: 8. old.) kefition eltavolitott vesét hasonloképpen
Ultethetjik egy ugyanazon faju allat testébe, tehat a ayakiveseerekhez stb. (lasd: ott).
Azonban a legjobb modszer a medencébe valb atilteedgetraz emberi alkalmazas sikeres-
sége is alatAmaszt.

A homotransplantatios technikdnkat tobb mint 100 elvégzett miitét és DEMPSTERrel vald
egyiittmiikodésem alakitotta ki.

A mitét leirdsa

Szimultan, két asztalon operdlunk. A kapo allaton (lehetdleg ndstény legyen, mert a penis
zavarja a sterilitdst) magasra éré also-kozépsd hasmetszést ejtiink. Ha tulélést akarunk
vizsgélni, akkor egy-két héttel megel6zden bal oldali nephrectomiat és a transplantatio alkal-
maval a jobb oldalit is elvégezzik. (Egy Ulésben kétohghhrectomia tul nagy terhelés.) A
vese eltavolitasa utan bal oldalra elhlizzuk a beleket l&slyagot. A jobb oldali art. iliacét
kitapintjuk és efolott megnyitjuk a hatsé peritoneumot. &issrral szabadda tesszik az egy-
mas mellett futd arteriat és venat. Nedves szalagokat vezetiink az {it6ér ald, egyet cranialisan,
egyet distalisan. Az adventitiat egy-két cm hosszaselétjuk. Bulldog szoritéval, a szalagot is
megfogva, lehetdleg az eldgazddashoz kozel lezarjuk az arteridt. Ha oldals6 anastomosist
akarunk késziteni, akkor mintegy 5 cm-rel distal felé is vegmatesszik. Ha azonban vég-
anastomosist (ezt gyakrabban), akkor a lab felé lekotfilB-4 cm-es ércsonkot hagyva,
atmetsziik a ligatura felett. Oldal-anastomosishoz megfeleld nagysagl ovalis nyilast ejtiink a
két szoritd kozotti érszakaszon. Az arteriat citratoldattal kioblitjiik, s nedves torldvel letakar-
juk. A venaval hasonl6képpen jarunk el, azonban a lekdtadigaturat_a vena iliaca interna
eldgazddasa feletts lehetleg duplan kell helyezni (sajat technika). Ezzel az alsdé végtag
pangésos keringési zavarat melldzziik, ugyanis visszafel¢ az elfolyds megmarad. Oldalsé
anastomosisnal az allando miitét kdzbeni vérezgetés kikiiszobolésére a két bulldog szoritd
kozotti érszakasz oldalagait lekotjuk.

Idékozben a masik miitd részleg elokésziti a bal oldali vesét az el6zd fejezetben leirt modon és
ha az érpreparalasok befejezddtek, eltdvolitja. Ezek utan a nedves vaszonkenddbe takart vesét
a kapo allat elokészitett és szintén nedves kenddkkel izolalt (zsebkendd) jobb medence felébe
helyezziik. Ez adja a legkedvezObb anastomosis helyzetet, &mbar lehet a jobb vesét a bal
oldalra iiltetni, vagy az azonos oldal is megfeleld.

El6szor az arteriat egyesitjiik, két vagy harom tartdfonallal, folytatdlagos matracvarrattal, majd
eltavolitjuk az arteria renalisrél a felhelyezett &oritot. Azutdn a vénakat anastomizaljuk. A
keringés meginditasat a vena fel6l kezdjiik, majd az arterids aramlast az ujjunk segitségével
fokozatosan meginditjuk.

A vena vérzése, ha nem tilsagosan nagy, akkor nem veszélyes. Forr6é konyhasos torlok hama-
rosan megszintetik. Az arterids vérzést a varratsa fdiinelyezett zUzott izomdarabkaval,
vagy egyeb veérzeéscsillapité anyaggal akadalyozzuk meg. Naggdbtius esetén potoltéseket
kell behelyezniink. Az érszoritd ismételt visszahelyezését lehetdleg mellzziik, mert a vesében
elhalasos szigeteket hoz létre.

A vese szirkés-fehér szine hamarosan normalizalodikehmakkor az ok az allat alacsony
vérnyomasaban, vagy az arterias anastomosis gathhatbsagaban van (thrombus, atoltés
stb.). Ugyanez a jelenség tarsulhat spasmussal, mikomaalis szin csak fokozatosan alakul
ki. Ha a transplantatum rézsaszinii feliilete lassan bordé-lilassa valik és ugyanakkor feszesen
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megduzzad, akkor a vénas visszafolyas akadélyozott, leggpakraiorsio miatt. Ez a
technikai hiba is gyorsan elharitandd, mert a vese epiaphiatt pusztul el.

Amennyiben az ultetmény keringése j0, az ischaemidédusr nem volt tul hosszd, a kissé
megvastagodott és megrovidilt ureter peristaltikdzni kezdadgmrosan vizeletet I6vell ki.
(Atuiltetmény v. Ultetmény = transplantatum, a Magyar Tulloyos Akadémia Nyelvtudoma-
nyi Intézetének hozzajarulasaval k-389/1965. sz.) Lyukanasissabletesitiink 6sszekottetést
az ureter és a holyag kozott (3., 4. kép).

-

ART. IL. BXT.”
Uexs  IL. EXTF
ART. IL. INT.”

VENA IL. EXT.jU/
ART. IL. INT.

4. kép
Veseatlltetés a medence ereihez
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M¢ég egyszer meggy0zddiink a vese jo elhelyezkedésérdl, a lig. lat. uterivel peritonizaljuk.
Réteges varratsorral fejezziik be a miitétet.

A kovetkezd szovédmények fordulhatnak eld:

Miitét alatt tulaltatas és vérvesztés kovetkeztében johet 1étre stlyos allapot. Elharitasara foleg

a gondos altatas (intubatios narcosis) és a lelkiige®neerzéscsillapitas ajanlatos. Sziikség
esetére vért tartalékoljunk. A kiilondsebb zavar nélkiil végzett miitéthez is azonban 500-1000

ml 5 %-0s cukorinfuzi6é sziikséges.

A kozvetlen miitét utani shock majdnem mindig utévérzés kovetkezménye.

A késObbi postoperativ szakban a fertdzés veszélye nagy, kiilonosen akkor, ha az allat
uraemias, vagy cytostaticumokkal, rtrg. besugérzassal kezelt. Megeldzése: a gondos miitéti
sterilitas és antibiotikumok adasa. Az invaginatios ileussmert komplikacié. Tinetei: az
altalanos rosszullét, végbélvérzés, étvagytalansag, hanyas. Idoben végzett relaparotomiaval az
allatot megmenthetjik.

A vesemiikddéssel kapcsolatos szovédményeket az alabbi fejezetben targyaljuk.

A homotransplantélt vese sorsa

DEMPSTER (1953 —64-) ,toxicus syndroma” elnevezést adottkaamaagas lazzal, étvagy-
talansaggal, sulyvesztéssel jaro tiinetcsoportnak, mely a betiltetett vese pusztuldsat jelzi. Errdl
masok is beszamoltak, és ha az éllat életét csaknaptaatatum tartja fenn, akkor az dn.
toxicus syndroméat hamarosan az oliguria vagy az anurigtkov

A homotransplantatio és kétoldali nephrectomia utan létrejové anuriatnak DEMPSTER négy
tipusat irta le. Az els6 kettd autotransplantational is létrejott.

Az 1. tipusu anuridnal a vese egyaltalan nem valaszizeletet. A szdvettani vizsgélat a
tubulus sejtek localis vagy generalizalt zavaros duzzadisBenként nephrosisat és nagy
kiterjedésti eltomeszelddést mutat. Oka elsdsorban a hosszl anoxia, esetleg arterias spasmus.

A ll. tipus 24-48 oOrameliil jelentkez6 anuria, mely kismennyiségii vizeletelvalasztast kovethet
és toxicus syndromaval jar egyutt. Oka: legtébb esetberesgerek thrombosisa vagy
kocsanycsavarodas.

[ll. tipusunaknevezte tovabba az elsédleges homotransplantational a 4-8 nap alatt és
IV. tipustinaka masodlagos homotransplantational 1étrejovo 48 oran beliili anuriat.

Vildgos tehat, hogy az elsé két tipusnal technikai okok szerepelnek, mig a masik kettdnél
immunbiologiai reakcio zajlik le.

Sajat homotransplantatios kisérletek

Az 1959 és 1960-as években 23 kutyan végeztiink vese-homotrangjildt&ad). Ebben a
sorozatban az ureterek kétoldali lekdtését és atmetsalikatinaztuk a kétoldali nephrectomia
helyett. A gylijtott vizelet igy a transplantatumbol szdrmazvan lehetdvé tette a vesemiikddés
ellendrzését. Mivel a beiiltetett szerv tartotta életben az allatokat, a transplantatum miik6do-
képességétol fliggott a tulélés idotartama.
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Tekintettel arra, hogy ezek a miitétek voltaképpen a technika elsajatitasat és az irodalmi adatok
nyoman valé haladast jelentették, csak dsszefoglal$amerietem azokat az irodalommal
megegyez0 észleléseket, melyeket ez id6 alatt szereztiink.

23 éllatbol

6 kutya 2 napon belll pusztult el

6 kutya 7 napon belll pusztul el

4 kutya 7-10 napon belul pusztult el
1 kutya 12 napig élt

1 kutya 13 napig élt

2 kutya 14 napig élt

2 kutya 16 napig elt

1 kutya 22 napig élt

Az étlagos tulélési id6 kb. 5,8 nap.

Megjegyezném, hogy a késdbbi kisérleteinkben valdszinlien a nagyobb miitéti terhet jelentd
kétoldali nephrectomia miatt ez az atlagos szamadat ¢ssgekent.

Az elsé 6 éllatnal a halal oka altalaban az elvérzés, a thrombosis €s a vese-kocsanycsavarodas
volt. A masodik 6-os csoport allatai nagyobbrészt fertdzés kovetkeztében pusztultak el.
Néhany esetben ureter varrat-insufficientia és a tkdtajat ureterek kinyildsa a ligatura
mellett szintén eléfordult.

A miikddo transplantatum szempontjabodl az egy hetet taléld 11 allat sorsa figyelemre mélto.

Szamottevd diuresis a miitét utani masodik napon jelentkezett, el6szor véresen, majd feltisz-
tulva. A vizelet mennyisége kezdetben az ischaemiaddqueriftiggvénye, tehat minél révidebb
id6 telik el az art. és a vena renalis atvagasatol a vese vérkeringésének meginditasaig, annal
hamarabb _szamithatunk b6 diuresisre. Altaldban péar nap alatt 150-500 ml napi
vizeletmennyiséget mértiink a 10-14 kg-os kutyaknal 1008-1014-es fdjsdly étvagyuk
hamarosan visszatért és a mitéti traumat leszamitva élénken, normalisan viselkedtek. Ha
fert6zés nem mutatkozott, magasabb ldzat nem mértiink. A hasfalon at tapinthaté vese-
Ultetmény egy ideig teriméjében nem valtozott.

Altaldban a 7-9-11. miitéti napon az allatok étvagytalanna valtak, sulyukbol veszitettek, a
vizeletmennyiség fokozatosan vagy hirtelen lecsokkgety igyakran magas |4z kiséretében.
Az uraemias, toxicus képhez hanyas, hasmenés, s atbtilese megndvekedése tarsult. A
laboratoriumi leleteket elsdsorban az azotaemia és egyaltalan az uraemias haldl el6tti allapot
jellemezte.

A bedllott exitus utdn végzett sectiok soran a belitetesék igen durva elvaltozasait
észleltiik. Eredeti nagysaguknak gyakran 2-3-szorosara megnovekeeisziniket lilas-
barnas foltok tarkitottdk. A tok tapadd és szakadékony vuoigdt lehlzasukat megakada-
lyozta. A metszés felszine igen valtozatos képet admiden esetben, azonban a vérzésekkel
tarkitott, haragos-voros elszinez6dés inkabb a kéregédllomanyra lokalizalodott, mig az oedema

az egeész veseére kiterjedt.

Szovettanimetszeteken a legszembetiindbb elvaltozas a diffiiz, esetenként gocos, igen intenziv
sejtes infiltratio, mely kizar6lag a kéregben lathatd. A beszlirddést tilnyomorészt plasmasejtek,
lymphocytak képezik. Egy-egy, fOként rovidebb élettartamii esetben, a sejtes beszlirddés
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perivascularis jellege igen szembetinG. A folyamat az atiiltetett vese élettartamaval altaldban
sulyosbodik, de a mar koran elpusztult allatok transplantébamas komolyak lehetnek az
elvaltozasok (lasd: 5-8. sz. képeket).

o

Intenziv kereksejtes besziirddés 13 napot élt allat homotransplantatumanak interstitiumaban
H. Eo. 72 X

Tubulus hamsejteket lelapité egynemti cylinderek, 12 napot élt allat

"o

homotransplantatumanak vel6allomanyaban
H. Eo. 72 x
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8 napos homotransplantatum kéregallomanyaban necratissiia.
Korulotte mononuclearis infiltratio
H. Eo. 288 x

Hyalincylinderek 10 napos homotransplantatum veléallomanyanak tubulusaiban
H. Eo. 72 x
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A tubulusok k&rosodasanak skalaja az enyhe parenchymas deipédekezdve, a hydropicus
vacuolas elfajulason keresztll, a hamsejtek necrosggigsizéles. Az 5-8 nap alatt elpusztult
allatok veseéjében a tubularis necrosis dominalé higiailoelvaltozasaként szerepel. Igen
alland6 korai eltérés a parenchyma oedemas fellazuldsabba a distalis tubulusok, ill.
kivezetd csatornak lumenében, hyalin és sejttormelékeket tartalmazo cylinderek megjelenése.
Tubulushamsejtek atrophigjat tobb esetben lattuk.

A két hét korili idét megért vesékben az eddig emlitetteken kiviil a gocos vagy diffus
ischaemids karosodasok Iépnek el6térbe. Ezek gocos, vagy az egész veseparenchymara
kiterjedd elhalasokhoz vezetnek. Tobb korai (7-8 napos) esetben a kéregallomany kis arteriai
részleges érfal mecrosisok is lathatok, a mar eddigeleé@ttozasok kiséretében.

Csaknem minden esetben kimutathatdé volt az ascendald fertdzés, mely a pyelon koriili
zsirszovet és a szomszédos vesedllomany lobsejteskgkftes granulocytas) infiltratiGjaban
nyilvanul meg. A transplantalt veséket legtobb esetben vaskos kdtdszovetes tok veszi koriil.

Amint emlitettem, a szovettani vizsgalatokat az exittén végeztik. DEMPSTER helye-
sebbnek tartja az allat elpusztitdsat az anuria dealftanert szerinte az altalunk is észlelt ér-
necrosisok postmortalis jelenségnek kdnyvelhetdk el, noha masok is leirtak eléttiink hasonlokat.

Az irodalmi adatok és sajat kisérletek alapjan tehat a kovetkezé megallapitasokat tehetjiik a
homotransplantalt vese mikroszkopikus elvaltozasaira:

1. plasmaseijt-infiltratio

. a kiserek endotheliumanak ¢és a cortexnek vizenyds duzzandsa

. az endothel sejtek plasmasejtté vald differencialo@@BMPSTER —67-),
. interstitialis oedema,

. a glomerulus erek spasmusa,

. érnecrosisok,

~N O OB~ oW

. gocos interstitialis bevérzések,
8. tubulus tagulatok, tormelék és cylinder-képzddéssel,
9. tubulusham-degeneratio.

Ezen kisérlet sorozat eredményei is azt bizonyitjagya homotransplantalt vese altalaban 6-
14 nap alatt miikodését megsziinteti és elpusztul; kilokddik, fiiggetleniil az alkalmazott miitéti
technikatol. Bilateralis nephrectomia esetében ez az allat halalat jelenti, ellenkezd esetben 3-4

hét mulva teljesen felszivodik és csak egy babnyi kistiitus csomé emlékeztet a belltetett
szervre.

A kilokddési folyamat immunbiologiai természetének tovabbi igazolasira DEMPSTER az un.
,second set” reakcio elvét hasznalta fel (1953 —67-).

Homotransplantatiokat végzett oly modon, hogy ugyanattdl az adotdl 2-4 nappal az elsd
beiiltetetett vese functidjanak megsziinése utan transplantdlta a masik vesét is. Az eredmény
meglepd és egyben bizonyitd erejii: a masodik vese a vartnal 1ényegesen hamarabb, 24-48 6ra
alatt kilokodott. A szovettani metszetek pedig kiilonbozve a szokasostol (plasmasejt infiltratio,
vérzések stb.), a nephronok massiv elhalasanak képétt@kuatglomerulus ereinek sulyos
spasmusa, korulottik fibrinoid kicsapdédas stb.). Tovabbé#alefrogy legaldbb 24 o6raig
keringésbe kapcsolva kell legyen az elsd transplantatum, hogy az Un. ,,second set” reakcid
kifejlodhessék. SIMONSEN ¢és mtsai (1953 —261-) 28 nappal késdbb végzett masodik
homotransplantatuma ugy viselkedett, mint az elsd; ugyanezt észlelte EGDAHL és HUME is
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(1956 —83-). Tehat itt nyilvanvaldan az antitest titer késobbi csokkenésérdl van szd. Az
ellenanyagok minden bizonnyal az elsé vese elhalasa idején keringenek a kap¢ allat vérében a
legnagyobb koncentracidban. Ezenkiviil természetesen sok egyéb individualis biologiai tényezd
is lehet, de a ,,second set” reakcid mindig bekdvetkezik, ha az elsd vese anuriassa valasatol
szamitva 4 napon belll megtorténik a masodiknak a transfidgat

A masodlagos (second) transplantatiordl, amikor egy kapo éllatba kiilonbdzd donorok veséjét
iiltetjiikk, roviden csak annyit, hogy azok ugy viselkednek, mint elsédleges iiltetmények
(DEMPSTER, 1953 —67-, SIMONSEN, 1953 -261-).

Ertékes adatokkal gazdagitottak a veseatiiltetés problémakdedtansplantatioval kapcso-
latos megfigyelések. Ebben az esetben a homotransplantdlt vesét bizonyos idé utan vissza-
iiltették az ad6 szervezetébe. SIMONSEN (1953 —261-) kisérleteibdl megallapitotta, hogy ha a
transplantatum 4 napon tul keril vissza az eredeti donagyayégill is elpusztul. Ha 4 napon
belul Ultette vissza és a sejtinfiltratidé csak minimalolt, bekdvetkezett a teljes restitutio.
DEMPSTER (1955 —70-) viszont csak a 24 oOran bellli visszasd#tettdéudott zavartalan
tovabbmiikddésrél beszamolni. Természetesen ezen kisérleteknél az ischaemias periodus
sulyosan esik a latba, mert az lUltetménynek ezt kéketleelszenvednie. Azonkivil szamol-
nunk kell az immunbiologiai killonbségek végtelen variaciaszal

A homotransplantatum ischaemias elvaltozasai miatt kézenfekvonek latszott a bedltetett szerv
keringésének vizsgalatBrre vonatkozoan DEMPSTER (1954 —68-) alapvet6 kisérletei szol-
galattak az els6 adatokat. Nyakra iiltetett veséken arteriographiakat végzett a homotransplan-
tatumokon, és a kdvetkezdkben foglalta §ssze tapasztalatait.

1. A belltetés utan 30 percre a vese arteriogrammija riermal

2. A négy napja miikodd, megnagyobbodott iiltetményben az arteriak megnyultak és kiegye-
nesedtek, szemben a normalis elagazo6 formaval. Ekb@lapotban még spasmust nem észlelt
és a ,blood flow” is valtozatlan volt.

3. Az anuria bedlltaval generalizalt érspasmust, kérbgésuiat €s lényeges ,renal blood flow”
csokkenést lehet kimutatni.

4. Tovabbi megallapitas, hogy az erek kinyllasa nem oleriger gorcsoét, mert a hydro-
nephroticus vese hasonl6 elvaltozasai ellenére sem ischaemias és foleg nem anurias.

SIMONSEN ¢és mtsai (1953 -261-), EGDAHL és HUME (1956 —83-) megerdsitették
DEMPSTER vizsgalati eredményeit.

A kilokédés mechanizmusat a ,renal blood flow” szempontjabol vizsgaltdk és részletesebb
eredményekkel szolgaltak KOUNTZ és mtsai (1963 —134-). KOUN$®Zkelilutios modszert
dolgozott ki, melynek segitségével él6 allatban hatarozta meg a transplantatum keringésének a
mértékét. A vena renalisba helyezett kanil alkalmas aogy pontosan kovethessiik a vesén
ataramlo vérmennyiség valtozasait.

Az eredmények igazoltak a korabbi kisérleteket, ugyanis ramgglantatumnal legfeljebb
atmeneti csokkenés utdn, normalis értékeket mértek. A miikodé homotransplantatum ,,blood
flow”-ja viszont (a miitét utdni atmeneti esést figyelembe nem véve) 24-48 o6ra mulva
fokozatosan csokken az anuria bedlltaig.

A parhuzamosan végzett vesebiopsias elektronmikroszképsgalatok alapjan az intertubu-
laris kis erek endothel appositijglasmasejtekkel és lymphocytakkal vald eltomeszelodését
talaltak. Lehetséges, hogy a veseén atfolyd vermemnygisigkkenését ez okozna.

DEFALCO ¢és mtsai (1965 —59-) megerdsitették ezeket a vizsgalati eredményeket.

22



Il. Fejezet

A kilokodési reakcio

A kilokddési reakcid immunbiologiai torténés eredménye, mint azt elészor MEDAWAR
bebizonyitotta (1944, 1945 -167, 168-).

Munkamnak nem lehet feladata az immunbiolégiai problémalat&sit eredmények részle-
tezése, mivel — ha 6sszefiigg is vele — egészen mas tudmméniletre tévednék. Azonban
nem is a teljesség, de az érthetdségre vald torekves kedvéért néhany fontos adatot sorolnék fel.
Természetesen ebben a targykorben, csak irodalmi adaoieatethetek.

Genetikai tényezOk

Megfigyelések alapjan ismeretessé valt, hogy az egypetéjii ikerparon, valamint egyes egér
beltenyészeteken beliil homotransplantélt szovetek nem esnek a kilokddési reactio aldozatava.
Tehat az atlltetett szdvetek antigén természete spsgzefliggésben van az add és a kapod
kozotti rokonsaggal. Fontosabb adatokat ezirdnyban SNERE3 —230-) és GORER (1956 —
104-) vizsgélatai szolgaltattak. Egereken tanulmanyoztak etigeinocusokat. A H2 regio 12
alleletet tartalmaz és ezen beliil mintegy 15 locusnakseélvetantigen tulajdonsaga (SNELL,
1953 —231-).

Nem rokon tenyészeteken beliil a boriiltetmény altalaban 5 nap alatt elpusztul. EICHWALD,
SILMSER, WHEELER 1957-ben (85) még egyes beltenyésztettgairaknél is talalt egy
gyenge factort, valoszinlien az Y chromosoman, amely a transplantatum kilokddését okozta
100 napon beliil, ha himrél ndstényre tortént az atiiltetés. Ugyanebben a torzsben a ndstényrol
ndstényre transplantalt bor egészségesen megmaradt.

A megtapadt bor sikeres tuléléséhez az sziikséges, hogy a kapd rendelkezzék az addé minden
dominans genjével. Ezt a kovetkezd kisérlet bizonyitja: az F1 els¢ generacios egér hibridje,
amely két kiilonbozd beltenyésztett sziil6tdl szarmazik, befogadja akdrmelyik sziilé torzsébol
vett boriiltetményt, azonban forditva nem.

Kiilonb6zd fajoknal a vordsvértest agglutinogenjei és a histocompatibilis factorok kozotti
viszony Véaltoz6 (GORER 1937 -38, 101, 102-, AMOS és mtsai 1954 A3bgreél azonban
nem lehetett vvt. factorokat taldlni az ado és a kapd kozott, amelyeknél szamottevd szerepiik
lenne a homotransplantatum kilokédésében.

MERRILL ¢és mtsai 1960-ban (175) kétpetéjii ikerparokon, az Aatiiltetett bor lelokddését
figyelték meg, és nem kevesebb, mint 23 vércsoport antigeah mutattak ki. igy meg kell
allapitani, hogy a vordsvértestek és a histocompatibilis tényezdk kozott kimutathatd antigen-
kilénbség van.

Az idegen egyedek kozott atiiltetett szovetek, szervek eldbb-utobb kilokddnek, ez a szabaly.
Embernél is vannak relative koz6s histocompatibéistdrok (FRIEDMANN és mtsai 1961
—94-), azonban tekintve az egész emberiség nagy szainée, l§zart dolog, hogy minden
histocompatibilis gen azonos legyen két egyén kozottafTielenleg a genetikai megoldas az
egypetéjl ikertestvéreket kivéve, egyeldre nehezen jarhat6 utnak latszik.
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A kilokddési folyamat mechanizmusa

Ha egy ,A” vércsoportl egyénnek ,B” csoporti emberi véahsfundalunk, az ad6 vorosvér-
testjei kicsapddnak a keringd anti ,,A” agglutininek hatdsara. Ha ugyanazon két egyén kozott
boratiiltetést végziink, a transplantatum eleinte gy viselkedik, mintha autotransplantatio
tortént volna. A sejtek életmiikddése visszatért, a lebeny vascularizalodik. A negyedik-6tddik
naptol kezdve azonban a meginduld lelokddési folyamat feltartoztathatatlan. Tehat szerve-
zetiinkben _nincsenek kész allapotban szdvetpusztitd tekités lényeges kilonbség van az
incompatibilis vorosvertestek és a transplantatum pusztkdzott.

A szbvet, vagy szerv antigen a ,second set” jelenségpjaal tanulmanyozhato.
BILLINGHAM, BRENT és MEDAWAR (1956 -17-) kimutattak, hogy csak magvas
¢lésejteknek van kilokddési reakciot létrehozod képességiik. A nem magvas vorosvértestek nem
rendelkeznek hasonlé tulajdonsaggal.

Ezzel ellentétben alinak SIMONSEN (1955 —229-) eredményeyesidhomotransplantatiokat
végzett kutyakon ,,A” negativ kapd és ,,A” positiv kdzott. Megel6z6en immunizalta a kapot az

ado6 vorosvértestjeivel és azt taldlta, hogy a vesék igy hamarabb kilokddtek. Két esetben 12 ora
alatt. Ugyanezt a gyors kilokddést észlelte, ha az add egyik veséjének homogenizalt anyagabol
subcutan injectiokkal sensibilizalta a kapd allatot. g§ldeyegesebb azonban az volt, hogy
szerinte igy bizonyos relatio lehet az anti ,A” pivsiés a transplantatumra haté antitestek
kozott.

Az antigen isolalasa és identificalasa azonban mégnytialan eredményeket adott. A sejt
extractum elveszti antigen tulajdonsagat, ha desoxyritesmesval hozzuk 6ssze. Maganak a
ribonuclease-nak viszont ilyen képessége nincs (MEDAWAR7 -171-). HASKOVA és
HRUBESOVA (1958 —111-) szerint a desoxy-ribonucleo protein aetigen, — azt feltétele-
zik, hogy mucopolysaccharid sejtkivonat bir antigen teretésl. Ezt MEDAWAR (1958 —
172-) is megerdsitette. MANN, CORSON ¢és DAMMIN (1960 —158-) egy kiilonleges
sejtfractiot talaltak, valoszinlien lipoproteint, amellyel transplantatios immunitast lehetett
létrehozni. Hasonlo antigenekrdl szamoltak be DAVIES (1962 —55-); HERZENBERG ¢és
HERZENBERG (1961 —-114-); LEJEUNE és mtsai (1962 —148-).

MEDAWAR vizsgalatai tisztdztak (1956 —170-), hogy a magvas Ilpiopkejteknek van a
homolog szdvettel szemben felismerd €és reagald képességiik. Csak ez a sejtféleség rendelkezik
ezzel a tulajdonsaggal. Az viszont nem ismeretes, hdgglegyik, vagy csak egy részik.
BURNET (1959 —32-) behatdéan foglalkozott a lymphoid sejtek piatsnimmunbiologiai
képességével. Az 6 elgondolésa alapjan (clonal selection theory) a lymphoid sejteknek csak egy
kis résziik tud szovet antigenre reagalni, de adott esetben ezek gyorsan elszaporodnak a kelld
valasz aktivitas elérése céljabol. FAGRAEUS (1948 -86-}étidézte, hogy egyes
plasmasejteknek van antitestképzd tulajdonsaguk. Ezt NOSSAL (1959 -202-) be is
bizonyitotta.

Az atiiltetett homolog szovet kilokédése lymphoid sejt besziirédéssel jar. Mar 1926-ban
MURPHY (182) feltételezte, hogy ezek a sejtek fontos szerepet toltenek be a kilokddés
folyamatéban. 1955-ben WEAVER, ALGIRE és PREHN (256) dritavest igazoltak is. A
Jfirst-set” és ,second set” homolog szdvet transplamtekat porozus membrannal vették
korul és ha a porusok kisebbek voltak a lymphoid sejteknélraildm kovetkezett be a szdvet
destructioja. Ha nagyobb pdrust membrant hasznaltak, akkor 1étrejott a kilokddés.
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Keringd antitesteket figyeltek meg homotransplantatio utin GORER (1937 —91-), valamint
AMOS ¢és mtsai (1954 —3-). Bortransplantatios immunitds sejtekkel atvehetd, de serummal,
még magas isoagglutinin titertivel sem, sikeriilt. Tovabba magas isoagglutinin szint tarsulhat
csokkent homotransplantatum iranti reaktivitassal (KA.I957 —131-).

GORER (1955 —103-), majd szintén 6 GOSMANnal egylitt (1956 —105-) bor- és tumor
homotransplantatum ellen hatd cytotoxicus antitestekeattak ki egéren, patkdnyon pedig
borrel szembenit. TERASAKI ¢és mtsai (1961 —239-) toxicus hatdsu antitesteket talaltak a
donor nyirokcsomé sejtjeivel szemben. Transplantatioaunitds serummal vald atvitele a
legtobb kisérletben nem sikerdilt.

Tehat a keringd antitestek szerepe a kilokddési reakcidban tisztazatlan. A homotransplantatum
azok hianyaban is elpusztul, igy a barany foetus képes ggatuln nélkil is reagalni az
atiiltetett bor ellen (SCHINKELL és FERGUSON 1953 -219-). Természetesen ennek ellenére
nem allithatjuk, hogy a keringd antitestek elhanyagolhatok. AMOS ¢s WAKEFIELD (1959 —4-

) kisérleteiben milliporosus kamrékat hasznélva, azoldzaalacsony complement titer nem
volt elegendd az atiiltetett sejtek felolddsdra. A complement szint felemelésével a sejtek
elpusztultak anélkil, hogy a kap6 nyiroksejtjei athatolhattda a membranon.

A sokszor ellentmond6 kisérleti eredmények alapjan féltketlezzik, hogy a homotrans-
plantatios immunitds mechanizmusaban mind a sejtek, micdkulalé antitestek lényeges
szerepet jatszanak. Képesek kilon-kulon is hatni, de egytittedétrehozni az Ultetmény
destructiojét.

A transplantatum reakcidja a gazdaszervezet ellen

DEMPSTER (1953 —67-) foglalkozott eldszor ezzel a gondolattal. Ha érett nyiroksejteket
fecskendeziink nem rokon allatba immun-tolerantia elécéf@bdl, vagy rontgen besugar-
zassal csontveld bénitott allatokba, akkor ebben az esetben megfigyelhetjiik a beiiltetett
sejteknek a viselkedését a kapo allattal szemben. KOLEEROAK (1959 -133-) ezzel a
mddszerrel bizonyitottak be véglegesen, hogy a donouseesipiens reakcio létezik. Ugyanis
aktiv homolog csontveld atiiltetéssel megmentett rontgen besugarzott allatokon a homolog
bdriiltetmény tovabb élt, viszont az isotransplantatum elpusztult.

A kilokdédési reakeid lefolydsdban tehat ezzel a forditott torténéssel is szamolni kell, noha
lényegesen gyengébb folyamat. A jelentOsége is kisebb és inkdbb a gyogyuldsi fazisban
mutatkozhat.

A kilokddési folyamat gatlasara szolgald moédszerek

A homotransplantatum és vele egyltt a gazdaszervezénefteineghosszabbitasara, az eddigi

immunbiologiai ismereteink alapjan elméletileg a kovetkezd lehetéségeink vannak (CALNE
1963 —-36-):

1. Olyan ultetmény felhasznélasa, amelynek nincs antigeasa.

2. Megakadalyozni az antigen anyag eljutasat a lymphoid zerissz.

3. A lymphoid rendszer antigen felfogd képességének gatlasa.

4. A k6zponti mechanizmus” antigen elleni valaszadasamegakadalyozasa.
5. A lymphoid sejtek transplantatumba valo eljutasdnak miaggat
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Részletezve

1. A szervek antigen képessége, melyet a sejtmagvak hordeegikkban, meghatarozott
genetikai tulajdonsdg. Ennek az ,,anyagnak”™ a sejtbdl valo eltdvolitasa — még ha ismernénk is —

a sejt életének megsziinését okozna. Tehat, az egypetéjii ikerparok genetikai azonossagatol
eltekintve, ez az ut jelenleg nem jarhaté.

Ennek a lehetdségnek a feltételezését azonban a foetalis szovetek antigenhidnya is aldtdmasztja
(MAY 1959 -164-), noha ez nem mindig érvényes (SCHINKEL, FBERGN 1953 —-219-;
BILLIGHAM, BRENT, MEDAWAR 1956 —17-).

2. Az antigennek a lymphoid rendszerbe valo jutdsa sziikséges, hogy antitestek képzédhes-
senek. Erre j6 példa az agyba és a szemcsarnokba UKejietk zavartalan novekedése
(MURPHY 1926 —182; MEDAWAR 1948 —169), ugyanis ezeken a helyekenakrdiainage
nem tokéletes, tehat az antigenek nem jutnak el a ngindkeerbe.

Vannak mar kisérleti adatok arra vonatkoz6an, hogy a gemdazet specifikus antiseruma
meggatolja egy ideig az antigen ,centralis” valaszad6 eemtle vald eljutasat, de igy is csak

1717 .°

meghosszabbitasat lehetett elérni kisérletekben (SNELrhtsai 1960 —232-).

A cortison is meghosszabbitja a homotransplantalt bérnek az életét (BILLINGHAM, KROHN,
MEDAWAR 1951 —14, 15-) noha mas hatdsmechanizmusok is szerepelnek, az ilyen bor
vascularisatioja lassubb, tehat az antigenek is késébb jutnak el a lymphoid rendszerhez.

3. Egy szervezet fenntartdsa szempontjabol eldny, sot a legtobb esetben feltétleniil sziikséges a
lymphoid rendszernek az a képessége, hogy specifikusan reagigen anyagok, bact.
toxinok sth. ellen. Ennek a tulajdonsagnak a megvaltsgtaddtransplantatio szempontjabol
dontd 1épés lenne.

Azt az éllapotot, amikor valamely organizmus idegen szdvetet, vagy szervet megtiir magaban
Jmmun tolerantianak” nevezzik. Kétségtelen, ennek apdthak az elérése lenne a cél és
ennek a kulcspontja, mondhatnam tdmadaspontja, a lympimoisizeren belll a nyiroksejtek.

BURNET ¢s FENNER (1949 —32-) vetették fel eldszor azt a gondolatot, hogy a RES-nek az
embrionalis életben kell ,megtanulni” sajat és ideggtelsekozott killonbséget tenni. Azo6ta
szdmos vizsgalat bizonyitja (BILLINGHAM és mtsai 1954 —1EDAWAR és RUSSEL
1958 —-172-; BRENT és GOWLAND 1961 —22), hogy az embriok nem rendekeaég anti-
test képz6 képességgel, igy bizonyos esetekben idegen szoveteket sajatjuknak ,.tekintenek” és
az antigen-antitest reactio elmarad.

Az immun-tolerantia mechanizmusa nem ismeretes.

MEDAWAR 1960-ban a kdvetkezd hypothesist allitotta fel. Az antitest képzd sejtek heterogen
populatioban vannak. Az egyes sejtek elére meghatarozott, antigen elleni reactio képességgel
rendelkeznek. Ha érett sejtre hat az antigen, akkor @zoszdvan, antitestet képez, mig
ugyanaz az antigen hatds az éretlen sejtet elpusztitja, tehat a reactio elmarad és kifejlodik a
tolerantia. Mivel az embrionak csak kevés érett sejtje van, ez a lehetdség fenndll. Egyébként ez

a feltevés egyetértésben van BURNET ,clonal selstetméletével (33).

Jelenleg a transplantatio emberi gyakorlataban ez a lehetdség sajnos nem hasznalhat6 fel.
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4. A kdzponti mechanizmus reactiojaba, mely az antijen anyul, méar bele tudunk szélini,
ha az immun-kompetens sejteket elpusztitjuk.

JACOBSEN (1952 -127-), LORENZ, CONCDON és UPHOFF (1952 -153-sKeiltogy
letalis mennyiségli besugéarzas utan a kisérleti allatokat meg lehetett menteni haemopoetikus
atiiltetéssel, sot mint késdbb BARNES ¢és LOUTIT (1953 —11-) bebizonyitottak, hogy az igy
megmaradt allatok befogadték a csontvel6t add donor borét.

Ertheté tehat az a torekvés, mely a kilokddési reactio megakadalyozasat, vesetransplantatio
eseteiben, rtg. besugarzassal probalta elérni.

Mint fontos és a szervezet immun tevékenységére ramathttot kell ismertetnem a thymus
szerepét. MILLER (1961 —177-) és GOOD (1962 —99-) mutattak ki egeretgy,a sziletés
utan 24 o6ran belul elvégzett thymectomia sulyosan séibizaonti immun-mechanizmust. Az
allatok fertézésben pusztultak el és — ami igen figyelemremélto — a bdriiltetmények is
honapokig ¢éltek ezeken az egereken. A thymus élettanat, miikodését megvilagité adatok igen
értékesek, de a gyakorlati alkalmazasuk egyelére még meggy6z6 eredménnyel nem jart. Csak
mint kisegitd eljaras nyert alkalmazast. (Lasd: kés6bb.)

A ductus thoracicus drainage kisérletekben szintén meghosszabbitja a bdoriiltetmény életét,

valdszintien a lymphocytdk szdmanak quantitativ csokkentése és a szervezet fehérjevesztesége
miatt (McGREGOR és GOWANS 1963 —166-, ANDERSON és WOODRL#&g —5-).

rrrrr

mely a nyirokszdvetek keringésének megakadalyozaséat céomransplantatum elérésében.
Ismeretes, hogy a cornea homotransplantatum tovablandt, éppen az ér hidnyanak
koszonhet. A membranba zart szovettransplantatumnotett@m emlitést. Az atlltetett porc
is az ér hianyanak kdszoénheti hosszabb talélési idejét.

A kilokddési reactio emlitett 5 fazisabol 2 az, amelyet befolyasolhatunk és igy csokkenthetjiik a
beultetett szerv destruktiv folyamatét.

Ezek:
1. a nyirokrendszer antigen felismerd képességének gatlasa (3),
2. a kdzponti mechanizmus reactiojanak a megakadalyozasa (4)

Ez utébbinak az elészor hasznalt médszere a sugarkezelés volt.

A jelenleg ismeretes eljarasokat az alabbiakban fagjak 6ssze
(T. NEWTON, 1965 —199-):
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Immungéatld médszerek

Modszer
1. Antigén tulsualy

2. Egésztest besugarzas

3. AR.E.S. blokadja

4. Thymectomia

5. Antipurin chemotherapia

6. Corticoidok

7. A transplantatum besugarzasa

8. Ductus thoracicus drainage

9. Alfa globulin alkalmazasa

10. Aminosav adagolas

11. A gammaglobulinaemia

12. Taplalkozéasi zavarok, uraemia

Mechanizmus

Az immun-valasz gitlasa nagymennyiségii

antigen jelenlétében (FELTON L.D. 1949 —89-)
A lymphoid sz6vet karositasa altal

(DIXON F.J., TALMAGE W., MAURER P.H.

1952 —76-)

A rethiculoendothelialis rendszer pbib@o
kapacitasanak Trypan kékkel vagy Thorotrasttal
vald tultelitése (199)

Az immunszerv iranyité kdézpontjanak az
eltavolitasa (GOOD R. A. és mtsai 1962 —99-,
MILLER J.F.A.P., MARSHALL AH.E. és
WHITE R.G. 1962 -178-)

Gatlas a lymphoid sz6vet riblemsav
szintézise altal (irodalmat lasd a 79. oldalon)
Gatlas a primamimunreactio kifejlodésén és az
effector sejteken (ZUKOSKI C.S. és

mtsai 1963 —269-)

Az effector sejtek elpasseztit
(DEMPSTER és mtsai 1962 —71-)

Lymphoid sejt veszteség
(McGREGOR D.D. és GOWANS J.L.
1963 —-166-)

Az aktiv sejtek (target cetisktiv
oldalanak fedése (MOWBRAY J. F.
1963 —181-)

Méas aminosavakkal egyiitt |ép be az
antitestet képzo testekbe (RYAN W.L.,
LORINCZ A.B. 1964 —218-)

Antitest képzés hianya
(GOOD R.A., VARCO R.L. 1955 -98-)
Az antitest képzés nerifilgpegatiasa
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lll. Fejezet

A kilokddeést rontgenbesugarzassal gatlo kiserletek

DEMPSTER (1953 —67-) BAKER és GORDON (1955 —9-) irtak le el6szor, hogy az egésztest
besugarzas nem hosszabbitja meg az atliltetett vese édtk bizonyos valtozasok térténnek
a histologiai képen. Az otlet egyébként — ami az immuaszalsugarzassal vald meg-
akadalyozasara vonatkozik — CRADDOCK161 és LAWRENCt6] szarmazik (1948 —53-).

A kilokddési reactio megakadalyozasat célzd kisérleteink rontgenbesugarzassal

1. csoport (1959-60 —196-)

7 homotransplantatiot végeztink az ismertetett techrik@va4 kg-os kutydkon. Harmat 200
r, négyet pedig 150 r egésztest besugarzdssal kezeltiink a miitét elétti napon (Siemens-
Stabilivolt késziilék 0,85 mm Cu felezérétegli sugarzas, 180 kV, 10 mA, 0,5 mm Cu sziird).

Tapasztalataink réviden dsszefoglalva: az alkalmazottrdagié igen nagynak bizonyult, az
allatok egy héten bellil elpusztultak, részben uraemiadBanben a sugarkarosodas miatt. A
vesék szovettani vizsgalatai azonban kilonbséget mutattakm kezelt homotransplan-
tatumokkal szemben.

Feltind az interstitium mononuclearis sejtinfiltratiojanak majdnem teljes hianya. Tobb metsze-
ten a parenchyma nagyfoka vérboségét, ill. vérzését figyeltik meg. Egyébként a tobbi
(tobbnyire banalis) kdrosodas, mint a tubulus epithel degeneratioja, cylinderképzddés, inter-
stitialis oedema itt is megtalalhatok. Ernecrosisieeld csoportban nem sikeriilt kimutatni.

2. csoport (1962)

Ez a kisérletsorozat a londoni Postgraduate Medical $dfieérleti Sebészeti Intézetében
tortént, ahol a Dempster team tagjaként kdzremitkddve dolgoztam.

DEMPSTER eredeti elgondolasa az volt, hogy a kisebb adgégrtest besugarzas mellett a
homotransplantatum nagyobb mennyiségli localis besugarzasaval ne csak a kapd transplan-
tatum elleni, hanem a transplantatum kapo elleni radstiékezze (l&sd: 1. sz. tablazat).

Az atlagos talélési id6 a 22 kisérleti allatnal 12.6 nap volt, ami bizonyitja, hogy ezzel a
modszerrel valdban valamennyire befolyasolni lehet a kilokddési reactiot, kiillondsen ha a 23,
26 és a 31 napot élt allatokat vesszik figyelembe.

Tekintettel arra, hogy ez a sugdrzasi technika megfeleld aranyban embernél mar a kisérletek
megkezdése eldtt alkalmazast nyert, mégpedig egy esetben 3 és fél éves tulélésrél tudunk
(SHACKMAN, DEMPSTER, WRONG 1963 —-224-), kiulondsen szigoru kritéda kell
vetnink.

Kétségtelen, a transplantatum szempontjabdl a legjoldmae, ha a kapd szervezetét immun-
képességétdl teljesen megfosztanank. Ez azonban elméleti elképzelés, mert a leirt technikaval
tulajdonképpen arra szoritkozhatunk, hogy bizonyos fél-védekezd allapotba kényszeritsiik a
RES-t. Ezért is végeztiik a besugarzast késobb oly mddon, hogy a fejet és az alsd végtagok
egy részét takartuk a teljes csontveldbénulas elkeriilése végett.
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Az acut sz6védményektdl eltekintve, az allatokon a kdvetkezd megfigyeléseket nyertiik:

A sikeres és miitéti szovodménnyel, technikai zavarral nem jar6 homotransplantatio utan a
veseniikodés azonnal, vagy 1 6rdn beliil megindult. A diuresisre a miitét alatt adagolt (250 ml)
Rheomacrodex hatarozottan j0 hatasu volt. Az allatoiszfrozott folyadékfelvételének
kovetkezményeként is nagy mennyiségeket vizeltek 1004-1014-éky&hjsAz oliguria vagy
anuria beallta hasonloképpen jelentkezett, mint a nemrazagé allatoknal, azzal a
kiilonbséggel, hogy valamivel késébben, elhuzddottan.

A vese megnagyobbodasa is lassabban kovetkezett Hébaitaa 4., 5. postoperativ naptol
kezdve.

A kilokédési reactio meglassulasat elértilk, de a sugarartalom tiinetei is minden esetben
létrejottek. Ezek: magas 14z, étvagytalansag, sulycsokkenés, jarasi zavarok, vérzések, fertézés
voltak, a vérkép valtozasarél nem is beszélve. Tobbakaly az elvesztéséért a sugarartalmat
tehetjiik feleldssé.

Az anaemia, a thrombocytopenia, a fehérvérsejtszamikedése, majd csdokkenése mind a
sugarkezelés rovaséara irhatd. Azt is megfigyelhettik zh@naemiat transfusiokkal kezeltik,
az allatokat erdteljesen roboraltuk, akkor a kilokddés érthetd mdédon korabban jott 1étre, mivel

az éllatok ,,immunhelyzetét” megerdsitettiik.

A vesék szdvettani képe a mononucleéris sejtek iniijéatak csokkenésében és a vérzések
gyakoribb eldfordulasaban kiilonboztek a sugarral nem kezelt allatok homo-transplantatumatol.

Klinikdnkon tovabb folytattuk a rtg. besugarzés alkalmazédsat, a kiilonbdzd adagolasi
modszerrel probaltuk a kilokddési reactio késleltetését homotransplantatios kisérletekben (lasd:
2. tabl.). Azonban valdsziniien az alkalmazott késziilék kiilonbsége miatt ebben a csoportban
tiz napndal hosszabb tulélést nem tudtunk elérni.

Az elmult 5-6 esztendd tapasztalatai — az emberi eseteket is beleértve — bizonyos fokig
discreditaltak a sugarzasos moédszert. Végeredményben namk pafjtosan lemérni, még
kevésbé elore megitélni, hogy milyen mértékben artunk a kap6 szervezetnek és a leadott
sugarmennyiség utdn mar nincs visszaut. Kisebb dosis alkalmazéasa esetében pedig a kilokddési
folyamat feltétlentil erdsebb lesz.

A transplantatum besugarzasa, akar tobbszor is, legalaélatkisérleteinkben nem
befolyasolta az oliguriat.

A subletalis rtg. dosisok, csontveldatiiltetéssel egybekdtve valamivel jobb eredményt adnak
(MANNICK és mtsai 1959-ben —158.a- 49 napos tulélési iddt ért el), de a gyakorlat szamara
ezt a modszert nem tartjuk alkalmasnak.
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IV. Fejezet
A transplantatum biokémiai valtozasaira vonatkozo6 vizsgalatok

Ugyanebben az intézetben tovabbi biokémiai vizsgalatokat végeztiink a kilokédési reakcid
okozta anuria felderitése iranyaban (258).

Kisérleteink célja az volt, hogy a homotransplantalt vese mitkddésének hirtelen megsziinésében
milyen biokémiai valtozasok jatszanak szerepet. A ragpicus és a glycosida bonté enzimek
(borostyankésav dehydrogenase, malonsav dehydrogenase, B-glucuronidasef3-galactosidase,
B-glucosaminidase) quantitativn méréseit veégeztik el normadiatotransplantalt és
homotransplantalt kutya vesékben. Eldzetes kozlemények mar utaltak arra, hogy a
transplantatumok alacsonyabb enzim-szinttel rendelkenmeka normélis vesék.

Kisérleti anyag és mdodszer

Allatok: 20-22 kg koriili, néstény agar-kutyakat hasznaltunk.

Veseék eltavolitasaA mitkodd autotransplantatumokat a 2.-7. postoperativ napon tavolitottuk
el. A homotransplantatumokat két csoportban vizsgaltuk. Az elsében a 2-4. napig mikodo
veséket, a masodikban az oliguriassa valtakat. A masodiRorban azonkivil kulon
vizsgéltuk azokat, melyeket az oliguria napjan tavolitottunk el, tehat a 3., 4., 5. és a 6. miitét
utani napokon; a masodik alcsoportba tartoznak a 6. napon tul miikddé vesék, melyek csak
kés6bb sziintették meg a vizeletelvalasztast (17 napos tulélés volt a leghosszabb ebben a
sorozatban).

Oliguridsnak mindsitettiik azokat a veséket, melyeknek napi vizeletelvalasztasuk hirtelen
csokkent és infusiok adasara sem (500 ml 0,9 %-0s s6 és 30%rks2s6 oldat) emelkedett
lényegesen. llyen esetben a maradék N rendszerint malja&s az un. toxicus syndroma is
mutatkozott.

Enzimek

B-glucuronidase -galactosidase épg-glucosaminidase meghatarozasat végeztik phenolph-
thalein glucuronide, o-nitrophenyl-, D-galactoside és mphenyl-D-glucosaminide
hydrolisissel (FINDLAY és mtsai 1958 —90-, LEWY és MARSH 1959 —1&IONCHIE és
mtsai 1959 —52-). A malonsav és borostyankdsav dehydrogenaset manometrids médszerrel
hataroztuk meg (UMBREIT és mtsai 1957 —244-). Kilon vizsgaltuk r@gkéomanyt
(szbvetzuzalékbdl) és a zluzas kbzben a hydrolasék szamétaa dehydrogenasék részére
pedig 0,25 M sucroset adtunk.

Histokémia
Kis vesedarabkat frissen, folyékony oxigénben megfagytisrk és Bright cryostatban

—15 °C mellett 6-0s metszeteket készitettlink. A PearsdAfdlel. mddszerrel (1960 —208-)
mutattuk ki a borostyankdsav dehydrogenasét, a malonsav dehydrogenasét és a DPNH-t
(reducalt diphosphor-pyridin nucleotid) diaphorasét. BURSTGNES0 —33.a, 33.b-) mod-
szerével a cytochrom-oxidasét és a savanyl phosphagsélucosaminidase kimutatdsdhoz
naphthol AS-LC-N-acetyB--glucosaminide-t hasznaltunk.
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Szévettani metszeteket 10 %-os formalinos fixalas ut@ematoxilin-eosinnal, illetve
methylzold-pyroninnal festettik meg.

Kémiai analisis

Mindegyik meghatarozast a kivett mintdkbol végeztik ugy, hogyilldé vizzel szemben
dialysaltuk és 60 °C-on szaritottuk@? felett. A proteint LOWRY és mtsainak metoduséaval
(1951 —155-) vizsgaltuk. A methionint biologiai modszerrel, auxotroph, methionint igényld
Escherichia coli tenyésztés segitségével. RONDLE @REGAN (1955 —217-) eljardsaval a
hexosaminé-t, FELS (1958 -88-) mikromodificalt colorimetrid®dszerével pedig a
hydroxyprolint vizsgaltuk. A DNA és RNA meghatarozasokatimIDT-THANNHAUSER-
SCHNEIDER, VOLKIN és COHN Aaltal leirt (1954 —253-) moédszetéborji thymusbl
standard DNA-t és D-ribose-t allitottunk el6. A DNA-t diphenylamin (DISCHE 1955 —74-) az
RNA-t pedig az orcinol reakcio segitségével mutatifRISCHE és SCHWARZ 1937 —75-).

Eredmények

A tédblazat az enzim meghatarozasok eredményeit muatjgal, auto- €s homotransplantalt
vesékben. Az aktivitas a dialysélt szaraz sulyra vozdtkés a transplantatumok aktivitasat a
normal értékhez szazalékosan szamitottuk. (Lasd 3. afblaz

Az autotransplantatumokban minden vizsgélt enzimnek csé&kegiktivitdasa, a normalisnak
75 (borostyankdsav dehydrogenase) 91 szazalékara (B-galactosidase). A két dehydrogenase és
a RB-glucuronidase aktivitas kozotti differencia alacsomgabormalisnal (P 0,05).

A homotransplantatumok.) csoportjaban (a miikodé vesék) az aktivitas tovabbi hatarozott
csokkenést mutatott mindegyik enzimnél, kilondsen a dehydae@led significansan
alacsonyabb, mint az autotransplantatumokban (P 0,0&). @&soportban (3-6 napos oligurias
vesék) az el6z6hoz képest némi emelkedés volt, de ezt significansan igazolni nem lehetett. A §3-
glucosaminidase-ra vonatkoz6 adatokat nem tudtuk felhaszodl@z oligurias vesék (7-17
napos) mindegyikében normal érték fol¢ emelkedett a glucosidase aktivitas, masrészrol viszont

a dehydrogenaseké tovabbi csokkenést mutatott.

Histokémiai vizsgalatok

Autotransplantatumok. A tubulusok alig killonbdznek a norméfe tubulusaitol. A vizsgélt
enzimek szintjgnek kisfokl csdkkenését észleltik, kulondsgroaimalis kanyarulatos
csatorndkban. Egyes esetekben (focalis eldfordulas) ezen a teriileten néha hidnyzott is az enzim
aktivitas. Sejtinfiltratiot egy esetben sem lattunk.

HomotransplantatumokKMikodd vesék) A tubulusok hasonld kisfoku elvaltozast mutattak,
mint azt az autotransplantatumokban észleltiik; sulyositaktigdkkenés nem volt. Savanyu
phosphatase jelenlétét finom szemcsékben lehetesmézini. Az aranylag kevés infiltrald
sejtekben [3-glucosaminidase és savanyu phosphataselemltAenégy légzési enzim koziil
csak a malonsav dehydrogenase aktivitasat lehetett kimuEat a reakcid azonban nagyon
gyenge volt.

Oligurias homotransplantatumok. A tubulus sejtekben kifdjeesizim szint csdkkenés

mutatkozott, s ez minden vizsgalt enzimre vonatkozikejek tovabba ellapultak és a csa-
tornacskak szeparalodtak. A savanyd-phosphatase reakod@édniglilonbséggel jelentkezett.
Az autotransplantatumokkal szemben a reakcié nagyon nedeézkeent végbe, kilondsen a
magvak korul. Nagyszamu sejt infiltralta a kéregallomaAyisavanyl phosphatase és a 13-
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glucosaminidase kimutatdsara szolgald festés erds elszinezddést adott. Kismennyiségii
malonsav dehydrogenasetdl eltekintve a sejtek nemnazedk respiratorikus enzimet. A hét
napot taléld vesékben igen sulyos volt a sejtinfiltracid. A sejtek erds savanyt-phosphatase és §3-
glucosaminidase aktivitdssal rendelkeztek. (Nagyrészt mophyl plasma sejt.)

Kémiai analisis

Az analisis 15 normal, 9 autotransplantalt, 8 miikodd €és 9 oligurids, homotransplantalt vesén
tortént.

Autotransplantatumok. Az eredmények a DNA és az RNA %iuoslkedését mutattdk az
oedema folyadékban. A t6bbi analitikai adat azonban nem értékelhetd.

Homotransplantatumok. amiikodé vesék) A sejtes infiltratio befolyasolja az oedema
folyadékot. Miikddé allapotban ez a beszlirddés minimdlis és eltekintve egy egészen kis
szazaléki RNA emelkedéstdl, az analitikai adatok alig kiilonbdznek az autotransplantatu-
mokétol. b. — c. (3-17 napos oligurias vesék) A sulyos 8igjtitio miatt a DNA kétszeresére
emelkedett ¢és atlagosan 60 %-kal magasabb volt, mint a miikddé homotransplantatumokban.

Az atlagos collagen érték pedig a normalis 75 %-ara csORkease szaraz sulyat az infiltralo
sejtek lényegesen emelik. Az atlagos szaraz és nedwdsusyddos fokozatosan csokken az
autotransplantélt, a miikodé homotransplantélt és az oligurias homotransplantalt veséknél. Az
utébbiaknal ez a hanyados 73 %-a a normalisnak.

Ezen kisérleti adatok mutatjak, hogy az atiltetett veséiknaartalma, szaraz sulyra szamitva
alacsonyabb a normalisndl. A homotransplantatumok nagyobb mennyiségli oedema folyadék és
infiltralo sejt tartalmat a pontossag kedvéért kémializenek vetettik ala. Ezek a vizsgélatok
is aldtamasztjak, hogy az enzim szint csOkkenés re&dliscsak a hosszabban tulélt
homotransplantatumok enzimtartalmat befolyasolja a nagy mennyiségii infiltralo sejt.

Az autotransplantatumok kisfoku enzim valtozasat feltehetden a sebészi procedura és a 20-40
perces ischaemia okozza. Hasonld, de fokozottabb enzim csokkenés észlelhetdé miikddo
homotransplantatumokban is, kilondsen a dehydrogenaselatkemdan. Ennek az oka nem
vildgos, mert a histokémiai vizsgalatok azonos eredmadtak, mint az autotransplantatu-
mokndl. A miikddé ¢és oligurias homotransplantatumok kozott, eltekintve a sejtinfiltratiotol,
csak az intracellularis, a savanyu phosphatase eldsatasan kulonbség, mely histokémiailag
kimutathatd volt. Ez a jelenség azonban nem specifikuskodai jele a sejtkarosodasnak
(NOVIKOFF, 1959 —203-; BECKER és BARRON 1961 —12-; JANIGAN és SAMARIA
1961 —129-). A megfigyelt quantitativ enzim szint valtozadst a hosszabban t0l¢lé
homotransplantatumnal a sejt infiltratio magyarazhatja

A Kisérletek tehat nem szdllnak valamilyen metabolikuszémmlas mellett az oligurias
allapotban, s ugyanigy nem valdszinli, hogy a metabolizmus fokozatosan csokken a tulélési
idével parhuzamosan, hanem az alacsonyabb enzim tartalom mar az elsé napokban kimutathat6
€s azutan nagyjaban allandé marad. Ha ez a megéllapiyas.hakkor az is kdvetztethetd,
hogy egy korai, vagy talan azonnali reakcidé j6n létre a vesékben és nem feltétleniil dontd a
transplantatum ellen irdnyuld kilok6dés folyamataban.
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V. Fejezet

Kiilonb6z6 gyogyszerek immun-gatld hatasara irdnyuld kisérletek

Az utdbbi évek kisérletei és els6sorban az emberi homotransplantatios eredmények mindink&bb
a gyogyszeres kezelést helyezik el6térbe. A 3 évvel ezel6tt még langold vita a sugar- vagy
gyogyszerkedveld taborok kozott elddlt. Az utdbbiakat igazolta az id6.

BAKER, TEHAN és KELLY (1952 —-8-) vizsgélatai forditottdk austarnitrogen felé a
figyelmet. 20 napos tulélést értek el az emlitett gyogyéze€Cortison egyuttes adasaval. Ez
még komoly eredménynek nem tekinthetd, hiszen ZUKOSKInak (1962 —269-) volt egy 6
honapos tuléld transplantatuma Prednisolon kezelés segitségével, de mindenesetre azodta
vizsgéljak sok helyen a kiilonboz6 derivatumokat s egyéb immun-reactiot gatldo gydgyszereket

a kilokddési folyamatot késleltetd hatasnak a szempontjabol.

1959-ben SCHWARTZ és DAMESHEK (220) hosszabb ideig tartoumtolerantiat tudtak
létrehozni patkanyokon 6 mercaptopurin segitségével. Sikehdtes (napi 6 mg/testsuly kg)
+ emberi savd kezeléssel megakadalyozni az emberi vérserum elleni antitest képzddést. A
gatlas specificusan jott létre, mert ugyanakkor mas atiifeszemben (pl. marhaserum) a
reactio késdbb normalisan zajlott le. Igy 2 hetes 6 mercaptopurin adagolassal sikeriilt hosszabb
ideig ,immun-tolerantiat” specificusan, csak egy antisdsgtzemben elérni.

Ez az eredmény igen lelkesitéen hatott az elmult 5-6 év alatt. A hatdsos antimetabolicus,
cytostaticus (stb.) anyagoknak egész sorat allitottak eld.

CALNE ¢és MURRAY (1961 —34-), majd 1962-ben ugyancsak 6k ALEXANDRE-ral (35),
valamint ZUKOSKI, LEE és HUME (268) szolgaltattak értékemtokat a 6 mercaptopurin
antitestképzést gatld hatasarol, vese-homotransplatkisérleteikben. Egybehangzéan azt
taldltdk, hogy a transplantatum tulélését — a sugarkeZekzsmben — lényegesen meg-
hosszabbitja, mintegy 40-50 nappal. Ugyanakkor — noha &ltalanos karosodast is el6idéz — nem
olyan artalmas, mint a réntgensugar.

CALNE gondos ¢s részletes allatkisérleteibdl (1963 —36-), tovabba azt lathatjuk, hogy az
Imuran (Azathioprine) és az Actinomycin C egyuttes agdsiongalja a leghosszabb ideig a
vese-homotransplantatum életét. (Mintegy 2-300 napos t@éédset szamitani.)

Ez a kezelés azonban még mindig nem hozza létre az molanantia idealis allapotat, mert a
szer abbahagydsa utan, vagy mar szedése kdzben is egy lelassitott kilokddési reactio — melynek
mas histologiai képe van — elébb-utobb tonkreteszi a homotransplantatumot.

Ezen eredmények alapjan mi is az immun-gatld gyogyszersknélata felé fordultunk,
melynek helyességében a rtg. sugarzasos kezelés nem kielégité eredményei is megerdsitettek.

A leirt és mar ,bevalt” anyagok Ujbdli kiprobalasanak nkttuk értelmét és 1963-1965
években a hozzaférhetd hazai gyogyszerek hatdsat vizsgéltuk vese-homotransplantatios
kisérleteinkben.
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A kilokddési reakcid gyogyszeres csOkkentésére irdnyuld sajat kisérletek

Allatok: 13-24 kg-os ndstény, korcs kutyékat hasznaltunk fel kisérleteinkben.

Mébdszer: A leirt moédon hajtottuk végre a vese-homotransgiiokat. Ebben az anyagban is
kétoldali nephrectomiat végeztiink minden esetben, igy a kiilonbozdé gydgyszerek hatasat a
tulélési id6 kézzelfoghatdan mutatta.

Gydgyszerek: Degranol, Vincaleukoblastin, DibromannBiLD), Mannit-Mileran (MM).

Ezek az anyagok altaldban a lymphoid szdvetek ribonualagmintézisét gatoljak, azonban a
hatasmechanizmusuk, valamint a kémiai 6sszetételik ¢dongagaik ismertetése tulhaladna
munkam kereteit, s erre vonatkozdan egy-egy fontos irodalatot jelélnék meg.

Degranol: VARGA L. 1955 —-249-; VincaluekoblastiNOBLE R. L., BEER C.K., CUTTS
J.H. 1958 a, 1958 b —200, 201-; DBM: INSTITORISZ L., HORVATH ISATIYI E. 1963 —
125-; Mannit-Mileran: TIMMIS, G.M., BROWN, S.S. 1960 —240-; RQATH T., VARGA
L. 1961 —-116-.

|. Csoport 4 kutyat kezeltiink Degranollal. A homotransplantatio elétt 5-6 nappal haromnak
napi 2 mg/kg-ot adtunk intravéndsan, egynek pedig ennek a kétizetemg/kg-ot (I. 4.
tabl.). Ugyanilyen mennyiségben folytattuk miitét utan az exitus napjaig. Mint ismeretes, a
Degranolt cytostaticus hatdsa miatt j6 eredmeénnyedt ldtasznalni leukaemids, lympho-
granulomatosis és lymphosarcomas megbetegedések esefbith@mettel a RES-re vald
elektiv hatdsara, immun-valasz csOkkentd effectust tételeztiink fel. (A miitét utdn minden
esetben nagy adag (2 mg/kg) nikotinsavat adagoltunk intraveaagese ,blood flow”-janak
megnodvelése és a thrombusképzddés lehetdségének csokkentése céljabol (BOROS 1963 —
18-). Mint késdbb kideriilt (ugyanis kozvetleniil lemértiik a ,,blood flow”-ot a véna renalisba
helyezett kaniil segitségével) a vesén atfolyd vérmennyiségre nincs lényeges emeld hatéssal,
ugyszintén nem befolyasolja a vese-tltetmény tulégesét (4 kutya — 110, 112, 113, 114. sz.
— nikotinsavval kezelve vese-homotransplantatio utan3,19, 4 napot élt).

A 4. tablazat is mutatja: a leghosszabb tulélési id6 13 nap volt, s a fehérvérsejt-képzd
rendszerre vald depressiés hatds ellenére mindig kifejlodott, a legtobb esetben tipikus,
kilokddési reakcio.

ll. Csoport: A Vincaleukoblastint (Vinca) két allatnak54naponként 0,05-0,2 mg/kg-0s
adagokban adtuk intravénasan, egy kutyanak pedig 1 mg/kg Degrkooizihalva.

Eltekintve a toxicus hataséatol (ilyen dosisban nagyegviselte az allatokat), hatarozottabb
fehérvérsejt szam csokkenés mutatkozott, kilondsen a lgakoe vonatkozéan, azonban a
4.000 alatti fehérvérsejt szam sem akadélyozta meg a tipikus immunreakcio kifejlédését még a
kombinalt adagolasban sem. A leghosszabb tulélési idé 11 nap volt (5. tabl.).

[ll. Csoport 4 allatot kezeltiink DBM-mel. Kettének a miitét eldtti nyolcadik naptol kezdve
masodnaponként 25 mg/kg-ot; kettdnek pedig 50 mg/kg-ot fecskendeztiink be intravénasan.
Miitét utan a fehérvérsejtszamnak megfelelden kis mértékben csokkentettiik, vagy emeltiik az
adagot (6. tabl.).

A csontveld depressio minden esetben bekovetkezett. A fehérvérsejtszam atmeneti emelkedés
utan fokozatosan balra tolddott, lecsokkent, azonban ez fleg a leukocytdkra vonatkozott.
Harom esetben kifejezett relativ lymphocytosist ésirmphyliat észleltiink. A leghosszabb
tulélési idé 7 nap volt és eltekintve a 129-es szamu kisérleti allattol, mely valdszinlien DBM
toxicosisban pusztult el, az eltavolitott vese-Ultetyakrmakroszkdpos és szévettani képén az
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ismert és a szokdsos kilokddési reakcid jeleit lehetett felismerni (gocos, kereksejtes
beszlirddések, érnecrosisok, vérzések).

V. csoport 7 allatnak adagoltunk intravénasan Mannit-Milerant. A kezelést a miitét elotti 3-
10. napokon kezdtiik, masodnaponként 5-15 mg/kg-os dosisokkal, melyet miitét utan is
folytattunk.

Ez a sorozat valamivel biztatobb eredményt adott, @armal lehet 6sszefliggésben, hogy
elsdsorban a lymphocytékra fejti ki hatdsat. A fehérvérsejt szamot lényegesen nem csokkenti,

sOt legtdbbszor magasabb volt a normalisnal, kiilondsen a kilokddés elétt, de lymphopaenia
majdnem minden esetben mutatkozott. A thrombocyta szgik gyégyszer adagolasanal sem
esett a normdlis als6hatar ala (lasd: 7.-8. tablazat).

A leghosszabb tulélési id6 15 nap volt (141. sz.), de a szovédménymentes esetek (thrombosis
stb.) mind 10 napnal tovabb éltek. Ez természetesen ed@gjaelent significans javulast a
tulélési 1dot illetden a kezeletlen allatokkal szemben, de kétségteleniil ezek a kutydk
altalanossagban jobban tlirték a mitétet, mint az el6zdek, az étvagyuk hamar visszatért, a
maradék N értékiik lassabban emelkedett stb.; egyaltalan a kilokddési és az ezzel Gsszefliggd
uraemias tiinetek valamivel késébb jelentkeztek.

A transplantatumok szdvettani metszetein az 1, 2, 3@sodsal szembeni kilonbség talan
megadja az eredmények némi javulasanak a magyarazatanidJgyaiffuz — az egész kéreg-
allomanyra kiterjed6 — interstitialis, mononuclearis, kereksejtes infiltratio ezekben az esetekben
nem taldlhatd, csak enyhébb formaban elsdsorban perivascularisan lelhetd fel, melyek
lymphocytakbdl és plazmasejtekbdl éllanak. Egy esetben (141. sz.) a leirtakhoz sulyos
érnecrosisok is tarsultak. (A fehérvérsejt-szam vakait: 1-12. abra mutatja, a szdvettani
képeket illetden lasd: 9-12. képet.)

Osszefoglalva 18 technikailag sikeres vese-homotransplantatio kisérleti eredményébdl meg-
allapithatjuk, hogy a Degranol, a Vincaleukoblastin ésBMDa therapids adagnal nagyobb
dosisokban sem gatoljak az immun-valasz kifejlddését, sem biologiai, sem histologiai
tekintetben, ami egyéb alkalmazasi terlleten (leukaentiforok) hasznos tulajdonsag
ugyan, de a szervtransplantatio terrénuman hatastalbmgayultak.

A leirtak alapjan a Mannit-Milerannal (4. csoport) kezsdetek mind biolégiai, mind histo-
morphologiai tekintetben az el6z6 harom csoporttdl bizonyos eltérést mutatnak. Klinikai szem-
pontbdl ezen allatojobban tiirték a miitétet és az atlagos tulélési idejiik valamivel emelkedett.

A transplantatumok szovettani elvaltozasara vonatkopealig azt allapithatjuk meg, hogy
bar az immunbiologiai reakcidistologiai jelei itt is fellelhetok, az intenzitdsuk azonban
lényegesen kisebb. A kezeletlen, vagy a felsorolt egyélyyszerekkel kezelt allatok vese-
Ultetményében tapasztalt klasszikusnak tartott nagy, diffiezstitialis, a kéregallomanyra
kiterjedd sejtes reakcié e csoportban elmaradt

Feltehetd, hogy ez a morphologiai jelenség a Mannit-Mileran-nak a RES-re vagy kozvetleniil a
lymphocytékra valé géatlo hatasra jon létre.
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117. sz. Degranollal kezelt homotransplantatum. Sulyos imeaatio.
H. Eo. 35 x.

Vin o ETRE
R

VAF R

121. sz. Vincéval kezelt homotransplantatum. Sulyos besziirddés.
H. Eo. 224 x.
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127. sz. DEM-mel kezelt homotransplantatum. Sulyos immaticea
H. Eo. 35x.

141. sz. Mannit-Milerannal kezelt homotransplantatum. Csak perivascularis besz{irddés.
H. Eo. 35x.
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Ill. RESZ
Az emberi veseatlltetés

l. Fejezet

A homotransplantatio fejlodése

Az 1945-6s évszamot adhatjuk meg valaszként arra a kérdégsehbsszas kisérletezés utan
mikor kezd6dott a veseatiiltetés rendszeres klinikai alkalmazasa. Természetesen LAND-
STEINER és HUFNAGEL esete (137) mint annyi sok mas eitigt kisérlet, még utana is
sikertelen volt, de Utt6ré mivoltjuk annak ellenére elvitathatatlan, hogy 1936-ban VORONOY
(255) kozolte le az elsé emberi veseatiiltetésrol szold cikkét. Az ¢ bator probalkozasa idejében
még a kisérletek sem adtak tiszta képet arrol, hogy egyaltalan mi varhat6 emberi miitétnél,
ezért nem tarthatjuk ezt az évszamot a rendszerdsaklilkalmazas kezdetének, noha ez mit
sem von le VORONOY érdemeibdl.

Egy 26 éves higanymérgezett leany femoralis ereihez iiltetett egy férfi cadaverbdl szarmazo
vesét, aki encephalitis kdvetkeztében halt meg. A \sebmémias ideje nem ismeretes; az ado
,B", a kapo ,0” vércsoporthoz tartozott. A belltetetese tiszta vizeletet valasztott el.
Szerencsétlenségre a leany téves csoportu transfusiot kapott a miitét utani napon, (,,A”);
vizelete véres lett, majd gorcsok 1éptek fel nala, 48 6ra mulva megszlint a diuresis és a beteg
meghalt. VORONOY a hibas trasnfusionak tulajdonitotta a transplantatum miikodésének
leallasat.

LANDSTEINER és HUFNAGEL (1945 —137-) cadaver vesét hasdeflimelyet az arteria
brachialishoz és a vena cephalicahoz anastomisaltak. A vese-liltetmény nem miikodott.

1950-ben LAWLER, WEST, Mc NULTY, CLANCY és MURPHY (140) kii#k le a
harmadik veseatiiltetést. A kapd egy 44 éves polycystas veséjii asszony volt, akin megeldz6en

bal oldali nephrectomiat hajtottak végre, és egy azomwssoportl oesophagus varixos
vérzésben elhunyt 49 éves cadaver veséjét Ultették emddt@mnastomosis segitségével az
arteria €s a vena renalishoz. Az uretert szinténtenend kototték dssze a betegével. Az
ischaemids id6 nem ismeretes. A beteg allapota javult, a transplantatum 52 nap mulva is
valasztott ki indigocarmint. A 63. napon uretersziikiilet miatt reoperatio tortént, mikor is a jo
vérellatast és ,.egészségesnek” latszd vesét koriilvevd talyogot kiliritették és a stricturat
megoldottdk. A beteg allapota kitlind volt, nyilvanvaléan a megmaradt sajat veséje is
miikodott. Kilenc és fél honappal a miitét utdn azonban az ismételt feltdrasnal egy sorvadt
vesét taldltak, s az ureter is teliesen elzarédottkép hasonlitott az allatkisérletekben
latottakhoz, mikor az eredeti vesék életben tartjak adlayadlatot, s a transplantatum a
felszivodas kovetkeztében szinte teljesen eltiinik.

1951-ben francia szerz6k mar 8 homotransplantatiorol szamoltak be. Az izgalmas, szinte
riportszerli leirasok magukon viselik a tapogatézas, a ldzas megfigyelés, a felcsilland
reménysugar okozta korai 6romnek és a kidbranduldsok minélgagét. SERVELLE,
AOULIE, ROUGEULIE, DELAHAYE és TOUCHE (1951 —-223-) egy 20 éJeanynak
transplantaltak vesét, akinek jobb oldalan congenit&izkiodl nem volt veséje, a bal oldali
pedig nephritis kdvetkeztében pusztult el. Az iiltetményt frissen, egy kivégzett biinozotdl
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nyerték. (Vércsoportot nem kozdltek.) 3 6ra 20 percesesaida periodus utdn, mikdzben
allanddéan Ringer oldattal perfundélték, az arteria il. égtvena il. ext.-hoz anastomisélt vese
rogton vizeletet valasztott el. Az uretert a borhoz varrtdk ki. A 19. postoperativ napon tiritette

a legtobbet, 600 ml-t. A vizelet urea conc.-ja 4-7 gr/lisechlorurités 4 gr/l koril mozgott. A
16. napon 250 ml phys. s6oldat adasa utan shock allapotaba &dvateg, melyen nem
sikerUlt Urrd lenni és a jelzett 19. napon meghalt.

A vese szOvettani vizsgalata multiplex apré infarctusakatatott, melyek felszivéddban
voltak; azonkiviil duzzadt glomerulusokat, acut nephritist (?!), lymphocytds besziirddéseket
lehetett latni. DuBOST és munkatarsai (1951 —79-) szinténkaggzett ember veséjét
Ultették egy 44 éves asszony iliacalis ereihez, ureteaneastomiaval biztositva a vizelet
kifolyasat. A beteg egyik meglevd veséje chronikus pyelonephritis miatt alig miikodott. A kapo

¢és ado kozott Rh incompatibilitas allott fenn, egyébként mind a kettd ,,A” csoportu volt. Az
ischaemids periodus 1 ora 50 percig tartott. A technikailag jol sikeriilt miitét ellenére sem
emelkedett a diuresis napi 200 ml fole. Az utdkezelésben 50@I¢HA és 100 mg Cortisont
adagoltak a betegnek. Az exitus a 17. postoperativ napon kégttbe. Az ureter elhalt és a
vese is sulyos ascendald fertézésnek esett aldozatul. Ugyanezek a szerzOk még tovabbi
homotransplantatiorol szamoltak be réviden (1951 —80-).

KUSS, TEINTURIER és MILLIEZ (136) még ez évben 5 homosmantatiot hajtott végre
emberen. Az elsé beteg egy 44 éves asszony volt, akinek évekkel azeldtt eltavolitottak a kdves
veséjét, s uraemias allapotba keriilt, a meglevd vesében keletkezett ko és fertézés miatt. A
transplantatumot miitét soran nyerték egy 34 éves azonos vércsoporti (,,O0” Rh pos.)
ndbetegtdl, akinek ureter sziikiilet miatt kellett eltavolitani az egyik veséjét — mivel a plastica
kivitelezése a szerzok szerint nem volt lehetséges -. Az anastomosist az art. hypogastricaval
(end to end) és a vena il. ext.-val (end to side) l&iszit el. Uretero-cutaneostomiaval
gondoskodtak a vizelet elvezetésérél. Az ischaemids id6 1 ora 15 percet tett ki. Napi 50 mg
ACTH-val, Phenergannal és antibioticumokkal folytattakusbkezelést. A beteg 35 nap mulva
halt meg. Vizeletmennyisége nem haladta tul a 45 ml-tdieo Az ureter telies egészében
elhalt, s a vesében infarctust talaltak.

A masodik eset kilondsen érdekes. A kapd, egy 22 éves kéKetaldali vesetuberculosisban
szenvedett. Az ado szintén tuberculotikus volt, 22 évew,lezonos vércsoporttal (,A” Rh
pos.). A fertézott transplantatum elég parenchymat tartalmazott a férfi életben tartasdhoz. A
miitétet azonos technikaval végezték. A postoperativ kezelésben hasonloképpen jartak el, mint

az elébbi esetben. Az iiltetmény napi maximalis teljesitménye 72 ml vizelet volt. A harom és fél
honappal késobb végzett miitétnél még egészen minimalis mennyiségli diuresist észleltek az
ureteren keresztiil. Magatol értetddden a beteg aranylag jo allapotat a sajat gyengén miikddo
veséjének kdszonhette.

A harmadik miitét valdban csak kétségbeesett kisérletnek nevezhetd, ugyanis a 48 éves nd, aki

a recipiens szerepét toltotte be, kismedencére kiter@aix carcinoma miatt veszitette el a
veséjét (obstructio ureteris). Az azonos vércsoportu adon (40 éves nd) hypertonia miatt jobb
oldali nephrectomiat hajtottak végre és ezt a kismértéklydronephrotikus vesét Ultették a
tumorbol kiszabaditott (!) art. il. ext.-hoz és a kettéosztott vena il. ext.-hoz. A miitétet uretero-
cutaneostomiaval fejezték be. A technikailag j6! végtetiaatiltetés ellenére a vese csak 3
napig miikodott és a beteg a 20. postoperativ napon meghalt. A transplantatum felsé polusa
elhalt, de egyebutt ép (?) volt.

A 4. beteg, aki velesziiletett kétoldali hydronephrosisban szenvedett, miitét kozben halt meg.
Az 5. beteg transplantatioja is eredményteleniil végz6dott, melynek technikai okai voltak.
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Az eddig leirt esetekben azt lathattuk, hogy a homotramtgplanok &ltaldban keringési
zavarok, ureter sziikiilet, vagy gangraena, ¢és fertdzések miatt sziintették meg a vizelet
elvalasztast, sot egy résziikk ugyanezen okokbol kifolydlag egyaltalaban nem functionaltak.
Valodi kilokddési reactiorol, melyet allatkisérletekben addig is sokat lattak, el6szor csak 1953-
ban MICHON, HAMBURGER, OECONOMOS, DELINOTTE, RICHETVAYSSE és
ANTOINE (176) szamoltak be egy igen szépen és részletiedementalt esetik kapcsan.

A 16 éves fill betegnek sérulés miatt eltavolitottak a jas®jét, s utdlag kiderdlt, hogy bal
oldalon nem volt masik veséje. Az anyja jelentkezettéiites addkeént (vércsoportuk ,B” Rh
pos.). A fokozatosan kifejlddé uraemia ellen Borst dietaval és folyadék megszoritdssal
kuzdottek. A meggondolatlan nephrectomia utan végezték ¢libetést, az arteria és véna il.
ext.-t hasznélva anastomosis céljara. Az ureteripa kaeter csonkjdhoz egyesitették katheter
felett. Az ischaemias periodus 55 percet tett ki. A transplantatum 3 oraval késébb mitkddni
kezdett, és a kovetkezo 24 oraban 3 liter felett, és késobb is masfél liter vizeletnél tobbet
valasztott ki naponta. A kezdetben magasabb (1,8 gr/100 ml) urea conc. késobb stabilizalodott

és a beteg 20-30 gr-ot Uritett naponta. Az urea clearence 22al 46z06tt mozgott. A 22.
postoperativ napon a fiti hirtelen anaemias lett. Ezt megeldz6en mar a 17. napon acut
haematuria, jobb oldali femoralis thrombosis, pleurfdigadékgylilem, hasmenés |épett fel,
melyek atmenetileg lerontottédk az altalanos allap#otanuria bealltakor feltartak a vesét, ez
kétszeresére ndvekedett, felszine finom vérzésekkel tarkitott lividszinti volt. Keringését teljesen
zavartalannak talaltak. Az ugyanakkor végzett vese biogaivettanilag lymphocytas-
plasmasejtes besziirddést, glomerularis ischaemiat, tubularis degeneratidt mutatott. Ez a
folyamat a 10 nappal kés6bbi, tehat a halal utani metszetekben tovabb sulyosbodott. Thrombo-
sisok, infarctusok is eldsegitették a vese pusztuldsat.

HUME és munkatarsai (HUME, MERRILL és MILLER, 1952 -118-; HAWHUME,
MERRILL, MILLER és THORN, 1955 —119-) tovabbi 9 klinikai esetrdl szamoltak be.

6 transplantatumot hullabol nyertek, kettét hydrocephalusos betegtdl, akiknél cerebrospinalis
folyadék elvezetése céljabdl felhasznalt, ureternepzd vesét Ultettek at; végll egy ureter
carcinomas beteg nephrectomiaja sordn nyert vesébetdgek kozil 6 chronicus pyelo-
nephritisben, kettd chronicus glomerulonephritisben szenvedett, egynek pedig periarteritis
nodosa okozta az uraemias allapotat.

A transplantatumokat, egy kivételével, a betegek comhjibéték az art. profunddhoz és a
vena femoralis communishoz. Uretero-cutaneostomidwalositottdk a vizelet szabad
lefoly4sat, melyet reservoirban gyljtottek. Kiilon technikaval, boér autotransplantatioval
biztositottak a vese zavartalan elhelyezését, mintegy ,,zsebet” készitve a comb belsé regidjan.

Az emlitett egy esetben az art. renalist a kivett 1ép litéeréhez, a vénat pedig az eltavolitott bal
vese vénahoz anastomisaltak. Nyolcan a kapok koézil Hepeaiean ACTH vagy Cortison
(avagy mindkettd) kezelésben részesiiltek. Azonkiviil rendszeresen kaptak antibioticumokat és
hat beteget miitét eldtt, hetet pedig miitét utdn dialysaltak, a sziikség szerint egyszer vagy
tobbszor. A kilenc atiiltetett vese koziil négy mikodott, még pedig azok, amelyek azonos
vércsoportl gazdaszervezetbe keriltek. 3 vese anurias $altn8pig, egy pedig 24 oOraig
fungélt, majd 14 napi sziinet utan ismet.

A 9 eset tapasztalatait HUME ¢és munkatérsai a kdvetkezékben foglaltdk 6ssze.

1. A hadrom-, harom és féléras anoxia utan a vese ko2 teljesitményre még mindig
képes.

2. Az emlitett transplantatumok altalaban 8-14 napig oligakidaz elszenvedett karosodas
miatt. Ez az id6 az acut tubularis necrosis anurias periodusanak felel meg.
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3. Ugy latszik, az embernél lassubb a kilokddési reakcio, ambar a pathologiai torténés teljesen
azonos. (A szerzOk nem vették figyelembe akkor még azt, hogy a leromlott uraemiés beteg
immun-valasza nem azonos az egészségesekével.)

4. Az esetek tanulsaga szerint jobbak a kilatasok, hd@ésaa kapd azonos vércsoportuak.

5. Az ACTH-t és Cortisont nem tartjak hatdsosnak a kilokddési reactio megakadalyozésdban.
(Ezekkel szembedllithaték azok a tapasztalatok, ameljékyagesen nagyobb adag alkal-
mazasaval kedvezébbnek mondhatok.) (Lasd: késobb.)

1954-ben MURRAY és HOLDEN (185) négy homotransplantatiot etégzhr. glomerulo-
nephitisben szenvedd betegeken. Harom koziilik meghalt, a negyedik a kozlemény meg-
jelenésekor 15 honapos volt. (Feltevésem szerint a sajat veséjei is mitkodhettek.)

Anglidban 1957-ben kozolték le az elsd homotransplantatios esetet (JOEKES, PORTER ¢és
DEMPSTER —130-). A vesét egy 52 éves férfibdl tavolitottak el, aki miitét kozben halt meg,

és egy 22 éves uraemias nonek {iltették a mar ismertetett moédon a comb belsd regidjara. Az
alapbetegség abortus septicus volt. A homotransplantatua 376percig volt ischaemias. A
napi vizeletmennyiség az dtnapos tulélés alatt nendtaataeg a 100 ml-t. A histolégiai kép
regenerélddoé tubuléris necrosisnak felelt meg.

A homotransplantatiés kisérletek, noha egyre tobbks kiitatdcsoport prébalkozott, nagyon
lesujté6 eredménnyel jartak. Az bebizonyosodott, hogy iramunreactio mindenképpen
kifejlédik, legfeljebb a kdzeli rokonsag vagy azonos vércsoport esetében valamivel késobben.

Az ACTH ¢és a Cortison mint kilokddést gatldo szer, nem sok reménnyel kecsegtetett. Ez alatt

az id6 alatt viszont megsziiletett az els6 sikeres veseatiiltetés, egypetéjii ikerpar kozott, fénye-
sen bizonyitva, hogy embernél is az immunbiologiazéféshetetlenség, s nem a technikai
probléma a homotransplantatiok sikertelenségének az oka.

Az eset korszaknyitd jelentdsége megérdemli rovid ismertetését. MERRILL, MURRAY,
HARRISON ¢és GUILD 1956-ban (173) kozolték le annak a 24 éves egypetéjli ikerparnak a
mitétét, akik koziil az egyiknek kétoldali zsugorveséje volt. A vércsoportok azonossaga, a
genetikai hasonlosdg, de méginkdbb a probaként végzett boratiiltetés sikeressége is
bizonyitotta az egypetéjliséget. A bdratiiltetés utani 38. napon az egészséges testvér veséjét
belltették a beteg fid medencéjébe. (A technika azétalégjobbnak bizonyult, és kisebb
modositasoktol eltekintve, tért hoditott. Ismertetését 1dsd késdbb.) A szimultan végzett miitét

3 és fél orat tartott és az ischaemids periddus 88 peetteki. A transplantatum rdgton
miikodni kezdett és az indigocarmint is nagyszertien valasztotta ki. Zavartalan postoperativ
id6szak utan a 37. miitét utani napon a beteg elhagyta a korhazat. Ez alatt az id6 alatt étvagya
visszatért, oedemai kilrlltek, maradék Nitrogénje, elektrbBztartasa, vér pH-ja, vér-
nyomasa normalizalodott. A késébbiek soran az idonkénti mérsékelt vérnyomas emelkedés és
leukocyta {irités miatt végzett urographia a transplantatum tokéletes miikodését és a sajat
vesék teljes pusztuldsat mutatta. Ezért két tilésben a miitét utan 3, ill. 5 honappal eltavolitottak
az akkor mar egészséges ember sajat veséit, mire a hypertonidja megsziint.

1958-ban MURRAY, MERRILL és HARRISON (188) tovabbi 6 sikekestransplantatiorol
szamolt be, akik koziil egy halt meg a vese-liltetményben kifejlédott nephritis miatt. Ugyanez
évben HUME is lek6z0lt egy hasonléan sikeres esetet (121)

Ezeket az isotransplantatidkat tovabbi biztatd esetek kovették, részben az emlitett szerzok,
részben a késobb alakult ,team”-ek munkdja eredményeként. A homotransplantatio kérdése
még mindig nyitva volt és a sikertelen allatkisérletelEMPSTER, 1953 —67-; BAKER,
GORDON, 1955 -9-) ellenére MERRILL és munkatarsai (175) egé#shesugarzassal
kezeltek miitét elott egy beteget, amelyet csontveld atiiltetés kovetett (homo). Az eredményt a
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mobdszer el nem terjedése jellemzi. Az egésztest besisg@zonban, mint ahogyan a
kovetkezd esetek bizonyitjak, mégis felhasznalhatonak latszott.

MERRILL és munkatarsai (1959, -175-); MURRAY, WILSON, DEALBADOVSKY és
CORSON (1959, -190) 400 r egésztest besugarzast alkalmaztala teflabbs dosisnak kb. a
felét, azonban csontveld atiiltetés nélkiil. A siker lehetdségét a kozeli rokonsag természetesen
javitotta, ugyanis kétpetéjii ikertestvér kozott végezték el a vesetransplantatiot. A késobbi
biopsids kép a hosszabb tulélés ellenére is enyhe kilokddési folyamatot mutatott.

HAMBURGER munkatarsai (108) még ugyanabban az évben irtak hasonlé miitétrl. A beteg
460 r egésztest besugarzast kapott és az akkori kozlemény szerint a miitét utan 4 honappal a
transplantatum 80 %-o0s volt. (A paciens ma is él —-109-.)

A kilokodési folyamat egésztest besugérzadssal valo megakadalyozésa, illetde modositasa
emberen, a kozeli rokonok kozo6tt végzett transplantaém stkerrel kecsegtethet, mint az
emlitett két eset bizonyitotta. igy 1959-63 kozott a kutathya kilonosen Eurépaban — ami
az emberi homotransplantatio alkalmazasat illeti —ugakezelés iranyaba 6sszpontosult.
Ebben az idészakban végeztiik el mi is két testvér kozott a veseatiiltetést.

A londoni Hammersmith Hospital 1963-ban, SHAKMAN, DEMP&REs WRONG tollabdl
megjelent cikkben (224) méar 35 homotransplantatiorol szémoamelyeket 1962-ig végeztek
nagyobbrészt rokonok kozott oly mddon, hogy a recipienst besugaroztak, kiilonbozd
adagolassal és médszerrel, de altalaban a lethalisfelésinem haladtak tul.

A 35 eset megoszlasa:

7 DEMPSTERés munkatérsai

6 KUSS és munkatarsai

1 WOODRUFF és munkatarsai
16 MURRAY és munkatérsai

6 HAMBURGER és munkatarsai

KUSS két, MURRAY hat ut6bbi betegénél mar a besugarizissain-suppressiv anyagokat
is adagoltak.

Ugyanebben a kozleményben szerepelt a jelentds ,,Hammersmith Case”, amely — elsdsorban
DEMPSTERT - tulzott reményekre biztatta, a Rontgen sugar hasznat illetden. A szdébanforgd
beteg egy cyprusi torok Uzletember volt, akinek az 1961-estéddd kb. 10 éves pyelo-
nephritises anamnesis elézte meg. Allapotat a hypertonia, cardialis és renalis decompensatio
jellemezte, 370 mg%-os maradék Nitrogen-szinttel. A hazom&hiaemodialysis atmenetileg
javitott az allapotan, de remissiot nem lehetettneldem érdektelen megemliteni, hogy a
veseatiiltetés gondolatat, mintegy kérésszeriien a beteg felesége vetette fel és adoként a férj 25
éves testvére jelentkezett, akinek teliesen azonasogortja volt, a mellék csoportokat is
beleértve. Az add bal veséjét iiltették a jobb medencefélbe. A miitét el6tti napon 150 r
egésztest besugarzast alkalmaztak immun-depressio céljabol. Ettdl az id6tdl kezdve mar steril
szobéban apoltdk. Napi 100 mg Cortisont adagoltak 43 napig, majg) Py¥ednisolont, amit
fokozatosan csokkentve abbahagytak. A transplantatumalistre hdromszor sugaraztak egy-
egy alkalommal 200-200 r mennyiségben. Ez a harmadik, a 18l1épastop. napon tortént.

Az atiiltetett vese igen jol miikodott, eleinte nagymennyiségli vizelet iiriilt, majd atlagosan 2-3
liter korll stabilizalodott ez a mennyiség. A beteg zasgerte j6 kozérzetét, tensioja és
maradék N-je normalizalédott és a 71. miitét utani napon a bal, majd néhany hét mulva a jobb
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ves¢jét tavolitottak el. A masodik nephrectomia kdzben tiibiopsiat végeztek az iiltetménybdl,

ez azonban nem mutatott sejtes infiltratiot. A hdétddinapban munkaképesen, 50 mg%-0s
maradék N-nel és 130/80 RR.-rel tavozott. Négy héttel késobb uraemids tiinetek miatt ismét
felvételre kertlt, és napi 80 mg Prednisolon adagolas éb @8@b r localis besugarzas
megallitotta nyilvanvaléan a kezd6dd kilokddési folyamatot és 76 mg%-os maradék N-nel és
160/110 RR-rel j0 &llapotban tdvozott. A beteg, amint skesd&ozIés alapjan értesiltem, az
idén halt meg (1965), tehat kozel 4 évet €lt. Az utdbbi idében chronikus uraemids allapotban.

1964-ig a Hammersmith Hospitalban ezen hét eseten kivilGmégnsplantatiot végeztek
azonos sugarkezelési technikaval, az utébbiak cytostailatms kaptak, de egy 4 és fél
honapos tulélésen kiviil jelentds eredményrél nem lehet beszélni.

1962-ben, éppen a leirt sikeresnek latszé ,Hammersmith” Qedadjat figyelembe véve
végeztiik el klinikankon az elsé emberi homotransplantatiot két férfi testvér kozott (197).

48



Il. Fejezet
A homotransplantatio klinikai alkalmazasa
(Sajat eset tapasztalatai alapjan)

Esetlink részletes leirdsa és tanulsagai

Sz. |. 26 éves mechanikust 1962. november 6-an vettik at eglgdbyaszati osztalyrdl,
esetleges dialysis céljabol. Betegsége 4 évvel azel6tt kezdddott deréktaji fajdalmakkal, 14zzal és
pyuriaval. A bevezetett therapia hatasara 2 évig léngegélanaszmentes volt. 2 éve
fejfijjasok, szédiulések kinoztdk. Ezek a panaszok az utétahibbae fokozddtak, kabultta,
étvagytalanna valt.

Felvételi status: jol fejlett, kp. taplalt fiatal férfi. A bér szaraz, turgorat vesztett, enyhén sargas,

a nyalkahartyak halvanyak. Icterus, cyanosis nem volt észlelhetd. Duzzadt szemhéjak. Balra
kissé nagyobb sziv, ao. II. ékeltebb. A tiidok, valamint az idegrendszer részérdl koros eltérés
nem mutatkozott. Anamnesisében tonsillitis szerepdindulait eltavolitottak. RR: 230/120
Hgmm. Laboratériumi adatok: wvt.: 2,3 millié; fvs.: 11.000; Hg®,3 %; Htkrt.: 22%; Se.
0sszfehérje: 5,8 g%; MN: 162 mg%; Se. K.: 5,3 mEg/l; Se. N&:mEq/I; Se.Cl.: 102 mEq/;
Se.Ca.: 3,6 mEq/l; Se.Mg.: 2,4 mEqg/l; Se. P: 10 mg%, HCO3 10¢/l.nEEhdogen creatinin
clearence 5-12 ml k6zott. Vizelet: fajsuly 1010, kézepes fokuigyalbuminuria, cukor neg.,
ubg. norm. Separdlt vizeletben mindkét oldalr6l NeomgsirPolymycinre érzékeny coli torzs
ndtt ki. Szemfenék: t4g, kanyargds véndk, kissé sziikebb arteridk lathatok. A sargafolt
kornyéke finoman elmosddott rajzolata, vérzés, elfajp@istl. EKG: norm.

Konzervativ therapiat vezettiink be: transfusiokat, atmmokat, rauwolfia, testosteron
készitményeket adagoltunk és Borst-diétara fogtuk. A betmgpédl atmenetileg javult, de kb.
3 hét mulva ismét rosszabbodott, agyhogy XII. hd 7-én 230 mgi%MN-erték mellett
dialysalni kellett. A napi 800-1200 ml-es vizeleturités ellenéllapota ismét romlott, és
december 17-én 223 mg%-o0s MN-értékkel comatosus allapotbahsarigmét dialysisre.

Tekintettel arra, hogy betegiink az uraemia végsd stadiumaba jutott, vesetransplantatiora
hataroztuk el magunkat.

A tobbtagu csaladbol 6nkéntes véllalkozas alapjan 21 éesetovalasztottuk ki donornak.
Elézbleg teljesen kivizsgaltuk, egészségesnek talaltuk és angiographias felvételen a veseerek is
alkalmasnak latszottak.

Gondot okozott a betegen keletkezett parotitis és a fert6zott vizelet, azonban par nap alatt
antibiotikummal mindketté gyogyult. (A vizeletben 12 nap muilva ismét megjelent a coli bacillus.)

Az Orszagos Vérellatdé Kdzpont elkészitette mind az addg a kapd vércsoport genotipus
vizsgalatat.

Kapo: Al CcDee, MNS.P, Lelakk, Fy/d/, Jk/G/

Ado6: Al CcDee, MNS.P. Le/h kk, Fy/d/, Jk/b/

Ennek alapjan kizar6 okot nem talaltunk és XIlI. h6 20-aetag 150 r egésztest besugarzast
kapott mélybesugarzasi feltételek kozott. Az egésztestbesisg@ végtagok, fej, herék
letakarasaval 2 mez6bdl (eliilsé és hatulso) tortént. A Iépet is besugaroztuk: eliilrél és hatulrol
100-100 r-es dosissal. Egyidejiileg a beteget steril szobaba helyeztiik, kiilon apolondi
garniturdval, hogy az ilyenkor veszélyes fertdzésektol megovjuk.
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December 21-én keriilt sor a miitétre.

Intratrachealis narcosisban, szimultdn operaltunk. t&dan jobb oldali ferde transmuscularis
inguinalis metszésbol feltartuk a retroperitonealis teret, az ureter miitétekhez hasonléan.
Gondosan kipraeparaltuk az anastomosishoz hasznalandé, ézbké az art. hypogastricat és
a vena iliaca externat. Az arteriat end to end anastomosishoz készitettiik eld, ezért jo nagy
csonkot hagyva, distalisan lekotottik és atmetszettik.

A donor bal veséjét thoracoabdominalis metszésbdl, hosszi ureter-darabbal vettiik ki és
folytatdlagos varratokkal, end to end anastomosist ledghik az art. renalis és az art.
hypogastrica k6zo6tt, valamint end to side, a vena eésla vena iliaca kdzott (Id. 13. 4brat).

13. &bra (Merril utan)

Az arteria varrat a kapo ereinek a torékenysége miagly nahézséget okozott, ugyhogy a
vese 0ssz-ischaemids periddusa 64 percet tett ki. Ez magyarazné a késébbiek soran a creatinin
clearence érték alacsonyabb voltat (40 ml).

Az uretert Boeminghaus eljardsa szerint Ultettik a holydlynkanastomosis). A vese tokjat
hosszanti iranyban behasitottuk.

A keringés bekapcsolasaval az ureter lassan megkezdtestalpkéijat és kb. 20 perc mulva
jelent meg az elsd vizeletcsepp, a transplantatumba helyezett kaniilon keresztiil.

A mitét utani kozepes foku tiiddoedema miatt kb. 6 O6ran keresztiil 1¢legeztetni kellett a
beteget és 24 6raig oxigént adagoltunk.

A miitét befejezése utan 200 r localis besugarzast adtunk a betiltetett vesére és ezt 4 nap muilva
megismételtik.

A postoperativ napokban Iényegesebb szovédmény nem mutatkozott.

A beteg allapotéat grafikusan a MN és a napi vizatés gorbéi tokéletesen abrazoljak (14. abra).
Par nap alatt a rejtett oedemak is kilrlltek, agoetdata teliesen feltisztult, étvagya visszatéra é
szemfenéki tiinetek is visszafejlodtek. Ez a jo allapot kb. 6 hétig tartott, mikor a vizeletmennyiség
fokozatosan csokkenni kezdett, igyszintén a clearence is, egyidejii teststilyemelkedéssel.
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14. abra

1963. februar 22-én eltavolitottuk a bal oldali sajat ve&&t ¢ sulyG pyelonephritises
zsugorvese) javulast remélve, de a functio romlast nem a beteg vesébdl szarmazo fert6zés
okozta, ¢s a miitéti terhelés csak meggyorsitotta az allapot rosszabbodésat.

A kilokddési reactio kivédése céljabol még adtunk Osszesen 250 r egésztest besugarzast 3
részre elosztva és 2x100 r-et a transplantatumra, de kedvezd hatas nélkiil. Végiil is uraemias és
septicus tiinetek k6zott pulmonalis oedema miatt ac&operativ napon elvesztettik a beteget.

A 79 napos iddtartam alatt részletes vizsgélatokat folytattunk, melyeknek eredményeibdl
pontosabban kovethettilk a beteg allapotat és értékes adat@ktiink a belltetett vese
mitkddésére vonatkozoan.
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Mint emlitettiik, a vizeletmennyiség emelkedése, illets@ékkenése jelezte az uraemias allapot
javulasat, vagy romlasat; 12 napig a miitét utan separaltan gyujtottik a transplantatumbol
szarmaz6 vizeletet és igy kideriilt, hogy a sajat vesék, valosziniileg a miitéti trauma hatdsara,
meég napi 400 ml mennyiséget sem valasztottak ki. A belltetsé mindvégig hig, 1003-1007
fajsulyt vizeletet liritett, az els6 négy héten napi 3-5000 ml-t. Késobb fokozatosan csékkent a
mennyiség, de a fajsuly nem valtozott.

Az elektrolyt-haztartasban nagyobb zavart nem égnleltA transplantatum excessiv natrium
iiritését masoktodl eltérden, mi nem tapasztaltuk. A negyedik héten esett le a se. calcium szint
ismeretlen ok miatt, de i.v. adagolasra az egyensulymashaeallt (15-16. abra).
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17. &bra

A hémérseéklet €s a vérnyomas viselkedésérdl kell még szoIni (17. sz. abra). A besugérzas utan
magas laz jelentkezett, amely feltehetéen nem a fertdzés jele volt; ekkor ugyanis a vizelet még
sterilnek bizonyult. Masfeldl viszont stlyos allapotban sepsis felléptét nem jelezte a lazgorbe.
Esetiinkben a vérnyomds a miitét utani egy hétig szinte befolyasolhatatlanul magas volt, majd
160/110 Hgmm koriil mozgott és idonként ismét felszokott magas értékekre. A magas
vérnyomas igen megterheli a vesét és DEMPSTER és anteansplantatum érelvaltozasaiért
a hypertoniat tették feleldssé. Késobb ezt a nézdpontjat DEMPSTER is megvaltoztatta.

A boncolas f6bb adatai (204)

63 kg stulyu, 174 cm hosszu férfi. Jobb oldalt pyelonephritises zsugorvese (35 g), kettds
vesemedencével, ebben nyalkahartyavérzésekkel.
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A beliltetett vese 315 g sulyd, jobb oldalt az eliilsé hasfalon és a medence jobb oldalan
retroperitonealisan helyezkedik el. Folotte a peritoneufiboin fedi. Tokja nincs. Felszine
sima, foltos (13. kép). Metszéslapjan a kéreg- és veldallomany hatdra elmosddott. Tobb
vesepapilla a szomszédos kéregallomanyra, s6t néhol a vese felszinéig terjedden, elhalt. Ezen
elhalasokon beliil borsoényi gdmbolyli, tejfelszerti anyaggal kitoltott tiregek is keletkeztek. A
vesemedence nyalkahartyaja szirke, Urege [0l atjarhat@rndszlet révén kozlekedik a
hagyholyaggal. Az arteria, illetve vena renalist azeréat illetve vena hypogastricaval
0sszekotd anastomosisok atjarhatok, varrataik jol tartanak. Az arterids anastomosis keriilete a
varratsornal 13 mm. Az arteria €s vena renalis lursgabad.

A transplantalt vese helyzete a j. medencefélben

A korhoz képest jelentds atherosclerosist észleltiink: az arteria coronaridk kezdeti 5-5 cm-es
szakaszan a belhartya nagyobb részét, a mindkét aftialaaliaca communis belhartyajanak
pedig mintegy felét sarga plakkok foglaltdk el; enyhébb foku plakk-képzddés jott 1étre az aorta
iliaca externdkban és hypogastricakban, tovabbd aabaort A 405 g sulyd sziv balkamraja
koncentrikusan hypertrophizalt.

Sulyos tiidéoedema. A tiidoben elszortan, de kiilondsen a felsd lebenyekben szamos cseresz-
nyényi ¢és kisebb, sotétvords goc taldlhatd; az ezekhez vezetd arteria pulmonalis-dgak
vérrogoket nem tartalmaznak. A bronchusok és a trach@iahartyaja alatt sok kisebb-
nagyobb vérzés. Lumeniiket igen nagy mennyiségli véres-habos nyak és savo tolti ki, a
bifurcatio mellett pedig a két fobronchusban alvadt vér is talalhat6; mindez egyiittesen teljesen
elzarédast hozott létre, ugyhogy a septikus allapot malletial kdzvetlen okanak tarthat6. A
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nyelv két oldaldn, a nyel6cs6ben, coecumban, appendixben és elszortan kisebb gocokban a
vastagbél egyéb részein porkkel boritott nyalkahartyahianyok. A bdron testszerte forintosnyi és
kisebb bulldk. A sziik hugyholyag nyalkahartydja rendkiviil vizenyds, vérzésekkel tarkitott. A
lumbalis és medencei nyirokcsomok borsényiak-babnyiak, kpubgyebiitt a nyirokcsomdk
kicsik, alig taladlhatok meg. A garatgylirli s a belek nyirokszovete sorvadt. A kotdszovet test-
szerte vizenyds. A pericardialis tirben 200, a két mellkasfélben 500-500 ml transsudatum. A
prostata 26 g, allomanyanak Osszesen kb. egyharmadara kiterjedd, két elhalt gocot tartalmaz.
Ma4j 2520 g, vizeny0s, foltosan zsirosan degeneralt. Agy 1510 g, vizeny6s. Lép 360 , pancreas
75, hypophysis 0,56, négy emllékpajzsmirigy 0,18, pajzsmirigy 22,60mké#ékvese 10,65,
két here 18,20 gramm sulyu volt.

SzQvettani vizsgélat A miitétileg eltavolitott bal vese és a sajat jobb vese egyarant
elérehaladott pyelonephritises zsugorvese képét mutatta, erds infiltratioval, mely f6leg
lypmphocytakbol, kisebb szdmban pedig plasmasejtekbdl és nagyobb egymagvuakbol
(histiocytak, fibroblastok) &ll. Néhany vesepapilla cstielhalt, felszine kifekélyesedett, itt sok
a sejtmagtormelék, de polymorphmagvi leukocytdk nem lathadlheges terilileteken
arteriafal megvastagodas jott létre, az intima film@sl, a legtébb helyen a lamina elastica
interna felrostozodasaval, tobbréteglivé valasaval (14.-15. kép). A kotdszovetes intima
savanyl mucopolysacchariddkat tartalmaz. A vesemedence hamja alatt igen erds diffus,
lymphocytakbdl, érettnek latszo plasmasejtekbdl és nagyobb mononuclearisokbol allo be-
szlirddés. A vesében a tubulusok hdmja, a megvastagodott fali erekben a media egyes részei
(f6leg a lamina elastica interna mentén), tovabba a tubulusokat kitolté kolloidszeri anyag
mutatnak enyhe fokd, a plasmasejtek pedig erdsebb fokt pyroninophilliat.

Sajat jobb oldali vese és a transplantatum
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Sajat pyelonephritises zsugorvese. Resorcin-fuchsin
142 x

A transplantalt vesében — eltekintve a makroszkoposg l&thatd elhalasoktol — a szdveti
structiira lényegében megtartott, de meglehetdsen valtozatos. A glomerulusok tulnyomo
tobbségében a capillarisfal megvastagodottnak tlinik, a capillarislumen pedig csak kevés helyen
vehetd ki, ugyhogy igen vérszegények, de sejtproliferatio nincs és a PAS-készitmények szerint

a basalis membran sem vastagodott meg jelentésen; a Bowman-tok nem mutat eltérést (16.
kép). A tubulusok egy részének a lumene meérsékelten kitagtubuwdusham valtozatos képet
mutat: jelentds részében nem koros, masutt viszont hyaloncseppes elfajulas, tovabba egyes
hamsejtekre vagy kisebb csatornafal-szakaszokra kiterjed6 elhalas jott létre, regeneratios
hammal valtakozva. A tubulusok igen sok oxalatkristalyfetanaznak (16. kép).

E csatornaelvaltozasok a proximalis és distalis csakiyan egyarant kimutathatok. Az
interstitium mindeniitt egyenletesen kiszélesedett, vizenyds, benne diffusan vagy kisebb-
nagyobb csoportokban — de sohasem ¢éleshatarti gocokban — mérsékelt foku sejtes besziirddés
jott létre. Ezt nagyobb részen lymphocytak alkotjak, daukathatok érett plasmasejtek,
kisebb szamban pedig olyan nagyobb, nyulvanyos vagy gcsillaku sejtek is, melyek
cytoplasmaja — a plasmasejtekéhez hasonléan — pyronindfdgmosiderint tartalmazé
makrophagok kuléndsen az elhalasok kdzelében nagyszamuak.
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A transplantalt vese. A tubulusokban oxalatkristalyokEH287 x.

Néhany vas afferensben az érfal elhalt, s ez eghédgeén a szomszédos glumeruluskacsra is
raterjedt. Az arterioldk és venuldk kivételével az O0sszes nagysagrendil intrarenalis venak ¢és
kilondsen az arteridk talnyomo tébbsége rendkiviil suly@dt@hast mutat (17.-21. kép). Az
intima igen erdsen kiszélesedett, ami a lument erésen besziikiti, néhol teljesen el is zarja. A
vastag intima kiilonb6zé mértékben sejtdus kotdszovetbdl all, néhol kereksejtes besziirddést
tartalmaz. Az intima PAS-negativ, alciankékkel viszonmdenltt savanyl mucopolysaccha-
riddk mutathaték ki benne. A media altalaban épnek latsiildossze helyenként terjed be a
habos, lipoidtartalmi sejteket is tartalmazé fibrosusnan a media subintimalis részébe; itt
ilyenkor a lamina elastica interna hianyzik. Ettdl eltekintve a rugalmas rosthalézat nem mutat
jelentds eltérést, a lamina elastica interndban csak egész kivételesen, s igen kis mértékben
lathato felrostozodas, s a megvastagodott intimaban nincsenek rugalmas rostok. Zsirfestokkel

a vastag intimdban nagy mennyiségli, a medidban kevesebb zsirnemil anyag mutathato ki.
Egyes arterioldk fala és szamos glomerulus is tartabudanophil anyagot. Elvétve lattunk
egy-két kbzépnagy arteria falaban fibrinoid necrosist, nggen tertletek pyroninophilnak is
bizonyultak. Talaltunk néhany thrombussal kit6ltott eret (féleg venat), sét eléfordultak olyan
erek is, ahol a thrombus szerviild széle éles hatdr nélkiil ment 4t az emlitett vastag
kotdszovetes intimaba.
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17. kép

Transplantalt vese. Obliterativ érelvaltozas arbenia
A vastag intima nem tartalmaz rugalmas rostokat. Restuchsin. 88 x

18. kép

Transplantalt vese. Obliterativ érelvaltozas kisraban.
A vastag intima nem tartalmaz rugalmasrostokat. Ofs@ihx
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Transplantalt vese. Obliterativ érelvaltozas. A agshtimiban habos sejtek
¢s kereksejtes beszlirddés. H. E. 112 x

Transplantalt vese. Az obliterativ elvaltozas jateittatd erek faldban
és két glomerulusban lipoidok. Sudan Ill. 35 x
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Transplantalt vese. Obliterativ érelvaltozas throssal. A thrombus és

a vastag fibrosus intima kozott nincs ¢éles hatar. Legalul a media bels6 rétege latszik.
H. E. 287 x.

A transplantalt vese interstitiumaban jelenlevd, aranylag csekélyszamil plasmasejt és nagyobb
mononuclearis erésen pyroninophil. Ezenkiviil jelentds pyroninophilia észlelhetd a vastagfala
arteridk ¢és vendk duzzadt endothelje, enyhébb foku pedig egyik-masik nagyobb ér kiilsd
mediarétege, valamint a csatorndk hamja részérél. A vese elhalasai egy részében még
felismerhetOk a vese alkotoelemei, masutt teljes a desintegralodés, széliikkon leukocytasanc
sehol sem jott létre. A transplantdlt vese medencéjének kiszélesedett, vizenyds hdmalatti
kotdszovete vérzéseket, s intenziv sejtes besziirddést tartalmaz, mely foleg érett vagy éretlen
plasmasejtekbdl all, de lymphocyték és siderofersejtek is eldfordulnak.

Az aortaban és altaldban az elasticus typusu arteridkban kifejezett atherosclerosis észlelhetd. A
megfeleld jobb és bal oldali medencei erek kozott e tekintetben nem volt semmi kiilonbség. A
transplantalt vese arteria renalisdnak extrarerédiser ép, csupan kdzvetlentl az anastomosis
mellett vastagodott meg kotdszovetesen némileg az intimdja, s ez a megvastagodas az arteria
hypogastrica szomszédos részén is megfigyelhetd, ahol atmegy az arteria hypogastrica
atherosclerotikus elvaltozasaba. A vena-anastomosiettna transplantélt vena renalis
intimaja vastagabb, mint a vena hypogastricaé a gamratasik oldalan.

Kiterjedt necrosisok (porkdsddés) lathatok a nyelv, nyeldcsd, appendix és vastagbél teriiletén,
részben a nyélkahéartya felszines rétegeire, részbdiy @& egész nyalkahartydra és a
submucosara is raterjedden. A nyelv és az oesophagus elhalasai baktériumhalmazokat is
tartalmaznak. A vizgys tiidében levé tomott gocok necrosisnak bizonyultak, melyek
vérzéssel kombindlodtak. A bdér holyagos elvaltozasainak alapja szintén elhalt, vizenyds
kdrnyezetben. Végul massiv elhalasok lathatok a prostat&h A necrosisokat leukocyta-
reactio sehol sem kiséri. A lymphatikus szOvet a nysokwkban mindenitt sorvadt,
nyiroktiiszOk nincsenek; a sinusok tdgak, nagy mononuclearis sejteket és plasmasejteket
tartalmaznak. A 1ép szerkezete megtartott, a vordspulpa igen vérbd. A majban a Disse-lirok
rendkivll tagak. A hypophysis, pajzsmirigy €s pancreas neratrkatos eltérést. A mellek-
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vesékben a kéregéllomany rétegezettsége szabalyos, dipalisia foltokban megfogyott. A
mellékpajzsmirigyeket vildgos sejtek alkotjak. A herecsatorndk hamja erdsen sorvadt, egy-két
rétegbdl 4ll, a spermiogenesis hianyzik.

Bakteriologiai vizsgalatA beteg vizeletébdl bacillus coli volt kimutathatd, a transplantatio
idejére azonban a vizeletet sikertilt sterillé¢ tenni. 10 nappal a transplantatio utan ujra feltint a
coli, mindenre resistensen. KésObb pyocyaneus is jelent meg a vizeletben. A boncolds kapcsan
végzett bakteriologiai vizsgalat eredménye: bdrpustulatartalom, pseudomonas pyocyanea;
elfolyosodott, elhalt részlet a transplantdlt vesébdl, baktérium nem tenyészett ki: vékonybél-
tartalom; bacillus coli; Iép; bacillus coli.

A sugarkezelés és kévetkezményei (149)

Az egésztest besugarzasoknak az a céljuk, hogy olyan sugardogink le, mely a
haemopoeticus rendszert atmenetileg és nem teljesemsiti@rdlyen besugarzas utan a
belltetett vese antigenjével szemben az antitestesmeegbénul. Ez a kadrosodas azonban
csak iddleges, a haemopoeticus miikodés fokozatosan Ujra spontdn megindul. Ez a lasst
helyredllas idegen antigen jelenlétében torténik, rmalonlé lehet az Gjszilottben kialakuld
antitest termeldképességhez.

Az irodalomban és sajat tapasztalataink szerint igsrkisérleti bizonyiték arra, hogy a besu-
garzas elnyomja a primar homotransplantatum elleni i@ak&z emberi transplantatioknal
azonban mégis azt lattuk, hogy az egésztest besugarzasolaboban bizonyos foku
tolerantia idézhetd eld. Ezt bizonyitja az is, hogy a transplantatum kezdeti kilokddése a
postoperativ szakban adott egésztest besugarzasokkal rmatfalliami nekink nem, de
MERRILL és mtsainak, valamint DEMPSTERNEK — a lege&ben — sikerilt (109, 224).

Vesetransplantationk alkalméval a szegedi Rontgen Kliradkhasugarzast Siemens Stabilivolt
késziiléken Om85 m/m Cu felezérétegli sugarzéassal 173 kV, 10 mA 0,5 m/m Cu sziirdvel
végeztik. (Az egésztest besugarzashoz supervolt therapig kabalt készilékek
alkalmasabbak, mint a 180 kV-os konvenciondlis besugarandezés. Csak az ultrakemény
sugarak biztositjak a nagy testvastagsag homogen atsugarzasat

A kiszolgaltatott dosisok felét ventralisan, felét disaa adtuk le a tdrzsre, az 6sszes végtag
¢és a fej gondos letakarasa mellett. A mez6 fels6 hatarat a clavicula, alsé hatarat a symphysis
vonala hatdrozta meg. A mez6 kozepét kb. az epigastrium képezte, a focusbdrtavolsagot ugy
valasztottuk meg, hogy a clavicula-focus, illetéleg a symphysis-focus tdvolsag 150 cm volt,
ekkor centralis irdnyban a focusbdrtavolsag 145 cm. A percdosis levegében mérve a mezd
kézepén 8,1 r/min volt. A takaras alatt, melyet 3 egymésratt gumikotény szolgaltatott 0,1
r/min-t mértink.

Praeoperativ_besugarzas: subtotalis irradiatio a tgri&@ r minimalis, 16,4 r maximalis
dosissal, amelyet megfelezve ventralisan és dorsalisan adtunk le, a mez0 periferias részére 75 r-
t, kdzepére 200 r-t adtunk 10x15 cm mezébol.

Postoperativ besugarzas: a transplantalt vasénetleniil a miitét utan 200 r-t adtunk. Ezt az
irradiatiot az 5., 23. és a 49. napon, a subtotalis beswgqredig haromszor ismételtiik meg,
amikor a torzsre az emlitett feltételek mellett a Hpam 50 r-t, a 23. és 49. napon pedig 100
r- 100 r-t adagoltunk.
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Haematologiai manifestatiok

Irodalmi adatok (HAMBURGER és mtsai, 1959 -108 -, KUSS ésimt951 -136-) szerint a
400-460 r-es sublethalis dosisu egésztest besugarzas iddleges vérsejtszam-csokkenést ¢€s
csontveldaplasiat idéz eld. A véralakelemek mennyisége sugarérzékenységiik szerint csokken.

A legerdsebb reakcié a lymphocytakonfigyelheté meg, melyeknek szama az elsé napokban
meredeken, progresszive esik, majd 30 napig tarté intemaphlypenia kdvetkezik, melyet
késobb fluctuatiok kovethetnek. A granulocytak szama 2 hétig csokken, majd bedll az
agranulocytosisos fazis, ami kb. 10 napig tart. Ezutan kegdraulocytak szama emelkedni. A
thrombopenidval egylitt jar a prothrombin csokkenés ¢és a vérzési idé meghosszabbodasa is. A
vorosvertesteksokkenését nehéz csupan a besugarzassal magyarazni. Az anaemia kifejlodé-
sében a sebészi beavatkozasoknak és a renalis iesufficiak is szerepet kell tulajdonitani.

Balesetbdl szarmazo6 sublethalis, lethalis, illetve supralethalis dosisu egésztest besugarzasok
kapcsan JAMMET, MATHE ¢és munkatdrsai (1959 —128-) hasonldé megfigyelésekrdl
szamoltak be.

A vesetransplantatio soran adott sublethalis dosisu egédresugarzasokat csekély altalanos
tinetek kisérhetik. HAMBURGER és mtsai (108) 2 lazas periétlsgamoltak be, melyek a
2.-tol a 9., illetve a 15.-t6l a 23. napig tartottak. A laz akkor sziint meg, amikor a csontveld
aktivitasi jelei mutatkoztak. Az irodalmi adatok szerint vérzések nem szoktak eléfordulni,
annak ellenére, hogy a vérzési id6 meghosszabbodhat, legfeljebb purpurédkat észleltek a nyakon

€s a torzson. Vérzéses syndromara csak nagyobb dosisatestiébesugarzasnal lehet
szamitani, mely a krizis idején nyalkahartya vérzéshepistaxisban nyilvanulhat meg.
JAMMET, MATHE és mtsai (128) balesetbdl szarmazé supralethalis dosist kapott egyénnél
észleltek tiido- és bélvérzést, melenat, haemoptoet, illetdleg haematemesist.

Sajat esetiinkben a praeoperativ besugarzas utan a vérképadiatd, szokasos reakcidjat
figyelhettik meg. A lymphocytdk szdma gyorsan csokkent €5.arpon a lymphocytak
teljesen eltlintek. Ugyanakkor a fehérvérsejtek atmeneti leukocytosissal reagaltak, mely
csucspontjat 28.000-t a 4. napon érte el, a 8. napon vidszatéindulasi értékre. A
thrombocytak szdma is nagyfokban csokkent. Az elsd 100 r-es postoperativ besugdrzas utan
viszont a lymphocytdk és a leukocytdk reakcioja ellenkezOképpen zajlott le. Nagyfoku
lymphocytosis jelentkezett, mely a 30. és 46. napig tartdtfehérvérsejtek szama pedig
leesett és néhany napos leukopeniaban nyilvanult meg.dgodik 100 r-es postoperativ
besugérzas utan a lymphocyta szam ingadozésa figyelhetd meg, a leukocytdk szama pedig nem
véltozott. A halal el6tt relativ lymphocytosis és ugyanakkor leukopenia Iépett fel. A
vorosvértestek szama egy-egy atmeneti zuhanastol eltekintve allando, lassan csokkend
tendentiat mutatott, mely kevésbé a sugarreakcié hatdsithb a veseinsufficientia kdvet-
kezménye, hiszen 79 nap alatt 6sszesen 5.800 ml nagyobbessfarzott vért kapott. Az
altalanos tiinetek csekélyek voltak, a 4.-11. napig levertségrol, tagfajdalmakrol panaszkodott.
Vérzéses tineteket nem észleltiink (Id. 18.-19. &bra).
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Esetink tanulsagai

Egyetlen klinikai esetiinkbdl, mely vildgosan tiikrozi az emberi vese-homotransplantatio 1962-
es eurdpai helyzetét, lényeges kdvetkeztetéseket vonhatuakondsen harom év taviatabdl.
Voltaképpen akkor, DEMPSTEREK besugarzassal kezelt betegekdmal masfél éve élt
testvérének veséjével, munkaképesen és j6 altalanpsthba. igy még nem lehetett latni,
hogy valdszinlien igen kozeli genetikai rokonsag allhatott fenn az ad6 és a kapd szervezet
kozott és inkabb ennek koszonhetd a kozel 4 éves tilélés, mint a kozepes adagu egésztest €s a
betiltetett vese rontgen besugarzasanak. A kés6bbi, hasonloképpen kezelt eredménytelen
esetek is ezt tamasztottak ala.

1960-ban WOODRUFF (21) még 23 vesetransplantatiot emlit, eddig az egész vilagon
végeztek, SHACKMAN, DEMPSTER, WRONG (1963 —-224-). 1962-ig 35 homsira
plantatiordl allitott Gssze statisztikat és a kozvetlen ezutani idészakban végeztiik el mi is az
emlitett veseatultetést.

Az 1963-as év tapasztalatai, melyeket ugyanakkor novembariéashingtoni Konferencian
0sszegeztek, vilagosan mutattak, hagygésztest besugarzas a kedvezitlen eredményei miatt
lényegesen hattérbe szorulimmuno-suppressiv gyogyszerek kedvezébb hatasa mogott.

Ennek bizonyitasdhoz esetlink is hozzajarult.

A masik lényeges adat az volt, amelyet a sectiondltuak: a transplantatum obliterald
érelvéltozasai. 1963 elejen csak néhany hasonl6 horsptaatatio volt az azévi aprilisi
londoni vese symposium legizgatébb kérdése. Azéta egzimziddott, amennyiben most mar
bizonyosan tudjuk, hogy az érelvaltozadsokat nem a hypertonia okozza, hanem a kilokddési
reakcionak késleltetett szovettani megjelenési fornt&jh.a jelenséget az immuno-suppressiv
gyogyszerek adagolasa utan is megtalaluk nemcsak a besugailzmelés kovetkez-
ményeként (K. A. Porter és mtsai 1963 —211-, 1965 —212-, DEMPSTEisas1964 —73-).

Mint emlitettem az 1963-as washingtoni konferenciaig végzese-homotransplantatiorol
sz0l6 és lekdzolt dsszeallitds, mar az immuno-supprggsigyszerek folényét bizonyitotta,
mely azo6ta is érvényben van (MURRAY és mtsai, 1964 —19®-jobb eredményeknek
koszonhetd, hogy az esetek szdma rohamosan emelkedik. Mig az emlitett kdzleménybdl 1963
novemberéig 244 esetrdl értesiilhettiink (28 egypetéjli ikerpar); 1964 szeptemberében mar 374-
6l (193), 1965 novemberéig pedig 711-rdl allitotta 6ssze B. A. BARNESS a vilagstatisztikat
(112).
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lll. fejezet

A serum trypsin inhibitor valtozasanak vizsgéalatai
a transplantatioval kapcsolatosan

A kilokddési reactio megeldzése szempontjabol fontos annak minden tiinetét ismerni, sét olyan
humoralis vagy egyéb korai jelét keresni, amit felismeidejében beavatkozhatunk a
rendelkezésiinkre all6 gyogyszerekkel. A londoni Postgrad. Bieldbol-ban a DEMPSTER
team munkajaba kapcsolédva alkalmam volt a serum tripbibitor (S. T. I.) valtozasait
vizsgéld Aallatkisérletekben részt venni. Késdbb ugyanezt vese-homotransplantation atesett
betegeken is megfigyelni.

TYLER, LISTER, CHEESE, STRUTHERS és DEMPSTER 1962-I221) mar kimutattak,
hogy az S.T.I.-szint gyakran mar 24-28 6radval az oliguria fellépte elétt csokkenéssel jelzi a
kilokédési reactio kezdetét. Ezek a kisérletek kezeletlen, vese-homotransplantalt kutyakon
torténtek. Ezen megfigyeléseknek tovabbi értékelésétegyinrutin” klinikai testet probaltuk
alkalmazni a fenyegetd immunreactio iddbeni kivédése céljabol.

Anyag és mddszer

Kisérleti allatok: kb. 20-22 kg-os ndstény agarkutydk. A sebészeti moddszert lasd elébb, a
biokémiai modszer: TYLER és mtsai 1962 (241).

Az allatokat 3 csoportba osztottuk:

1. csoport: 8 kutya 50-100 r egésztest besugarzast kapott a homotransplantatio eldtti napon.
200 r-et kozvetleniil a miitét utan a beiiltetett vesére, egy-két allatot még tovabbi 100-200 r-rel
sugaraztunk kiilonb6zo idében, localisan.

2. csoport: 3 kutyan csak localis besugéarzast alkalmazturitetményre (200 r) egy vagy
tobb alkalommal, homotransplantatio utan. Az elsdé sugarzast mindig kozvetleniil a miitét utan
végeztik.

Mindkét csoport tagjai naponta 25-100 mg Prednisont kaptak, mig a beiiltetett vesé¢k miikodtek.
3. csoport: 3 nem operalt kutya napi 100 mg Prednison-kezelésrasilt.
Emberi esetek

Az S.T.l. szintet vizsgaltuk vese-homotransplantatiteséit pacienseken (a klinikai részle-
teket ldsd: SHACKMAN, DEMPSTER és WRONG 1963 —224-). Vénashasznaltunk az
S.T.l. szint meghatarozasara 1:500-as higitasu serumban.

Rtg. besugarzas 8 Mev linear acceleratorral tortént.

Eredmények
A 9.-11. tablazat foglalja 6ssze az allatkisérletek erayeite

1. csoport

Az S.T.I. kb. 110-140 %-kal emelkedik a miitét utani 48 6réval (a miitét eldtti szinthez
hasonlitva) és ez nagyjabol &llandé marad. Nincs figgpés az S.T.l. valtozas és az egésztest
besugarzas kiilonb6z6 adagjai kozott (50-100 r). Azonkiviil megfigyelhettiik, hogy elmarad a
terminalis szint esés, amit kezeletlen &llatokontléselelni (Id. 20. abra).
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3. csoport
Az S.T.l. szint mindharom kisérleti allatnal fokozaemselkedést mutatott (Id. 22. abra).
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22. dbra
A 79 szamu éllat S.T.I. szintje. 100 mg Prednison naponta

Emberi esetek

Tekintettel a Rontgen besugéarzas kiilonbdzd varidcidira, a steroid és cytostatikus therapiara,
valamint a haemodialyzalasokra és a veértransfusidkt@&mpontos kdvetkeztetéseket levonni
éppen az emlitett eljarasok befolyaséat figyelembe Vi@dgjis mind az 6t vizsgalt betegnél a
homotransplantatiét azonnali S.T.l. szint emelkedésttéy tekintet nélkil az alkalmazott
therapidra. Két beteg, aki egésztest és localis bessgdkapott, hosszabb ideig allott
megfigyelésiink alatt. Ezeknél az S.T.l. szint fokozat@saelkedett és a 10.-12. postoperativ
napon a normalisnal 2-300 %-kal magasabb volt. Késébb fokozatosan csokkent és a miitét
utani 3. héten normalizalodott egészen a tlélési id6 utolsd6 harom hetéig. A halal elotti
hetekben tehat az S.T.I. szint ismét emelkedett, noha a miivese kezelések befolyasolhattak ezt

az értéket (atmeneti szintcsokkenést okoz). Mind a kéghél a transplantatum keringésének
zavarat (arteria elvaltozés) és nem jellegzetes kilokddési reakciot lehetett észlelni a halal utan.

(A 23. sz. dbra jol mutatja az elsé honapban észlelhetdé magas értékeket.)

Két masik esetben, akik anti-metabolicus kezelésben részesiiltek, a kilokddési reakcio klasszi-
kus médon zajlott le. Az elsé beteg S.T.I. szintje a haldl elott 24 oraval leesett, mikor az
olyguria fellépett. A masodiknal 250 %-o0s emelkedést figydlh&tmeg a homotransplantatiot
kovetden, de a halal eldtt 6 nappal az S.T.I. szintén nagy csdkkenést mutatott. Ez a nagymérvii
esés talan Osszefliggésben van a kilokddés korai stadiumaval. A hatodik beteget, akinél nem
vizsgéltuk a korai miitét utani idészakban az S.T.I.-t, visszarendeltiik és kilenc honappal a
homotransplantatio utan 150-200 mgr%-os maradék N mellett vizsgaltuk. Ez alatt az id6 alatt,
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ami 3 hetes kritikus szakot jelentett, az S.T.I. 2000 egységrél 950-re csokkent, de a
transplantatumra alkalmazott localis besugarzds utan normalizalodott, egyidében a beteg
allapota is rendez6dott. Ez is amellett szolna, hogy Osszefliggés van a kilokddési reakcio és a
serum S.T.l. szint csokkenése kozott.
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23. dbra

Homotransplantalt ember S.T.l. szintje (egészteg@splantatum besugarzas)

Osszefoglalva

1./ A Cortison, az egésztest- és localis besugarzkegalt vese-homotransplantalt allatok
serum trypsin inhibitor emelkedésében lényeges szedpeikj

2./ Azoknal az allatoknal, amelyeket egésztest- ésiddoasugarzassal kezeltink, elmaradt az
S.T.l. terminalis csokkenése.

3./ Az S.T.. emelkedés, amely a homotransplantatiot koveti, valdszinlien a sebészi
beavatkozéas kdvetkezménye (emberen is).

4./ Két betegnél, akik Rontgen kezelésben részesiiltek, a kilokddési reakciot nem kovette
S.T.l. szint csokkenés. Egy betegnél pedig, aki Rontgendsereksett at és a 9. postoperativ
honapban atmenetileg rosszabb allapotba keriilt, a jelentkezd kilokddési reakcio mellett az
S.T.l. szint 50 %-0s csokkenését észleltilk 3 héten keresztllutan besugarzasra ismét
jobban lett, a normdlis érték visszatért. Két tovamhtimetabolicus gydgyszerrel kezelt
paciensnél a kilokddési reakciot nagymérvii S.T.I. szint csokkenés jelezte.

5./ Még tovabbi adatok és megfigyelések sziikségesek annakrgitdizara, hogy az S.T.I.
test valoban alkalmas klinikai alkalmazasra a kilokddési reakciét mutatd laboratoriumi
jelenségek kozott.
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V. fejezet
Az emberi veseatultetés helyzete 1965-ben

Irodalmi adatok és sajat tapasztalataink alapjan torekedissaeallitani mindazokat a
megoldott vagy félig megoldott, még égetd problémakat, amelyek az emberi vesedatiiltetéssel
kapcsolatosan ma felmerlinek. Azonkivil képet is szeretrdiki az alabbi pontok
felsorolaséaval az 1965-6s helyzetrdl:

1. A betegek (recipiensek) kivalogatasa és elokészitése
2. A donor probléma

3. A miitéti technika

4. A miitéti el6- és utokezelés

5. A szovédmények

6. A kilokddési reakciot elharitod eljarasok

7. A jelenlegi kildtasok és a rehabilitatio

1. A betegek (recipiensek) kivalogatédsa és elokészitése

a./ Az indicatio

Autotransplantatiot kel véegezniddn olyan esetben, amikor a betegnek csak
egy veséje van és a szerv keringése valamilyen oknal fogva akadalyozott, vagy megsziint, ha az
eredeti helyén ez nem allithato vissza (art. ren. sziikiilet, tumor, sériilés stb.) (DEMPSTER
1962 —71-, J. D. HARDY, S. ERASLAN 1963 —110-). Nyilvanvaléannkgr nincs immun-
reakcid és a vese késObbi sorsa csak a jol végrehajtott miitéti technikatol fligg.

Homotransplantatiot jelenlegi sntunk szerint csak a veseelégtelenség
végstadiumaban lehet elvégezni olyan betegen, aki miivese kezeléssel tarthato életben.

llyen allapot johet létre glomerulonephritis, pyelonejyriirreversibilis tubularis necrosis,
bilateralis kéregnecrosis, sulyos kétoldali kdbetegség, policystds vesék, kétoldali hydro-
nephrosis, kétoldali vese tbc., a vesék sértliléses Egesxalamint tumorok eseteiben.

b./ A szelekci6

A terminalis veseelégtelenségben szenvedd betegek nagy szdma miatt elényben részesitenddk
az 50 éven aluliak, akik kelld intelligenciaval, stabil lelkidllapottal, a produktiv életre vald
képességgel és készséggel rendelkeznek.

c./ A dialysis

Ha a veseelégtelenség sulyos allapotaba kerilt betegetdglykonzervativ kezeléssel nem
tudunk javitani (nem acut mechanikus eredetiiekre gondolva), mindenképpen miivese kezelést
alkalmazunk. Sok esetben sikeril is kompenzalt allapotbai laaz uraemias beteget, ezek
magatdl értetddden nem keriilnek vesetransplantatiora.
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Ha azonban a vese-funkcio teljes leallasa nyilvanvaibat 5-7 nap mulva ismét visszatér a
sulyos uraemias allapot, akkor a Scribner-féle artegimosus shunt elkészitése segitségével
kronikusan végezzik a dialysiseket.

A peritonealis dialysis a hasiiregi fert6zés veszélye miatt hattérbe szorul, mivel az adhaesiok
megnehezitenék a mitétet (bilat. nephrectomia, Iépkiirtas). Tehat haemodialysiseket végziink,
noha a hasznalt idegen verek nem vart sensibilizétédtatnak Iétre.

A hetekig, vagy akar honapokig tartd miivese kezelést nemcsak az indicatio emlitett szigort
volta miatt alkalmazzuk, hanem igy jobb kondicior6él gondoskodunk a tervezendé miitétre,
hiszen azt még az immuno-suppressiv anyagok toxicus hatasa is kérositja. Azonkiviil iddt is
adunk a recipiensnek a megfeleld donor kivalasztdsahoz.

A kronikus haemodialysisek id@szakaban a kovetkezd szovddmények fordulhatnak eld: 1./ Az
arterio-venosus shunt elzarédasa; 2./ infectio a kanléresztil; 3./ dehydratio és
hyponatraemia az excessiv ultrafiltralasok miatt; 4./ sulyos vérzések a szétcsiszott shuntbdl,
zavart, aluszékony betegnél; 5./ hypertonia, gorcsok, teymav encephalopathia (Brandon és
mtsai 1962 —20-).

d./ Kétoldali nephrectomia

A legtobb kutaté egyetért abban, hogy a nem miikodd és erdsen fertdzott veséket jobb
eltavolitani. Malignus hypertoniat a jol funkciondlé edgdtetmény megszintetheti, de ha nem,
akkor transplantatio utdn kell kétoldali nephrectomiat végezni. Vannak, akik mar eldtte
javasoljak (MERRILL és mtsai 1960 —175-; KOLFF és mtsai 1964 —%82);

HAAS és GOLDBLATT (1959 -106-) vizsgélta a bilateralis neptomiak alkalmaval
eltavolitott vesék renin tartalmat és a sulyosabbgp&sok veséjében lényegesen magasabb
szintet talalt. Valdban ezeknél volt jobb hatasi a miitét. Akiknél viszont s6 és viz
megszoritassal is lehetett eredményt elérni, azokibersékisebb renin mennyiség volt
kimutathat6 és ennek megfeleléen a miitét nem is jart megfelelé eredménnyel.

Chronikus glomerulonephritis eseteiben ismeretes, hogyamsplantatumra is atterjed a
betegség, tehat legkésdbb az atiiltetést kdvetd 6 héten beliil el kell a sajat veséket tavolitani
(MURRAY ¢s mtsai 1962 —190/a-). Egyébként 4altaldban a transplantatidval egyidében
szokésos. Egyes esetekben még igy is észlelhetd glomerulus laesio az iiltetményben.

e./ A diéta

A dialysis alatt nem szikséges kulondsebb étkezési megszoftgyébként a napi
fehérjebevitel 40-50 g-nal, a Na felvétel 0,5-1 g-nal a ngegett viz mennyisége 3-500 ml-
nél tobb nem lehet; ez utdbbi a diuresistdl és a testsulytol is fiigg. A napi 2500-3000 kaloriat
f0leg szénhidrat és zsir formajaban biztositjuk. Vitaminokkal is folosen latjuk el a beteget.

f./ A gybdgyszeres elbkészités

Az altalanos elokészitéshez tartozik els6sorban a hypertonia, az esetleges tarsuld cardialis
decompensatio kezelése, megfeleld vérnyomascsokkentd és digitalis készitményekkel. A masik
fontos torekvés a fertézések (legtdbbszor a hugyuti) megsziintetése megfeleld
antibiotikumokkal.

Ami a specidlis elokészitést illeti, tehat a kilokddést akadalyozo gyogyszerek adagolasat, a
leghatasosabb Imurant (azathioprin) kell alkalmaznialdftan napi 2-4 mg/testsuly kg a napi
dosis. A legjobb a leukocyta szamot 4.000 korul tartani. Aggyzerelés megkezdése
STARZL (1964 —234-; 1965 —235-) allatkisérletei alapjan, mely enddkalmazasban is
bevalik, a mitét eldtti 3 hét. Természetesen ezt a periodust a donortdl fiiggden megvaltoztatni
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kényszerilhetliink és ezért sok esetben meghosszabbodikevaggil. Az utébbinal kissé
magasabb adaggal lehet kezdeni. Amennyiben a leukocyta 4080 ald esik, a beteget
feltétlendl steril szobaban tartsuk. Ez egyébként idad@s a chronikus uraemias allapot miatt.
A tobbi kilokddés ellen hatd szerek alkalmazasat, melyeket késobb részletezni fogok, altalaban

a transplantatio elvégzésekor szokas elkezdeni.

2. A donor probléma

a./ Az ¢l6 adotol transplantalt vese tulélésének az esélye nagyobb, mint a cadaverbdl
szarmazo6é, mivel az lltetménynek nem kell hosszu ischaemias id6t elszenvedni csak a miitét
alkalmaval, ami altaldban egy oran belll lezajlik. Tehatubularis kdrosodas minimalis.
Genetikai tényezdket figyelembe véve a kozeli hozzatartozo is jobb donornak mindsiil, mint az
idegen. Az utdbbi csoportba tartozik az ugynevezett Higeey” is, t.i. a mas céllal és okbadl
eltavolitott, felhasznalhat6 ép vese.

b./ A felmeriilé etikai probléma sulyos. Ugyanis ezekkel a kérdésekkel allupkntsen:
megfoszthatunk-e ép veséjétdl egy egészséges embert? Megcesonkithatjuk-e annak érdekében,
hogy a homotransplantati6 mai helyzetét figyelembeeyvé\+2-3 évvel meghosszabbitsuk
embertarsunk életét? Betég nélkiil vallaltathatjuk-e egy nagy miitét veszélyét? Nem
beszélve a meg nem hatarozott igazsagugyi allasfoglaléardeltett kérdések sulyossagan
nem sokat enyhit az aggddo sziilok, testvérek, lelkes Onkéntesek nyilt és egyenes Onzetlen-
sége.) Eppen ezért egyre inkabb hullabdl szarmazé vesék hasznalata részesiil elényben a
kiilonb6z6 transplantatios centrumokban.

c./ A cadaver donortdl szarmazo6 vese atlltetésével &laposan, ha vannak is igazsagugyi
problémak (a hozzatartozok beleegyezd nyilatkozata; a fenndlld rendelkezések értelmében
mikor lehet valakit hullanak tekinteni? stb.), az orvos egycsapdsra megszabadul az el6z6
pontban emlitett nyomasztd erkolesi felelosségtdl.

Ezzel szemben a kovetkezd nehézségek meriilnek fel: 1./ az ischaemids id6 megnyulasa a
velejard elkertlhetetlen tubularis laesioval; 2./ a vieseeretlen érviszonyai; 3./ a szervezési
kérdések; 4./ a sulyosabb postoperativ lefolyas.

A hullavese hasznalatanak a legnagyobb akadalya az, hogylyen jol szervezett nagy
intézményrdl is legyen sz, a halal bedllta utan az atiiltetésig orak telhetnek el, s6t mar a
bizonyos ideig tarté agonia is a vesék vérellatasaargay sulyos parenchyma karosodast
eredményez. Jelenleg a legjobb modszer a szerv hiitése, mellyel 1ényegesen csokkenthetjiik a
kéreg sériilésének, illetve elhaldsdnak veszélyét. A vese hdmérsékletének csokkentését akar a
cadaver hiitésével, de legkésobb a feltarasakor azonnal meg kell kezdeni, mégpedig perfusio
(35-40 Hgmm) segitségével.

(1) Egyediil a kiilsé hiités elégtelennek bizonyult, mert a hdmérséklet igy csak orak alatt
csokken le a kivant mértékre.

Mivel a vese-konzervalds annyira acut érdekldédésre tart szamot, hogy a kiilonbozd kisérletek
részletes ismertetése az oriasi anyag miatt nent leflem, ebben a munkdmban, igy a
legelterjedtebb modszert ismertetem.
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28°C phys. s6 oldattal valé 4tmosas utan a kovetkezd oldatot hasznéljuk 10 °C-ra hiitve:

pro liter
Dextran 60g
Destrose 250 g
Mannitol 125¢g
Heparin 40.0 g

Electrolytok

Natrium 147.0 mEg
Kélium 5.0 mEq
Calcium 5.0 mEq
Magnesium 1.6 mEq
Chlor 136.0 mEq
Bicarbonat 20.0 mEq
Phosphat 1.6 mEq

Egyesek ezenkivil novocaint és phenothiazint is alkalaka@V. J. KOLFF és mtsai 1964 —
132-; G. DUNEA és mtsai 1965 —82-; stb.).

Ha valamilyen, féleg igazsagiligyi probléma akadéalyozza a transplantatiot, akkor 4 atm.
nyomastl oxigénkamraba helyezziik a vesét, természetesen az alacsony hOmérséklet
fenntartasarol gondoskodva. Igy a szerv 4-6 6ras ischaemias id6t el tud viselni.

Az idedlis allapot az lenne, ha a kivett szerveketraz® csont-bankok mintajara hosszabb
idére konzervalni lehetne, azonban egyelére A. L. HUMPHRIES jr. és mtsainak (1964 —122-)
sikeriilt allatkisérletekben oxygenald perfusioval (higitott sajat vér keringetésével) és hiitéssel a
leghosszabb ideig, 48 0Oraig konzervalni vesét, mely a giatthaavisszalltetve tovabb
mitkddott és azt életben tudta tartani.

(2) Ritka véletlen, hogy valamilyen mas betegségberitmdthaaortographiat végeznek, s igy
rendszerint a feltarasnal derll ki az esetleges veaeoinalia.

(3) A szervezési kérdések legfontosabbika: az allanddéan legmlabbis 6rakon belill 6ssze-
allithatd operacios team sziikségessége. A kooperacid a miivese allomassal, a kiilonb6zd
intézetekkel, ahonnan a donorok szarmazhatnak, inkabb egy kozponti elhelyezkedésii sebészeti
részleggel oldhat6 meg.

(4) A postoperativ szakot a legtobb esetben a bekovetkezd tubularis laesio okozta oliguria
neheziti meg, tehat, mig a belltetett szerv nem reglédédr, a haemodialysis folytatasa
szilkséges.

d./ A donor szelekcié

Masok a feltételek €16 és cadaver veseado esetében.

Az é16 donor szervének felhasznalasahoz a kovetkezo elveket kell szem el6tt tartani. Lehetdleg

40 év alatti egészséges egyén legyen. Errdl részletes kivizsgalassal gy6zédjiink meg. (Altalanos
vizsgalatok, vesefunkciés vizsgalatok, vese angiographigj@s€n tudataban kell lennie a
miitét kockdzatanak és kovetkezményeinek, valamint beleegyezd nyilatkozat adésa sziikséges.
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A nemi killdnbségnek lényeges szerepe nincs.

A vércsoport azonossagahoz eleinte ragaszkodtak, de arbhosmantatios esetek szamanak
novekedésével kideriilt, hogy nem azonos vércsoportiiak veséje is jol miikodhet a gazda-
szervezetben, noha AB0-4s incompatiblitas esetében gyakoribb a korai kilokédés (PORTER ¢és
mtsai 1965 —-212-). STARZL és mtsai (1964 —234-) szerint a legnagyakbval az A
csoportd a nem A-nak, a B csoportd a nem B-nek és azséiocti a nem AB-nek adott vese
sorsa jar.

Talan a kiilonbozd egyének szovet compatibilitdsanak az tgynevezett ,,Typing problem”-nek a
megoldasa lenne a kozeljovo legkivanatosabb eredménye. Erre vonatkozdéan még nincsenek
teljes biztonsagli laboratoriumi modszerek. A boratiiltetési test, a leukocyta antigének
gyakorlatban még nem terjedtek el, nem beszélve az add és kapod szervezet kozott 1étrejovo
sensibilisalt allapotrdl, mely pl. a boratiiltetést kdvetheti.

Sokkal tobbet igér BAIN, VAS és LOWENSTEIN (1964 —7-) alait jelenség, mely két
egyén immunbioldgiai rokonsagét, szoveti compatibilitdesdne hivatva tisztazni. Bizonyossa
valt, ha két idegen egyén tiszta lymphocyta tenyészéssizehozzak, akkor abban a
compatibilitdsnak megfeleléen, tobb-kevesebb nagy éretlen basophyl sejt keletkezik, melyek
hasonlitanak a kilokédési folyamat pyroninophyljeihez. Egypetéjii ikerpar lymphocyta
tenyészeteinek kozos incubatidjakor basophyl sejtek ramek létre, vagy csak nagyon
minimalis mennyiségben.

Jelenleg ezt a vizsgélati modszert tartjuk a legértékas&blmellyel a széveti rokonsagot ki

lehet mutatni. Hatranya, hogy a tenyésztéshez legalatdp szilkséges. A gyakorlati alkal-
massaga még ezutan dol el.

Megemliteném BERTENYI K., FORRO L. és NAGY A (1965 —13-)dswerét, akik intra-
cutan beadott tus felszivodasanak gyorsasaga szerirk(tgansport) 4 tipust kulénboztettek
meg az emberek kozott és boratiiltetéssel bizonyitani is tudtdk az azonos tipusok kozotti
rokonsagot.

A cadaver donornal is érvényesek a vércsoportra éwetszompatibilitasra vonatkozé
szabalyok, természetesen eldzetes valogatdsra nem sok idé van. A tennivalok inkabb a halal
bedlltakor kezdédnek meg. Transplantatiora azonban csak olyan egyének szerveit lehet
felhasznalni, akik 50 éven aluliak (ritka kivételtdl eltekintve), hypertonias és fert6zé beteg-
ségben nem szenvedtek, vesekarosito folyamatuk és hasosimegbetegedésiik nem volt. A
tulsagosan hosszu praemortalis shock is ellenjavalizavek felhasznalasat.

Az emberhez kozeli rokon emldsok donorként valod felhasznalasarol a heterotransplantatiorol
sz6l6 fejezetben részletesebben foglalkozom.

3. A mitéti technika

a. Nephrectomia él6 donoron

A szokasos ferde lumbalis metszésbdl, esetleg a 12. borda resectidjaval is el lehet tavolitani a
vesét, de igazan jO feltarast csak thoraco-abdominalis incisidval nyerhetiink. A ko6zépsd
honaljvonaltol ferdén elére a 10. bordan lefelé vezetve a kést, a porc szélénél pararectalis
iranyban a kdldok vonaldig vagy az ald, szukség szerimelkkas megnyitdsa és a rekeszizom
atmetszése utan sz¢les betekintést nyerhetiink a retroperitoneumba. A miitét nem a megszokott
veseeltavolitas, hiszen ilyenkor nem beteg, feleslsgesvet tavolitunk el, hanem éppen a
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legkiméletesebben, Uj szervet akarunk nyerni a kap6 szaménat a praeparalas a vese
Ovatos oldal és lefelé iranyuld huzasaval kdzvetlenidata és a vena cava mellett torténik.
Legtdbbszor bal oldalon, mert az atliltetésre gyakrabbamnalt medencefélbe igy fekszik be
természetes helyzetben. Azonkivil itt a vena rehabiszabb.

Ha jobb oldali nephrectomiat végzink, akkor a hosszabh mgarése céljabol kdzvetlenll a
vena cavarol vagjuk le és a visszamaradt nyilast glkarr

A pelvis korlli zsirszévetet nem bolygatjuk meg az otydtefoglald ér collaterdlisok miatt.
Ovatosan kifejtjiik a zsiros tokbol a vesét, j6 hosszii ureter darabot meghagyva elébb az
artériat, majd a vénat lekotve, vagy ha rovidebbek, akkmarva, azokat atmetszik. Utana
szukség esetén elvarrjuk.

Kettdzott ér-anomalidk gyakran eldfordulnak. Vékonyabb kaliberti rendellenes vénak lekothe-
tok.

A vese hiitése, mely kétségteleniil csokkenti a tubularis laesio lehetdségét, kétféleképpen
oldhaté meg. A donor hypothermiajaval (80, vagy a kivett vese perfusidval valé hiitésével
(10-15 °C). Ez utobbi modszer kiilondsen a kiilonboz6 vércsoportiiaknal ajanlatos. A
heparinisalas kérdésében nincs egységes allaspont. dtarés mtsai (1964 —161-) a donor
atmeneti heparinisalasat javasoljak 15 perccel a veseerek lekotése eldtt. Utana Polybrene-nel
szuntetik meg a heparin hatasét.

Az eltavolitott vesét nedves kendékben, jég koz¢ helyezve adjuk 4t a transplantald csoportnak.

b. Nephrectomia hullan

Kbdzvetlen a halal beéllta utan, melyet EKG-mal gisetralunk, 500 ml Rheomacrodexet (kis
molekulaju dextran) és 200 mg heparint fecskendeziink be i.vnakdy@ zart mellkas mellett
szivmasszazst kezdink és intratrachealis tubuson kerewrtérségesen lélegeztetiink (akar
respiratorral is). Ez a miivelet a nephrectomia befejezéséig tart.

Sterilen, kdzépsé hasmetszésbdl az ereket megtisztitva, a megfeleld aorta és v. cava darabbal
Osszefliggben eltavolitjuk mind a két vesét és perfusio segitségével 4 °C-ra hitjik. A
transplantdldé teamnek AC hiité tartalyban adjuk 4at. Ha nagyobb idéveszteséggel kell
szamolni, akkor hyperbaricus (4 atm.) oxigén kamraba rale

c. A vese étilltetése

A transplantatumot leggyakrabban az ellenkezé oldalii fossa iliacdba helyezziik el KUSS;
MURRAY és HARRISON; HUME; DEMPSTER Aaltal leirt éstezjedt modszer szerint.
Bizonyos koriilmények kozott ettdl a keresztezett elhelyezéstdl el lehet tekinteni és akkor is
elhelyezhetd a vese gy, hogy keringési zavar ¢és vizelet passage akadaly nem fenyegeti.

Tekintettel arra, hogy a legtébb esetben a transplawhegyitt a kétoldali nephrectomiat és
a kilokodés gatlasat célzd splenectomidt egyiilésben végezhetjilk, a kovetkezd miitéti
metszések hasznélatosak.

Jobb oldali belltetéshez ferde lumbo-inguinalis és ltliabordaivvel parhuzamos metszés;
bal oldali atultetéshez ferde inguinalis, bal oldali bownekl parhuzamos és jobb oldali ferde

lumbalis metszés hasznalhatd. A legelterjedtebb amonbkaatiltetéshez szilkséges feltaras
mellett egy fels6-kozEpsd hasmetszés, sziikség szerint a kdldok ala meghosszabbitva, melybdl

a lépet és mindkét vesét egyllésben szintén el lehait &,

Gyermekeknél a totalis kozépsd hasmetszésbdl operalhatunk a legjobban, a nagyobb teriméjii
transplantatum miatt (lasd: 24. abra).
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Magat az atlltetést tulajdonképpen az allatkisérletek féjeze leirt moédszerhez hasonloan,
retroperitonealisan végezzik. Az art. hypogastricat, s®@fisa utadn proximalisan leszo-
ritjuk, mélyen dorsalisan lekétjik és atmetszik. A csonkddttal vagy heparinnal kimossuk.
Az el6forduld scleroticus plaque-okat a lumenbdl eltavolitjuk és end to end anastomiséljuk az

art. renalissal, ha nehézség adddna, vagy kettds artéria van, akkor az art. iliaca externahoz end

to side. A vena renalist szintén end to side kotjuk dasgena iliaca externaval, tgyelve a
billentyiikre.

Az ureter hodlyagba {iltetését az idonyerés céljabol csak a vesekeringés meginditdsa utan
kezdjiik el. A kiilonb6z6 ureter beiiltetési modszerek hasznalata végsd soron a nem mindig
tokéletes eredmény mellett szol.

Leginkabb a mucosa-mucosahoz technikat haszndljdk, aertugétholyagfal kis alagutjan
keresztll vezetve. A francia HAMBURGER-team a vizeddlux meggatlasara a beteg uréter
csonkjaval végzi end to end az 6sszekottetést (AUVERMskozIése).

Nagyon fontos szabdly a feszulésmentes anastomelsé, dzért kell minél hosszabb uréterrel
egyutt eltavolitani a donor veséjét.

A mitétet a vese tokjanak a hosszanti iranyl behasitasa fejezi be, melynek segitségével a
medencefalhoz régzitjuk néhany oltéssel.

A drainage-okat, beleértve az ureterét is, a legtobb szerzd elutasitja a fert6zés veszélye miatt.
Természetesen ezzel szemben igen gondos vérzéséslispitkséges.

24. dbra

Veseatiltetéshez hasznalatos miitéti metszések
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A narcosis kérdése

Intézetiinkben a nagyobb uraemids beteganyag miatt bizonyos gyakorlat fejlodott ki az
anaesthesiara vonatkozoéan.

A kovetkezo modszert alkalmazzuk (UGOCSAI szem. kozlése):
Gyermekeknél és fiatal felnétteknél (1 tipus)

Elokészités:
Miitéti nap reggelén 2 ml Thalamonal
0,25 mg Atropin . m.
250 mg B1-Vitamin
Erzéstelenités vezetés:
Intratrachealis gépnarcosis
10 mg Dehydrobenzperidol
0,4 mg Fentanyl I V.
Relaxalas Succinylcholinnal fractionaltan
1:1N20 + 02 (2/1/ — 2/1/ percenként)
Infusio miitét kzben: 250 ml 25 % Dextrose
250 ml 5 % Dextrose
100 ml 8 % NaHCO3
(gyerekeknél a testsulynak megfelelden)
Id6ésebb betegeknél (2 tipus)

Elokészités:
Miitéti nap reggelén 50 mg Dolargan
0,25 mg Atropin i. m.
250 mg B1-Vitamin
Erzéstelenités vezetés:
Intratrachealis gépnarcosis
10 mg Sernyl (Elysion)
50 mg Dolargan I V.
Relaxalas Succinylcholinnal fractionaltan
1:1N20 + 02 (2/1/ — 2/1/ percenként)
Infusio ugyanaz, mint az el6z6 tipusnal.

Az altatdsnaharom fészempont €rvényesil: a beteg oedema készségdiggklembe vétele,
kuléndsen, ha oligurids, az acidosis elkerllése és aegrtbd oxigén igényének kielégitése.

78



4. A mitéti eld- és utdkezelés

A gyogyszeres miitét eldtti kezelésre mar az 56. oldalon utaltam az altaldnos és az immuno-
suppressiv gydgykezeléssel kapcsolatosan.

Az elbkezelés 1j eljarasai kozott kell megemliteni a thymus eltdvolitdsat vagy besugéarzasat.

MILLER (1962 -178-) kozolte, hogy a thymusnak nagy szerepe varewmrezet immun-
védelmében. Ha annak kifejlédése el6tt eltavolitjuk a mirigyet, akkor az immun-rendszerben
zavarok keletkeznek. Feln6ttnél ez a hatas csak minimalis lehet, azonban a feltevés szerint, ha
az immun-reakciot besugéarzéssal, vagy gyogyszerekkeljigall@d thymus hidnyaban kisebb
lehetéség van a RES regeneralédasara. Az is ismeretes, hogy az IMURAN atrophidt hoz létre

a thymusban. Jelenleg az eddigiek alapjan nem lehet még a miitét értékérdl nyilatkozni. Varni
kell a valasszal addig, amig a hosszabban tal¢l6knél abba lehet hagyni a gyogyszerek szedését.

A thymectomiat iv alaku, harant irany( jugularis metszésbdl a transplantatioval egyid6ben is el
lehet végezni.

Az immuno-suppressiv kezelés megkezdése utan, de legkésébb a miitét elétti napon steril
szobdba helyezzik el a beteget, kulon apoloszemélyasttervossal, hogy a legyongitett
véddapparatusu és fertézésre hajlamos szervezetet megovjuk a sepsis veszélyétdl, mely még
igy is elég nagy szazalékban szerepel a transplantaliakahkai kozott. (Az idedlis steril
sappartement” tervét, elhelyezését és berendezését, kondiciondld, Iégsziird, fertOtlenitd
készillékekkel felszerelve, WOODRUFF tervrajzan lathatj®62 —262-) (25. abra).
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Gyakorlatilag nemcsak a szoba dsszes butorzatanak, iteigydianem az élelemnek és a
kezel6 személyzet ruhatardnak is sterilnek kell lennie. Ezt mindennapos bakteriologiai
vizsgalattal ellendrizziik, az apolot vagy az orvost pozitiv garat valadék esetén pedig levaltjuk,

ha pathogen t6rzsrél van szo.

Természetesen ennek a zart helyzetnek megvannak agisgiahkdvetkezmeényei, ezeknek
elharitasardl sziikséges gondoskodni, de itt erre nemreerabst részletesen kitérni.

Az uraemids betegek oedemara igen hajlamosak, ezért atkedz\postoperativ szakban
esetleg respirator igénybevételére, de bronchialig/iesakra is feltétlenil szamithatunk.

A folyadék felvétela beteg diuresiséhez igazodik, az els6 napok nagymennyiségii vizelet-
elvalasztasatol eltekintve, egészen az oedemak kitriléséig.

A diétat a javulas mértékéhez idomitjuk, de a kiinduldas a mitét el6tti egyenstulyhoz
alkalmazkodijék.

Transfusio csak szoros indicatioval adhat6. Féleg mosott vorosvértesteket, esetleg besugarzott
vért infundaljunk, az immun-anyagok bevitelének csdkkentégett:

Antibioticumokat sziikség szerint adagoljunk. A betegnek naparggaljuk meg bacteriolo-
giailag a garatvaladékat, kopetét, vizeletét és igy az esetleges fertdzéses szovOdmény
felléptekor megfeleld gyogyszerekkel iddben tudunk beavatkozni.

Laboratoriumi vizsgalatokatleinte naponta, kés6bb masodnaponta, majd a beteg helyzetétol
fliggden ritkdbban végziink. A vizsgélatok foleg a vérkép helyzetére, az uraemias allapot miatt
a viz és electrolyt haztartasra iranyuljanak.

Haemodialysiseket miitét utan is folytatjuk, amig kielégitden nem miikddik a transplantatum.
Ez féleg cadaver-vese beiiltetése utan sziikséges.

A specifikus therapia, az Imuran rendszeres adasa, majédnakkan elterjedt séma szerint.
Actinomycin C-t hetenként 2x200 g-ot i.v. és Prednisoloagionta 60-200 mg-ot adagolunk.
(Mas — ismert, de kisebb hatdsu — hasznalatos gydgyszerekrdl a 6. pontban teszek emlitést. )

5. Sz6védmények

A mitét utan fellépd szovédményeket fontosabb a mindségiik szerint csoportositani, mint
idérendi szempontbol, korai és késdbbi komplikdciokra. Ez a mindségi megkiilonbdztetés,
abbol a veszElytobbletbdl ered, ami a beiiltetett vese sorsat fenyegeti.

fgy az elsé csoportban a ,hétkdznapi” és minden sulyosabb miitét utan eléforduld szovodmé-
nyeket jelélném meg, a masodikban pedig a transplantatupustizgtd okokat.

1. csoport: A fertézéses komplikaciok (sebgennyedés, 1éguti és hugyuti stb.); paralyticus ileus,
bélelzarédas, acut szivmegallas, thrombophlebitis, pwhsoembolia, coronaria occlusio,
pancreatitis, hepatitis, asepticus csontnecrosis, éemesis, holyag- és vesevérzes (heparini-
zacio), vizelet fisztulak, neurologiai komplikaciok (conmanvulsiék, apoplexia, agytalyog,
psychosis); arthralgia (STARZL és mtsai 1964 —233-).
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A beiiltetett vese vizeletelvalasztasanak hirtelen vagy 14 napon beliili megsziinése, 1ényeges
csokkenése a kovetkezd okokbol szdrmazhat:

2. csoport: arteria vagy vena renalis thrombosis, a kozép- és kisebb kaliberi veseerek kiterjedt
thrombosisa, haemorrhagias kéregnecrosis (korai kilokddés, magas antitest titer, vagy
érspasmus kovetkezményeként), acut tubularis necrosis (hosszii ischaemias idd), acut
glomerulonephritis (az eredeti betegségbdl kifolyolag).

A 14 napon tuli vesepusztulasnak leggyakrabban a kilokddési folyamat az oka.

6. A kilokddést elharitd eljardsok

A kilokddés korai formdjaban rendszerint hirtelen, legaldbbis 48 oran beliil zajlik le, a
hosszabban taléld transplantatumokban ez a folyamat, akér az elégtelen, akar a hatastalan
kezelés miatt 1ényegesen lassubb és szdvettanilag is mas formaju. A megeldzése természetesen
sokkal fontosabb, mint a tlinetek utan futni, mert sikkrexiése esetében is maradando vese-
funkcid csokkenés jon létre a kilokddési folyamat sulyossagaval egyenes aranyban.

A kilokddés tiinetei

a./ Klinikai tinetek: laz, a transplantatum névekedésskénység, enyhe oedema a belltetés
terliletén, étvagytalansag, fejfajas, rossz kozérzet, csokkend vizeletmennyiség.

b./ Laboratoriumi tiinetek: emelkedé maradék N és se. creatinin szint, csokkend clearence és
alkali reserv értékek, leukocytosis vagy leukopenia, micqeskohaematuria, albuminuria,
lymphocyték a vizelet tledékében, serum és vizelet tajséiydrogenase emelkedés, serum
tripsin inhibitor szint csdkkenés.

c./ Egyéb tunetek: radioactiv anyagok kivalasztasi sepések (KOUNTZ és mtsai 1965 —
135-) valtozésa.

Az emberi therapidban jelenleg hasznalatos kilokddést elharitdé modszerek: a thymectomia, a
splenectomia és a localis, a transplantatumra alkatinagdgen besugéarzas (200 r.).

A gyogyszerek: Imuran (azathioprin), Actinomycin C, &aatison v. Prednisolon.

7. A jelenleqi kilatasok és a rehabilitatio

B. A. BARNES (1965 —11-) eredeti 4brajan (26.) jol lathatjuk 6a/@dtransplantatio tulélési
lehetéségeit. A kozeli rokonsag dontden befolyasolja a kilatdsokat, a leghosszabb ideig az
egypetéji ikertdl szarmazo transplantatum ¢€l, utdna a testvértdl, majd sorrendben a sziiloktol
szarmazdk. A cadaver vesék kisebb lehetdséggel kecsegtetnek és a legalacsonyabb tulélési
sz&zaléka a nem rokon ultetményeknek van.
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Barnes tulélési grafikonja 672 eset alapjan

Az iker transplantatibkat nem szamitva, azt mondhatjhktiehogy a testvér veséket kapdk
kb. 50 %-a megéri a 2-3 évet, a sziiloktdl kapok kb. 40 %-a. A cadaver vesék az esetek kb. 20
%-aban biztositanak 2-3 éves tulélést, mig az idegen wastdgy 10-15 %-ban.

Magatol értetédden ez a kalkulacid csak a pillanatnyi helyzetet rogziti, hiszen a miitétek
jorésze az elmult 3 esztendd alatt tortént.

A rehabilitatiotilletéen; j6 vesefunkcid esetében a legtobb beteg eredeti foglalkozasahoz tér
vissza. Iddszakos ellendrzés sziikséges a gyogyszerek szedése miatt is. Az Imuran adagjait
individualisan csokkenteni lehet, ugyszintén a Cortisont, v. Prednisolont, s6t ez utdbit egyes
esetekben minden baj nélkiil el lehetett hagyni. Az életmddban a fertdzési lehetdségeket keriilni
kell, valamint a megerdltetd munkat is.

A beteg a vizeletmennyiségét, lazat, sajatmaga ellendrizni tudja és a legcsekélyebb panasz
esetében az iddszakos ellendrzéstol fliggetleniil jelentkezik az intézetben. Az azonnali localis
rontgen besugarzas, a Cortison vagy Prednisolon adagefésan(1.000, ill. 200-300 mg) a
hosszabban tuléloknél, az ismertetett szazalék aranyoknak megfelelden, eredményes.

Néhany sz6 a heterotransplantatiérol

Daedelus ¢és Icarus torténete idézOdhetik fel benniink allatok szerveinek emberbe vald
atiiltetésének emlitésekor. A madarszarnyak, melyek a két mesealak testéhez voltak erdsitve,
jelképesek is lehetnek a heterotransplantatio prespektivajat illetéen. Ha sikeriilne a probléma
végleges tisztdzasa, egyszeriben minden gond megoldodna,nepihrologia tertletén, a vese
donor sulyos kérdésére vonatkozik.

Az eziranyu kisérletek a szdzad elején kezdddtek. So6t, az emberi therapidban mar 1905-ben
Princeteau (213) probalta a vese heterotransplantatio lehetdségét egy gyermeken felhasznalni
(patkanyvese szeletekkel). Azonban valddi atiltetését t@hanastomosissal valdé keringésbe
kapcsolast, JABOULAY végzett 1906-ban (126). Két uraemids #&hyok ereihez
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transplantalt allatvesét, az egyiket sertésbdl, a masikat kecskébdl vette. Amint az egykori
kozlemény irja: a vesék nem miikddtek, az erek thrombotizaltak.

Még két sikertelen probalkozasroél tudunk, az egyik UNGER (1910 —2a6asik NEUHOF
(1923 —198-) nevéhez fiizodik.

Csak 1963-ban nyilt meg a lehetdség, most mar a homotransplantatio tapasztalatait
felhasznalva, az els6 ,.,eredményes” emberi heterotransplantatiora.

K. REEMTSMA és mtsai 1963. november 5.-én (216) csimparezkeediltettek at, egy 43
éves, chr. glomerulonephritisben szenvedd férfinek. A beteg 63 napot €It és jO6 vesemiikddés
ellenére sepsisben halt meg, nyilvan az immuno-supphesailés kovetkezményekeént.

Az immunbiologiai térvények a hetero-atiltetésre is atkoznak, tehat az emberhez
legktzelebb all6 faj szervei kevésbé idegenek. Ez pedigimapdsz, amelynek A, O,
vércsoportja bizonyos fokig megkdonnyiti az ,universaliaad-ként valo felhasznélasét.

A miitéti technika abban kildnbdzik a homotransplantatiotdl, hogy az afiadkét veséjét
felhasznaljdk (,en masse” technika), tehat a hozii#araorta és vena cava szakasszal egyiitt
tavolitiak el. A belltetés rendszerint a jobb medetimefétorténik. Az aorta és a vena cava
proximalis végét vakon zarjdk, s a distalis csonkokat deria és az iliaca ext.-hoz
anastomisaljak. Mindkét veséhez tartoz6 uretert azismedon szdjaztatjak a holyagba.

Az _immuno-suppressiv_kezelés teliesen azonos moédon #ajlikmint homotransplantatio
esetében.

Az eredmények biztatbak. R. H. EGDAHL 1965-ben (84) 15 hetmgplantatios esetet
emlit, melyek koziil akkor volt egy 9 és egy 12 honapos tuléls.

Egyelére roviden, munkdm kiegészitéseképpen ennyit irhatnék az allat-vese emberi felhasz-
nalasarol, noha jelentésége miatt nagyobb fejezetet igényelne. Minden esetre az eddig elért
eredmények, kisérleti stadium ellenére is, a therapiaegds Gtjat nyitjak meg.
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Osszefoglalas

Fél évszazad telt el folyamatos munkaval, kisérletezéssel, mig megsziiletett az els6 sikeres
emberi vesedtiiltetés ikerpar kozott. Ez alatt az id6 alatt két probléma tisztdzddott: a technikai
¢s a kilokddés folyamatanak immunbiologiai természete.

A technikait illetéen altalanosan elfogadott, hogy a medence ereihez vald Aatiiltetés a
legkedvezdbb.

A kilokddési folyamat mechanizmusa még nyitott kérdés és megismerése a homotransplantatio
sikerességét is jelenthetné.

Hét éves munkam sordn mintegy 150 allatkisérlet tapasztalatait a kovetkezd pontokban
stiriteném Ossze.

1./ Elsajatitva és aprobb uGjitAsokkal kiegészitve a \Jd@setéts technikajat, megfigyelések
torténtek, mind a nyaki, mind a medencei transplantatioreatkozéan. Ezek a kisérletek az
irodalombol ismert tények kozvetlen vizsgalatait tették lehetdvé. Igy: a./ a technikailag jol
végzett autotransplantatio alkalmas az allat egészsdgfenaek megtartasara; b./ a homo-
transplantatum kilokddése minden esetben kiméletlen kovetkezetességgel 1étrejon atlagosan 6-

14 nap alatt. Ennek a folyamatnak a klasszikus szovetiametd a veselltetmény
kéregallomanyaban megjelend kereksejtes (féleg pyroninophyl plasmasejtes lymphocytas)
beszirddés, érnecrosisokkal tarkitva.

2./ Ugyancsak ismert eljarast, az egésztest rontgenbeasgtialkalmazva, nyilvanvalova valt,
hogy, bar az emlitett kereksejtes besziirédés elmarad, a transplantatum mégis kilokddik. Ez
megerdsiti tehat azt az allaspontot, amely szerint nemcsak az infiltralé sejtek, hanem humoralis
tényezok is felelosek a kilokodésért.

3./ Uj mbdszerként hasznaltuk DEMPSTER javaslatara asztegt besugarzast és az
Ultetményre adott irradiatiot egyittesen, mint a hommspkantatum életének meghosszab-
bitasat célzo eljarast. Az eredmény az atlagos tulélési idonek 5,8 naprol 12,6 napra vald
emelkedése volt. Szovettanilag a vesékben szintén a sejtes infiltratio hidnyat vagy erdtlenebb
voltat lehetett kimutatni

4./ Biokémiai vizsgalatok torténtek az auto- és homoplangalt vesék enzimtartalmara
vonatkozoan. (Borostyankdsav dehydrogenase, malonsav dehydrogenase; B-glucuronidasep-
galactosidasdj-glucosaminidase). A quantitativ mérések a vesek enzitjismk csokkenését
mutattak szaraz anyagra vonatkoztatva, kulondsen a hamsptantatumokban. Azonban,
mivel ez a csokkenés kozvetleniil a miitét utani napokban kimutathatd és nagyjabol allando,
nem feltétleniil dontd a transplantatum kilokddési folyamatdban.

5./ Hazai eldallitast cytostaticumok kilokddést gatld hatdsairol a kovetkezok allapithatok meg:

a Degranol, a Vincaleukoblastin és a DBM a therapiagra@danagyobb dosisokban sem
gatoljdk az immun-vélasz kifejlédését, sem biologiai, sem histologiai tekintetben, ami egyéb
alkalmazasi terlleten (leukaemidk, tumorok) hasznos tulgdpmgyan, de a szervtrans-
plantatio terrenuman hatastalannak bizonyultak. A Mannit-Mileran hatasa eltér az el6zdektdl,
ugyanis a kisérleti allatok klinikai tekintetben jobban tiirték a miitétet és az atlagos tulélési id6
valamivel emelkedett. A transplantatumok szovettaniltelwasara vonatkozéan pedig azt
allapithatjuk meg, hogy, bar az immunbiologiai reactio histologiai jelei itt is fellelhetok, de
intensitasuk lényegesen kisebb.
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6./ Két testvér kozott végzett vese-homotransplan(afié2) tapasztalatai szerint az egésztest
€s a transplantatumra iranyulé besugarzassal lehet ynélddapos tulélést elérni, azonban
tekintettel a mitétet 79 nap mulva kovetd exitusra, melyet tovabbi sugaras kezeléssel nem
lehetett megakadalyozni, az akkori tucatnyi esettel egpirtbnyitékul szolgalt ennek a
kombinalt médszernek az alkalmatlansagara.

7./ Els6k kozott nyert bizonyitast, hogy az igy lelassitott kilokddési folyamat, szovettanilag
obliterdld érelvaltozdsok formajaban mutatkozik ésesejtfiltratio nélkil vese vérellatasi
zavar okozhatja miitkodésének megsziinését.

8./ Az emberi esettel kapcsolatosan a rontgensugarréleatasairdl is adatokat nyertink,
melyek tobbé-kevésbé hasonldak voltak a haborus ésigaaisérilteken észleltekkel.

9./ A kilokddés korai klinikai tiineteit keresve a serum tripsin inhibitor (STI) magatartasat
figyeltik meg Allatkisérletekben és DEMPSTER néhany resgtlantalt betegén. A
kezeletlen allatok STI-szintje homotransplantatio esetében az oliguria bedllta el6tt mar
lecsokken. Ezt a tiinetet a kiilonb6z6 kezelési médszerek (Rtg., Prednisolon, antimetabolitok)
altalaban elnyomjak, de még tovabbi vizsgalatok sziikségestdnség tisztazasara.

Végul az utols6 fejezetben dsszefoglaltam az embemav@betés 1965. évi helyzetét,
lehetdségeit, melyeknek alapjan leszogezhetjiik, hogy a jelenlegi allapot is a fokozatos
tovabbfejlodést bizonyitja.
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1. Tablazat

1962. V-I1X. Postgraduate Med. School, London

Kisérleti allat,
szdma Sugarkezelés+ Tulélési id6 Exitus oka és szovodmények
725 50 r egésztest 200 r transpl. 20 nap Laz, pneumonia, vérzasek, h
732 100 r egésztest 200 r transpl. 9 nap Uretervarrat insuntira
733 100 r egésztest 200 r transpl. 12 nap Uraemia
724 50 r egésztest 200 r transpl. 26 nap Bronchopneumonia, vérzések
726 50 r egésztest 200 r transpl. 6 nap Uraemia
695 30 r egésztest 200 r transpl. 6 nap Uraemia
701 50 r egésztest 200 r transpl. 7 nap Uraemia
694 50 r egésztest 200 r transpl. 6 nap Uretervarrat ins@énha
740 50 r egésztest 200 r transpl. 3 nap lleus
766 50 r egésztest 200 r transpl. 7 nap Uraemia
812 50 r egésztest 200 r transpl. 20 nap Uraemia
818 50 r egésztest 200 r transpl. 7 nap Uraemia
811 50 r egésztest 2 x 200 r transpl. 5 nap Art. ren. thrombosi
826 50 r egésztest 200 r transpl. 16 nap Uraemia
842 50 r egésztest 200 r transpl. 16 nap Uraemia
845 50 r egésztest 200 r transpl. 6 nap Uraemia
863 50 r egésztest 200 r transpl. 31 nap ElhGzodott tubularis kdrosodas
868 50 r egésztest 200 r transpl. 6 nap Uraemia
884 50 r egésztest 200 r transpl. 16 nap Uraemia
918 Prednisolon 200 r transpl. 23 nap Uraemia
921 Prednisolon 200 r transpl. 14 nap Uraemia
922 Prednisolon 200 r transpl. 17 nap Uraemia
+Megjeqyzés

a kisérleti allatok altaldban 50 mg Cortisont kaptak napaatatolsé harom 100 mg-ot
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2. Tablazat

Szam Testsuly | Kezelés Tualélési id6 Transplantatum szOvettani vizsgalata ~ Megjegyzés
miutét elott mitét utan

102 12 kg egy nappal 50 r |a mitétiésa 7.
postop. napon 8 nap mérsékelt kéreg infiltratio, vérzések| laz, hasmenés,
200ra pyelonephritis anuria
transplantatumra

103 10 kg egy nappal 50 r |a mitéti és a 4.
postop. napon 6 nap kifejezett kéreginfiltratio, ép oliguria
200ra veléallomany, kezd6do pyelonephritis
transplantatumra

105 13 kg egy nappal 75 r |a miitéti napon 1 nap vérzéses shock
200 r localisan

106 13 kg egy nappal 75r |a miitéti és a 7. kéregéllomany elhalt, sulyos
postop. napon 10 nap besziirddés, gyulladasos jelenségekkel | haematuria

200ra
transplantatumra

és érnecrosisokkal
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3. Tablazat

Enzimek

Normal vesék

Miik6do
autotransplantatumo

Miik6do
K homotransplantatu-

Oligurids homotransplantatumok

mok (2-4 nap) 3-6 nap 7-17 nap

Malic dehydrogenase 100 82.6 55.0 63.2 46.3
(82.1+22.5)

Succinic 100 75.4 51.6 57.8 44.7

dehydrogenase (69.0£20.5)

3-Glucuronidase 100 87.7 72.8 75.4 121.0
(11.4+1.5)

3-Galactosidase 100 91.3 73.9 79.1 141.0
(11.5+2.0)

3-Glucosaminidase 100 82.6 67.9 -- 116.0

(340£36)
A vizsgalt vesék szama 15 10 8 8 4
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4. Tablazat

Gyobgyszer
Szam Testsuly Tulélési id6 Fvs Megjegyzés Transplantatum
Miitét elott Miitét utan thrombocyta valtozas szdvettani vizsgélata
naponta naponta
6 napon at 2 mg/kg 4-20.000 kozott Mérsékelt laz, |A kéregallomanyban
115 17 kg 2 mg/kg Degranol, 10 nap ingadozo fvs tipikus sulyos vérzések,
Degranol 2 mg/kg kilokodés, kereksejtes besziirédés
Nikotinsav anuria (mérsékelt
immunreakcio)
5 napon at 2 mg/kg Utdvérzés miatt| 1-2 helyen min.
116 17 kg 2 mg/kg Degranol, 2 nap exitus perivasc. kereksejtes
Degranol 2 mg/kg infiltr.
Nikotinsav
5 napon at 2 mg/kg Kezdetben magas |Anuria miatt az | Tipikus kilok6dési
117 14 kg 2 mg/kg Degranol, 13 nap (18.000) majd allatot ledljuk  |reakcio
Degranol 2 mg/kg csokkend fvs szam érnecrosisokkal
Nikotinsav Mitét utan 5-6.000 tarkitva
Norm. thrombocyta
szam
4 napon at 4 mg/kg 4-7.000 korali fvs, Infusio kbzben |Csaknem épnek latsz6
118 14 kg 4 mg/kg Degranol, 5 nap thrombocyta hirtelen exit vese min. interstitialis
Degranol 2 mg/kg 100.000 folott besziirodés
Nikotinsav
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5. Tablazat

Gyobgyszer
Szam Testsuly Tulélési id6 Fvs Megjegyzés Transplantatum
Miitét elott Miitét utan thrombocyta valtozas szdvettani vizsgélata
naponta naponta
3 nappal miitét | 2. postop. napon Miitét elétti napon Anuria miatt az | Rendkivil sulyos
121 17 kg elétt 0,2 mg/kg |0,05 mg, az 5. |10 nap 2.500 fvs, 80 % allatot ledljuk  [immunreakcio, mely
Vinca napon 0,1 mg/kg lymph., fokozatos kisfokban a
Vinca emelkedés 21.000-ig vel6allomanyra is
norm. thromb. kiterjed
4 nappal mitét |2 mg/kg 1.600-as fvs 84 % | Anorrhexia, Immunreakciéo nem
122 14 kg elétt 0,2 mg/kg | Nikotinsav 2 nap lymph. valoszintien a volt. Sulyos
Vinca thromb. mérgezés kov. |parenchymas
100.000 folott exitus degeneratio
vérzésekkel
3 nappal miitét | Miitéti naptol 3.600 fvs a mitéti Uraemia Teliesen elhalt vese,
123 12 kg elétt 0,1 mg/kg |1 mg/kg 11 nap napon, b.-ra tolodas 0sszefolyd interstitialis

Vinca egy
alkalommal

Degranol, a 3. €
9. postop. napo
0,1 mg/kg Vinca

fokozo6do
lymphocytosis

Exitus el6tt 24.000 fvs
SZ.

vérzések, kereksejtes
beszirddés
Keringési zavar

U7
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6. Tablazat

Gyobgyszer
Szam Testsuly Tulélési id6 Fvs Megjegyzés Transplantatum
Miitét elott Miitét utan thrombocyta valtozas szdvettani vizsgélata
naponta naponta
4 napig miitét Masodnaponként b.-ra tolddas, kisfoku | Oligurias Sulyos immunreakcid
127 20 kg elétt 25 mg/kg |20 mg/kg DBM | 7 nap lymphopenia allapotban 1-2 helyen érnecrosis
DBM 7. postop. napon ledljik az allatot| ép glomerulusok,
7.500 fvs szdm Magas laz cylinderek
Magasabb
thrombocyta szam
8. miitét elotti | Miitéti napon €s Miitéti napon 2.500 Mesenterialis | Parenchymas
128 15 kg naptol 2. postop. napon4 nap fvs, rel. thromb. miatt az degeneratio,
masodnaponkén60 mg/kg DBM lymphocytosis, allatot ledljuk | mérsékelt, erek kordili
25 mg/kg DBM eosinophylia, magas infiltratio, ép veldall.,
thromb. szam vérzések
8. miitét el6tti | Mitéti napon és Miitéti napon 1.800 Exitus Kéregben vérzések,
129 24 kg naptol a 2. postop. 4 nap fvs, rel. val6sziniien agyszintén a
masodnaponkénnapon 50 mg/kg lymphocytosis, DBM mérgezés | glomerulusokban is
50 mg/kg DBM | DBM eosinophylia, magas | miatt Immunreakcio nincs
thromb. szam
8. mitét el6tti | Mitéti napon 40 Kbzepes b.-ra tolédasl azas allapot, | A kéregben igen
130 15 kg naptol mg/kg DBM 5 nap 3.200 fvs a miitéti oliguria, az kiterjedt interstitialis
masodnaponként napon, magas thromballatot ledljuk | vérzések, gbécos

50 mg/kg DBM

szam

immunreakcio,
pyelonephritis; az ere

és glomerulusok épek
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7. Tablazat

Gybgyszer

Szam | Testsuly Tulélési id6 Fvs Megjegyzés Transplantatum szévettani
Miitét elott Miitét utan thrombocyta valtozéas vizsgalata
naponta naponta

134 14 kg 10. miitét elétti | masodnaponkérd nap ingadozod b.-ra tolédésjart. ren. thromb. | parenchymas degeneratio,-
naptol t 5 mg/kg, az fvs 10-20.000 kozott, |anuria 1-2 thrombotisalt ér,
masodnaponkérutolso két adag kisfoku lymphocyta az allatot ledljuk | kéreg-vel6 hataron
t 5 mg/kg 7 mg/kg csokkenés, norm. kereksejtes infiltratio
Mannit-Mileran | Mannit-Mileran thromb. szam

135 15 kg 10. mitét elétti | masodnaponkérB nap kisfoku b.-ra tolodas, fyanuria Vesedllomany necrosis
naptol t 5 mg/kg, az 10-20.0000 kozott, art. ren. thromb.
masodnaponkérutolsé adag kozepes foku lympho- |exitus
t 5 mg/kg 7 mg/kg penia, norm. thromb.
Mannit-Mileran | Mannit-Mileran szam

136 15 kg 10. miitét elétti | masodnaponkérnl3 nap kisfoku b.-ra tolodas, |anuria kereksejtes infiltratio
naptol t 7 mg/kg fvs. 8-12.000 kozott, |az allatot ledljik | nincs; kp.foka
masodnaponkérMannit-Mileran véltakoz6 lymphopenia, kéregparenchymas
t 5 mg/kg thromb. norm. degeneratio; erek,
Mannit-Mileran glomerulusok épek; gocos

interst. vérzések, ép
vel6all.

140 14 kg 3. mitét el6tti | masodnaponkém nap fokozatos fvs. emelkedésuria vesetok alatti csikszer(i

naptél minden |t 7 mg/kg 23.000-ig; kisfoku b.-ra |az allatot leéljik;| necrosis, oedéma, vacuolas

nap 7 mg/kg
Mannit-Mileran

Mannit-Mileran

tolddas, mérsékelt
lymphocyta csokkenés;
norm. thromb. szadm

art. ren. thromb.

parenchymas degenerétio a

kéregben és veldben
egyarant; hyalin
cylinderek; sejtes

immunreakcié nincs
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8. Tablazat

—

D

Gyobgyszer
Szam Testsuly Tulélési id6 Fvs Megjegyzés Transplantatum
Miitét elott Miitét utan thrombocyta valtozas szdvettani vizsgélata
naponta naponta
141 14 kg 4. mitét elotti | masodnaponként 15 nap kezdeti fvs. emelkedganuria, csaknem diffus
napt6l minden |10 mg/kg 18.000-ig; ugyanekkamyakori laz, parenchyma necrosis
nap 10 mg/kg | Mannit-Mileran, lymphopenia b.-ra | hanyas, sok helyen a kéregveld
Mannit-Mileran |a 4. p.operativ tolodassal; kés6bb hasmenés, hataran kp. nagysagu
naptél kezdve 8-14.000 kozott, az allatot ledljuk| arteridk necrosisa
harmadnaponként norm. thromb. szadm lathatd, tuinyomorész
perivascularisan
g6cos, mononuclearis
sejtes infiltratio
142 17.50 kg |8. mitét elétti | harmadnaponkéntll nap fvs kismértékii lazat kovetd jelentésen
napt6l minden |15 mg/kg emelkedés utan anuria, hanyas, | megnagyobbodott,
nap 15 mg/kg | Mannit-Mileran 4-7.000 kozott hasmenés, az |teljes egészében elhg
Mannit-Mileran lymphopenia nélkil, |allatot leéljik | vese; perivascularis,
enyhe b.-ra tol6das, gocos, kereksejtes
eosinophylia, norm. infiltratio
thromb. szam
143 13 kg 5. miitéti napt6l | madsodnaponként 6 nap Min. b.-ra tol6das, azoliguria, a kéregben diffus
minden nap 15 mg/kg fvs szam csak az hanyas, parenchymas
15 mg/kg Mannit-Mileran utolsé két napon hasmenés, exituslegeneratio, ett6l

Mannit-Mileran

11-13.000
kozepes foku
eosinophylia, norm.
thromb. szam

eltekintve csaknem éj
szerkezet, sejtes
besziir6dés nincs

1=
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9. Tablazat

S.T.l. szint Prednison, egésztest és localis besugati&zelt, vese-homotransplantalt kutyaknal

Trypsin gatlas
Kisérleti | Tulélési (ug/ml serum)
allatok 1d6 A vesemiikodés Megjegyzés
szama Miitét el6tti | ideje alatti atlagos Eltavolitas elott Eltavolitaskor
szint érték 24 h-val

812 20 1100 1180 910 1200 Uraemia, a ves
még mikodott

818 7 1000 1085 1140 1060 Oliguria

826 16 1100 1250 1220 1310 Anuria,
elhtzédott tub.
vesekarosodas
miatt

842 16 970 1050 1200 960 Oliguria

845 6 900 1050 1240 Anuria

863 31 840 920 870 760 Elhtzédott tub
vesekarosodas,
vese még
muikodott

868 6 750 860 720 840 Oliguria

884 16 860 1000 820 810 Oliguria
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10. Tablazat

S.T.l. szint Prednison és localis besugarzassal keesk-homotransplantalt kutyaknal

S.T.l. szint Prednison kezelés alatt

Kisérleti allat szama

Kezelési napok sza

Trypsin gatlas{g/ml serum)

mM&E ezelés el6tti szint

Atlagos érték
Prednison kezelés

alatt
A/79 7 1160 1470
A/135 7 1250 1340
A/168 7 980 1140
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Trypsin gatlas
Kisérleti | Tulélési (ug/ml serum)
allat id6 A vesemiikodés Megjegyzés
szama Miitét el6tti | ideje alatti atlagos Eltavolitas elott Eltavolitaskor
szint erték 24 h-val
918 23 940 1200 1150 840 Oliguria
921 14 800 1170 1100 970 Oliguria
922 17 1060 1280 960 1000 Oliguria
11. Tablazat




