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A GYÜGYSZERKUTATÁS FEJLŐDÉSE ÉS ÚJABB IRÁNYAI 
VALYI-NAGY T!l\OH 

_.\ gyógyszerhatúsok objektív 1negis1nerésére irányuló törekvések cls{) kí:;érlctei 

az ókori göriig és róinai nr\--ostu(lo111án.vban jelentkeztek el<-íször. I!ippokra­

ú;s,:. cle küHlniJsen G'alenus Yoltak azok. akik az akkori uralkodó világkép alap­

jún csoportosították a gyógyszereket. stit (}ole1111s 1núr azon 1negg,y{)7;{íclé:-;l:t re­
jezte ki. hogy ;1 drogok -- 1unelyekli6l készült g.'-·ögyszcrek jó részét róla elne­

vezve nta is galeniku1noknak hívjuk - sok ballas,,;tanyag nic:Uett tartahnazzúk 

az aránylag 'csak kiesiny n1ennyiségl1en jclenlev{) igazi hatékony prineípiu1no­

kat. 1~ tekintetben (ialcnu8 több 1nint 10011 évvel rne!..!;el6zte korát. Zseniúlis 

n1eglút<Í.sút c~ak a XI_'\ .. század hatahnas ter111észettu'é1on1ún::i fcjl1(idésl! iga­

zolta, a1niknr ;.;zerves kénüai 1núclszercket vezettek lie a galenusi készítn1énvek 

hatóanvau:ai1u1k tanuhnányozásúra és el6úllításúra. '~ · 

_-\lap've'flíen új n1egis1ne.rések birtokába jutott az en1heriség a nüvényi és 

úllati hatlianyagok izolálús{tval és a ka.pntt tiszta. kri:::;túlyos ter1nékek. veg;-{i 

:::;zerkezeténck felderítésével. .:\ fcjlliclésnek ezen a fokún t:arthatatlanokká vál­

tak a gyógy:-;zerhatúsok rnag_varií.zatára ;.;zolgúló régebbi rnisztikus elképzelések 

és helyüket 1nindinkiíhh a racionális terinészettudonuínyi szernlélet f(.)glalta el. 

\"'"alójálian tehát a X\'"III. szúzad. tudósainak felvilúgosult szen1lélete tere1n­

tctte inog azt az esz111ei talajt, incly tühhck kiJziitt a gyógyszcrtudo1núny fcj­

kídését is i11egindított~i és n1ely [ejlé'íclé.'-5nck napjainkl.ia.n is tanúi leheUink . 

. A vúzolt szeinléleti útalakulús rnellett. konkrétan a fizinlóuiai is111eretek roha-

1nos fejll.iclé:.\e rnincl inetorlikailag. 1nind. el1nélct:ileg tovább( lendületet adott a 

:.i:y<'igy;;zerluttúsok racionúliH vizsgúlau'tra és 111agyarúzatúra . 

. -\z is1ncretek rohan1os ,!{\.·~u·apoclúsút a fiziolúgia pionírjai - 111it1t l~ud1riy, 

!Jer/hold. {Ju FJoi.:; l~ayn1ond. '11/iiry, (}ru.:/.·ell, .}ayuet, f~r111yr:ndr)}:f.j'. J>ar/or. 8trrr­

/i,1y és sokan n1ú.sok - az él(')á!lat l(~ukiilii11l1iiziíh!J funkciúinak tanul111Ú1tY(1zú-

~át lchctc);;·li tl'\'() kí:·it:rleti n1ó(Lc;zere!~"kidolu<1zúsú\-;d érték el. . 

Ezen az eln1életí és 1netoclikai talajon n(itt ki l·s ft·jl{Jdi">tt nai.;~~-ú az expcri­

n1e11túlis farn1akol1'1uia !J1u·hei1n l;S ,'-i'r·/nt1icrlehen1 \al1nrat{1riun1aihan <t n1últ sz(1-

zad (lerekún .. ·.\z új '(!iszeiplína az or\co:-:tudonJ<;lll,V szerYl'~ rl;szl·\·í.~ \'{dt (·:-: clkii­

!iiuii!t ncYel<°):-:zlill'itfíl: a 1nateria 1nedieút.úl t";-; a fiziol(')u:i<itúL .-\ í~u·tnakol~íuíai 

Ludnuuiny !tll'_!!:t\kotói azt a C'l:lt tíizt(k lll<U!Uk l'lé, hogy a diszc.·iplína kcrc·té­

lien a .!.!yúu:y:--:zcrek hnt{tsúra h;tn:jfi\·(·.í <1z<1n fíziol( 0

i.u:i11.i ,,-{tlto:,-;;l,:-;okat i:e.1nerje1H.•k 

inc.g, inel:.·ek <1 t"cn.ipüí:-.; efTC.:ktu:--:ért fClel("ísr:k. h'11f'/1c1·1i1 {·:-: ,'-;c/1111iulelu.'r;.1 idl·jél1e11 

e· fo l ~·a 1 na ti 1 k l <1 n u l u tÜ 11 ::ozii:-:a k izú f'( '1 lag fiz i ( il < íi..d a i n H'id:-:zer(~ k k e 1 ti irt t:; 11 t:. .IZ~­

;-(f i h li f(lkozatosan :'JH.>ciúli:-; farrnakolúuiai 111r'idszerek alakulLd.; ki. 1nclYek \-i­

;..:zorit ~ retrourade·--isllH;t ter11H;ke1.1vít{í!(~L'. hat11ttak a fizi(ll{i~itL a ld~ór!etc:s 

l1iot(··-~ia. a k1;1r(_:]ettan (•."';-;ok 111ú:-; tudo;n{lny teriilett.;n. lj:z:í.hal ti:-:zt·:·1.i/1dhat1ak 
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és fejl()dhct tek a inai :;zínvonalra a vegetatív idegrendszer. a neuron1usculari,:.: 
t:ra11s1nis::;io. a perifériás rnozga,tó és érzc') idegek 1núkiiclésóre vonatkozc'i isn1e­
l'Pteink . 

. •\ fiziulúgiúhoz hasonlúan JJIÚS t udon1únyú,uak. Í.UY a szc1 vc:-; ké1nia. a bio­
fizika, de külün(iscn a \Jioké1nia Cl'(~dn1énve;.; a gvóu,·szerhatúsok tanulinúnvozú­
:-i(u·a türténh alkal111azúsa 1ner{íbe11 új t~rü!ete-!~el ;1>-·itot t n1eg a far111akoiúuiai 
kut:atús szún1{u·a .. ..\houvan fokozc'1dtak is1neretcink az interrnC<!icr an\·au{·s~-re­
reakcil.Jk lé11\·egére vo~i,'ttkozúan. Úu;\- cuvre inkúhb el('ftérlie kerültek c~z ~n~·au­
«Nl'rl;t sz1tllúfv11z{1 IHeel1cLnizn1us(~k \~~rciJ~ei i;.;. · ·--

.~\ liiokt~n1i~d far111aknh\uiút<'il --· nii11t a fannakolúgia egyik legfiat.alahh haj­
t{1:;(u1ak kifejlesztésétc'íl ~ éppell a gy<'igy;.;zerkut.atú:-- legégetiílilJ kérdéseinek 
1negoldc'ts(tt vúrjuk, n1int pl. a gyc')gyszerhatúsok speeifitús:ínak, elekt.ivá­
lús:'u1ak. rnegoszlúsi'tnak és elinlin(tc-iújúnak a 1Hegört.l•sét. E fogaln1ak egzakt 
1núds;i;erekkel tiirténií \·izsg{datai hepillanttÍ.st engednek a ~yc'igyszertúlérzé­
kenys(~.u. a 1negszokúf' l~S a. rezisztencia kikü:--ziiliüll·sének rac·ionúlis lclH:t<'íségeire. 

:\z irl<'ik fni\'<Llll<Ín fi1kc1zat<isan nleL":is11iert an\·au<':-:e1·eutak fiuvele1nl1e\"f_;telé­
\·el. tisztú11 r;Lt'Íonúlis nu·.L'.fontolúso!~- alnpjún 1;11i·,-. c•ddig if-' i-'z~'~inos gyc'>gyszer 
f't·lfl~dezl:f'C' \·;\.lt leheb'ívé. Ez a kutatúsi irányzat a psziehof"annakonok. anti­
ntt·ial1o]it(1k c:s cgyl\S ke111oterapeutikun1ok vizsuú!atainúl kiilöni):-:en sok sikert 
en_'< l 11 H,'l l ,-ezc·t 1 . :\1 úsrl~szt a !! \·c'iuvszerl 1a 1 úsok l iic )ke1 n iz1n u.c;Ú na k tanul n1ú n \"t )-
1'.tisa c•drÜ.u új. iner{íhen is111e.rc·t'.1{:n <lll_\·au«sen'ulak fcld(~ríu~sl:Jtez \·czelett: _.\ 
sz11lfanilan1id(Jk hatú:-:;n1cchanizn1t1:--únak kutatása :-:;orún \·elit: is111ertl· a !'t'ilsaY 
:-\Zl'!'l'pt· a nukleinsa \'ak an.\·auc:sl·rl·jlqH'JL Ezek az eredn1é11yek kiindulc'l pontjai 
[e\ t ek a t ll !l tOr!.!Ú \ [i'1 !Ja tÚ.-;Ú f( 'i\sa \"-il !1 l<lJ!Oll i:·d <Ík szin t.c~zisének . 

.-\ .!.!\·t'i~\·szPrtd.;:k('l szernlii:ni i;rzc~kt•n\·sl··ure lllH!!\"<l!'tizat ul szol!.!ú! (Ltalakulúsi 
t<·r1nl·i.:nk· y\z:-:L":Úiata. H.!;u<'ita isint·rt a ·hí111 l;s n<'íst.l·11\· niu('srilc')k, n1eukiilünliiiz­
l<'lL·ít l 0'l'Z1:kl~nvst\!..!:l' stri('li11innel szendiert .. -\ lcl>t11.1t.úsi tc·r1uékck rizsuúlata 
r(unutatott ar1:a. liouy ezt;rt a jelt·nsl;_!!i;rt a 11(isb~11yek c·sekt:Jyeltli _uyr'Juyszer­
útalakít.<) enzi1nakti\·itúsa tehetú felclt'issé. ~zú111os. n1indenuap ha:-:;znúlt ,uy(·,_uy­
szerrlíl tudtuk 1neu. houv a 111ikroszon1iúlis .. droue11zin1ek" aktiYitúsút serkt·n­
tik [_!]. Lcgink1ihi'1 ta1;i.;lnuí.11yozut.1 <t f"t·nnl1arl;itú!. ;tllH.·l:< a kiizponti ith~.!.!­
rl~!Hiszerre kifejtett hatúsa !IH:llet.t az e11doplas1na-rcticulu1n H110111 l;:-; dur,·a 
szc11u·:-;c;s úllo1núnyúnak ar:ínyút az e!ú!1lli ja\·úra y(dtoztatja n1eu. Ezórt fl~1H1-
ltarliitúl-eliíkezel6:-:se! szú1110:-: hat(Í<ttl\"<l!.! ---- c1111el\-1H.~k út.alak\ll:'ts<lt~rt a n1ikro­
:-:zn1na finoin szt·111c·,c;t"s ;í.llonHÍ.n\·úl1a1; \{'.y('i dn1!.!t:r~zin1l'k felelr'i:-;ek -- tuxic-itú:-:a 
c;s fartnakolc'i.uiai hatúsa 1J1cuv<Útozik aszerint. lio_uv a !l<t!!\·ohli llH'llll\·isóuhen 
kt;pzc'idi.itt útalakulúsi tc·rn1ék kl'\'t}sl1(;, \"tlf.!_\· t~rtís.clil1en t·oxikn:-: a k.iind.ulúsi 
\(•r11H'•knl'.•!. Ez újalili (llda!n'il k<izelítettv 1neu a g:.\·1'1u.\·szer-szi11eruizn111s kt;r­
< i<;St;t . 

. ~\z izot('1ppal jPlzPtt ,u~·c'iµ:yszerek n1c·.uoszlú:-:{u1ak kii\·eté:-:e :-:ul1c·ellularis parti­
(·uluinokl>all font.us i11for1núcic'lt szoluúltat a klasszikus far1nakolö_uiai in<ídsz<.> 
rckke! t~szlC'lt \·{dtoz<Í.sok llH:lyelih ukainak l!ll'_J!isn1l'l'és('hez. Ennek egyik pél­
dújút illusztr{t!ja az !. trfh/á,:(lf. a1nelyen \útliatc·i. hogy húnnn dauanatc·llc·nes 
hat<Ían\·ag inilve11 szrizaléko::; aní.nvhan oszlik 111L·.J! a t un101'cJS sziivc·l cilopart.i-
('t1lu1111{i kiiziitL. · 

:\ túlilúzat adaiaili/Jl kitíinik. houy az alkilt·zt'í típu;-;Ú ]'liin-]'c·11a t~~s l)curan()l 
111ego;.;z]úsa h_;Pn nagv hasunlatos;.;Úgot 11111tat ('.•s l·ltt'.·r az aktill()!lli<"inétJ)l. .:\da­
ua11<.ttos szii~·et rczi~ztcnci1i,i{u1ak 'a kérd(:'sl;i új lllCL'.\·i\ú_uítú:-d!a helyezi az a 
tén\·. hou\· a H{_'-f)eurannl n1euo:-:zlúsa az ('•rzt;kt'11\· l·s rc·zi:-:zten . ..: 111H1or cyto-
par.lil·tilt; 1~1ai lian azt ,;10::;. . 

I~z idc'i szr:rint 1núr sok g-\'(
0l[!V,c;zt·tTl' \·onatkozt'iall tisztúz('1do1t az últaluk lie­

fnlyú:::olt anyitgcsereút .. :\-· p~;ichof"ar1nakonok hat1í.sú11ak tanul111ú11~·uzúsa a 
1not1liaJt1Ínooxidúz-retHl:-;zc~r jelentc'isi:g1;re n1utalot t. ni [f:i]. Ezl'll i:-:inl~reit·k lúrto-
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('f1/„,,·!r1ffr11111rik 1111•:10.•;f1i,,<1 Hor1111il· ,:,, 11111/ioi•u~ ,\·::1;1·1•!1~k <'Jt/1>pr1rlicul111mii f:(i::<í// 

'!l-Aktinorni1'in :_~c~·.1~.i-~~~T·----,;c.t;;:;;r~-
1 Yw•liida-1 Ull\or 

.\luc: 
~fiiod1oudriu111 
!.lil:n1.'l•l!la 
10() {l()(j . J.: 
Sup(·rria! :111~ 

~!;íj 

/{. Wfi,,·slmc/, i:~ 
llll:i:li (:,!) 

//. 11'. Uuddrnr 
\~F !ll!i;:1 Wl 

' ! r:rzO.:(·ny r1·sl~tl'us 

:!!l':'c 
!!•/:, 
·!% 

1'1il11i·.\'a1111 
1;_., mt."<ii (.!) 

fi! 

k1íhan gyors kiválogat<i re11dszort vezettek be, a1nelyek11ek .széles kürli alkal­
n1azása segít:-;égével újabb IHlg~" hatású veg,viiletek kisziíré.slH: tették lehet(Jvé . 

....-\ bioké1niai farn1akolói:.da \"izsS?;úlc'inH'idHzereinek alknlinazúsa tette lehetilvé 
annak a 1negúJlapítiísát'. hogy··- ('gye::; horrnonok nliként yúJ toztatjúk 111eg a 
u1-H.NN te1nplatoL. Ez az éHzlelös 111agyarcízat(nil sznlµ-;íl a horinonokna.k a 
C'JJCC'ifikus fűhérjec.;;.i;i11tézi:-;re gyakt1rc~lt hatúsúra Ynnatkozóa11 . 

. :\z elinúlt ;í óv sonín az antilJiotikuinok hat:úsrnödj:'rval foglalkuz('J irodaloin 
1ni11d t.art.alnii ért.ékéhe11. n1ind \-o[un1enóbett roharnns fejliicll~st rnut.at.otl. Ez 
!t>het.iÍ\'é telte az antibiut.ikuntok ú!tal lé>trehozntt. intraeell11larl:-; an\·nuc~scre~ 
folyan1at.ok gút-lú:-;únnk érh.~ke!ését és rendszerbe foglalúsút:. .:\ kiJvetkr;z('(;UlrÚn 
11c;l1úny részlctcselilH~li ta11uln11í.ny(>zott. antiliiotik11111 tú111acl(Lsi [>Ont.jút kívú-
notll is111crtetni. 

1-Ia az <Í.l1rún ft~ltlintetett. ant iliiot iktllnokat a~zerint kivúnj1tk cSO{>íJrto.c.;it.ani, 
liogy niilyen t.í pu.sú anyaf!­
csere-f't d \·;unat ot fii_!!,!.!C:'ztenek 
lt·L akk<-ir helyc:.sen . júrt1nk e! 
t.alún ha azt. 111011djuk, hogy 
\"annak olyan ant ihiotíkn111ok. 
inelyek f(iief.,!; a sC'jt: n1akro111ole­
kulújai\·al .:____ így pl. nuklein­
sa vakkal és fehérjékkel - lép~ 
nek külcsiinhatú.-;lH1. s vannak 
o!\·anok. 1nclyek n n1akron1ole~ 
k;dúk felépít~sét lchet(i\·ó te\·() 
I )rekurztir-anyagok szintézisét 
füu.ucszt.ik feL .\Ii\·el a 1nakro­
n1~~!Ckuliík felépítése és 1chon­
túsa kiiziitt 1Cnnülló dina111ikus 
egyensú,~y az __ él~tfol~-a111at(Jk 
alap\·eto szuk.se!!t'SSCS?;e az 
an,vagc:serelúne fH'1'l·1ncIY pont­
ján t.ürtén(í zavar a ;;ejt: életé­
nek krízis{~t. okozhat.ja. I\.ilia­
túsaihan tekint\·e a zavar lehet 
reverzihili:s. \·ar_::y irrevcrzillilis. 
S6t euvre több, <~(hd: ::íll rendcl­
kezés'finkre, hogy a iSejteklJen 
CJ]van hioké111iai renclt:zerck i:-: 
rn.üküdnek. 111elvek eu:\·e.s kúro­
t:•ítú anyag.ok h;ttú.sá't · - külü-

:--H~d~ddin 
1 
1 

1 
- , Ciklohcximíd 
~--..... Tetr~ciklin1 

K~n'lrnicin! 
Eritromicin! 

Puron1icin 

1. ábra . . ·l kiiliinbii::i} nntiliiotikurno/,· trír11ruhíspo11t_in·i 
a ,·;cJ!cl,· cyloJH1rliculu11u1ibr111 



nösen :t DN.._i.\. sérüléseit - reparálni képesek [6, í]. .:~bránkon - n1ely alap­

elgoncloló.saihan Parthicrtől [S] szárn1azik - a be nen1 keretezett antihiotiku-

1nok a prekurzorszintézisekot függesztik felt a bekeretezcttek pedig a 1nakro­

n1olekulúk töltési viszonyainak vagy hiclrogén kötéseinek 1ncgvúltoztatúsával 

tudjó.k e funkcióit gátolni. 
I~i szeretné1n en1elni, hogy a DNS-sel reagáló antihiotiku1nok szá111a az 

utóbbi két év kutatásai ered1nén:v·eként egy tovó.bhi képviselővel - a. 1)rin1i­

cinnel - e1nelkeclett. Ezt az antibiotikun1ot 1!154-hen izoláltan1 Uri és /:3ziláyyi 

[9] segítségével a Debreceni Orvostudon1ány·i Eg)·eten1 Cf:vógyszerb:tni Intéze­

tében egy therrnopolyspora-törzs ferinentútunuiból. .._i.\. prin1icin hatús111echaniz­

must\val először Blum [Hl] a Duke Egyetem (USA) foglalkozott. 2\'legállapí­

totta, hogy ez a guaniclin strukturájú polioxivegyület az uktino1nicinhez ha­

sonltian kötődik az /Cuglena.-sejtek DN8-tihoz, iniközben gátolja azok sza.po­

roclúsút. Bl111n vizsgálatai arra is utalnak. hogy a prirnicin els6sorbnn az egy­

fonalú J)NS-lltncokhoz kütőclik . 
. Daróc:.yral [11] nc1nrégcn kiinutattuk, hogy a prirnicin az e1nl6sök 1náj­

~;;;övetében kortiznnnal indukálható triptofánpirolúz-enzirn de noro szintézisét 

felfüggeszti. Ez a hatá;; a J)Nf) funkciöjának gátlása folytán következik be. 

:\legúllapítnttuk azt is. hogy a pri1nicin tnás él6szcrvezetek fehérjeszintézisét 

i:-; 1nl'gzavarja. E1nellett 'szól az a tapasztalatnnk, hog~· ez az antihiotíku1n 1nég 

~zuhtoxikus knncentrációkl)an is 111eµgútolja. a 1·1(:-letH:in beépülését a JJ. s11b­

ti"!is fehérjéihe. Ilogy ezen utúhhi hatús hútteréhen 1negint csak a sejt J)N8-úval 

ti.)rténi.í specifikus külc·siinhat(u; úll, azt az a tény l1izonyitja, hogy a prinliein a 

H( ~-tinlidin heépiilésl~t 11 sejtek J)NS~úba er{itcljesen gútolja, 111íg a uc-uridin 

l)l'.t"pülésc~ az J.tNS-lia gyakorlatilag érintctlc•n a pri1niein jelenlétében [12]. 

.'\ prÍlniein ])j\'})-on ta.pnsztalhntt'i tú1naclú.-;i 11011tjút bizonyítja végül a negatív 

I)N'~·rilda.tok terinodenaturúciós görbéinek jellegzetes alakulúsa, is .. ~\ pritni­

r·in c1nlített hiokéniiai hatúsai alapján 111egalapozottnnk lútszik az a feltevé::i, 

hogy ez az ant:ibintiku111 a. J)NS ,.n1essenger" 1_\.NS-szintetizúló képességének 

!!útlúsa útján úllítja n1eg a sejtek lChérjeképzösét. -

:\ pri111icin nündezen tulajclonHágai talún egy újabh alkalrnazúsi területet 

nvithatnak rnef.,!; szún1unkra. esetlef.!: olvan Ille!!betegeclésekben, nu..>l\·ek hút-

1 ~·réht>n k/>ros f~hérjeszintéziH úlL , · . - · 

.A gvógv~zerkutat{tsna.k vannak <tzonlntn c>l\·an tr:rülctei is, n1elveken a klasz­

:-'Ziku:-;. ü'l;'Jnakol<°igia 1n(Jclszcrei 111úr nen1 lu_~J_;e:-;ek 1negfelel<'í infr;r1náeiúk szol­

!!<Í.ltai ;Í.s{tra .. '.\z il~·en kutatások jelle.!.!zetes péhlújút a daganatok fejltidését gtltlö 

\"f_•gyilletek felkntat<ísa é:-: ezl~kkcl rnl:vú hatús111úd-vizsgúlatok képezik. 

ltl·ge\)llen a. (laµanat{1kra hat/J veg\·iiletek ki\·rilogat:'tsa és 1~tr1naknlógia jel­

lt~HIZésc a inorfoh'i.!!iai n1c')d,..;zerekt{)[ (;!tekintve lénvé!.!éhen véve~ l'sak a fransz­

plant<ílhat('i úllat-t111norok n1L·retPinek vau.\· súlyi{n;,J.;: regi;..;ztrúlús<.iból álltak. 

:\z i!ypn típ11.c;ú vizsgúlat.ok azonban <'~ak a tl('>zis és a hatús kü;;,ütti ü:;szefüg­

!!t"sekrc ;ulhatbd.;: v{daMzt a1H'.~lkiil. ]log.\- a hatúsin<'Hl fino111alih jelle1n7.é:::;ét 

!e!tt.~tÚ\"t; tették \-olna. kzerkezetile_!! kil\i,i11lliizi'i vagy ('.~ppen e.u:·111Íls:-;al kénliai 

r()k<1lli-:Ú!.!bnn {t\[(·1 ve!.!\"'ii\etek (~\·t:o:-;tat ik\\:-; h<tblsailla!l az eu\·azon tu1norí"é­

k·sl;_!IC'!l ·Í~_'nn;l\lrí jclll'~·zt·tc'."Sé)!el(et ("-"<lk l1i(1kl'·111íai 1•<lra1nöte1·.l:k \-;lltozú:-:ni11ak 

i'i . .-szeha:·:on!it<l:-:ú \·1~! (;~ ;\ far1nako\('1l!ini h:LtÚ~ a!ap,iú11 tiirlönf) l·rt(·kell'.':-:Ú\·ei úlla-

pít har-l;_ik 111c_!I. , 

:\ k\a:.:szik11:-: far111akt1l(',i:..:ia l·:-: toxiknl(lsria {'Z()k Liil_d1:-;l~E(;llek c·:-;upún l'l:ndkí­

\·iili \lfxic·iui:.:rlt n_·gisztr<llja, aí1t:ikül azonh;u1. lH1_!!,\"' a Jiatiis lé11ye.!.fl·l .iel!e1nezn(·. 

:--i(it l<1\·úlihnH'!l\'P. az az rdkl;pzt:I(;,-;. li(l!!Y a ro.-;:.:-zinduhltÚ daga11at.o:-: Liuteg:-;l·­

'.!(•k _j()\·r'ílH:ni h·kiizd(;:-it' !'P!lH.~!lH·í:r'í <t nuí.r szinll·n kla:-;:-:zikllHSÚ \-/dt e!trlic-lti t~l­

\·ek al<tpj;in úll(.1 keinot(~!'apia se!.!Íi:-:l;!!l;\.t'l. napjainklian 111úr e!!,yrc inkúlih val(')­

szí11líth~n11('• \-;í.\ik. :\ vil<il! 11:1u:- rúkktttat('1 !ntt:t:eteihen e·h·t'.uzett. :-,(d.;: :-::zÚ;;;ezerrr: 



tchet6 vegyület vizsgúlatával nyert tapasztalatok tanús{tga arra utal, hog,v a 
rúkhctegsógct nen1 lehet egyetlen. köznapi értele1nhen vett ke1noterapiásan 
ható veg:yület scgít8égéYel n1eggyóg:vitani. Nagy1nértékben valószínüsíti ezt a 
nézetet a biokc1nikusoknak az a 1ncgállcipítúsai hogy a 1nalignus sejtek anyag­
l"Hcretípusai nen1 1nutatnak kralitat!v különhségekct a nnr111ális sejtekhez viszo­
nyítva. J~z a felisn1erés nagyrészt értehnetlenné teszi a vak válogatús alapján 
álló kutatást újabb és újabb daganatgátló vegyületek felé, hiszen az ehrlic:hi 
elvek alapjún {dló ke1noterápia „conditio 8i'.-nc qua non" -jct a gazdaszervezet és 
az azt elúrasztó kórok9zó anyagcseretípusai k.iJz.ütt fennálló kvalitatív különb­
ségek létezésében {dl. Eppen ellenkezőleg: az a felis1nerés, hogy a n1alignus sejt 
anyagcserefolya1nataihan a nor1nálsejtekhez viszonyítva nagy szabályszerü­
~éggel el6forcluló kvantitatív eltérések ta.prtszta.Ihatók, világosan és egyértel-
1nücn 1negszabják a jövő kutatás irányzatát. Eszerint figyehnünket egyre 
inkább a sejtek biokén1iai szabályozó 1nechaniz1nusainak jobb 111egértésérc kell 
összpontosítanunk) 111ert az ehnondotta.k alapján esak.nen1 biztosra vehető, 
hogy a 1nalignitás okát éppen a biokérniai anyagcsereutakat 111agasabb szin­
ten összercnclez{j szabál\-ozó 1nechnnizn1usok zavaráhan kell keresnünk. 

:Ennek a sze1nléletnek fénvébcn értékelve az chnúlt évtizedek ún. daganat­
ken1oterúpiás eredn1ényeit e{ lútszat és át1neneti hatások gondos elernzÓsövel 
c!rtékcs 111unkahipotézist állít.hatunk n1agunk elé, n1cr6ben új típusú daganat.­
fejliídést gátló ar(vagok felkutatására. 

Leaven szabad e nézetein illusztrálására az intézetünkben végzett kutatú-
:-;ok ri6'iiúny érdekes eredn1ényét bc1nutat110111 [I:l]. '~ 

), C~hinoin kutntólaboratóriun1ában lnstitori8 és Jlori:áth [14] által előállított 
új típuHÚ c'.:vtnstaticu111ok -·- n dibrr!•1nhexitek - közelebbr6l n dihrón1duleit 
[_1 ;'5] képezték vizsgálataink kiindulópontját. J<: cytostaticurnok 1nind az experi-
1ncntú.lis tn1norok, 1nind az en1heri rnyeloid letl(~oslsok gyógyítása területén 
szereztek ne1nzetközí elis1nerést. Iíatús1nódjuk elen1zése során - sok anyag­
i.'screút érintése 1nellett - azt taJ><tsztaltuk, hogy a dibrón1dulC'it az irúnta érzé­
keny \" oshicla-tu1norban 1 legf{íképpcn pedig a inalignus sejt nnk.leinsav-anya.g­
l':-ieJ'éjéhen ohoz sajátos egyensúlyzavart. Ez a jelenség valószíniíleg a norrnúlis 
:-ejtekben is bekövetkezik. ezekben azonban egyrészt a létrejöyé_) egyensúly­
zavar kihatúsaihan kevéslJé jelentc'.isnek látszik, vagy inásrészt az is lehetséges, 
hogy a nor1n{dsejt-típusok inkább képesek reparálni a clibró1nduleit által oko­
zott károsnclúst. l\Iindez azt jelenti. hogy a clibrón1cluleit szelektíven to.xikusahb 
hatású a -~'{ oshida-tu 1norsej tre. 1nint a.- gazdaszervezet sejtjeire. 

~'\z últalunk kin1uta.tott nnkleinanyagcsere~zavar egyik jellegzetességét a. 
:!. ábra Tnutatja, 

.I~ kísérletünk cred1nénye azt bizonyítja. hogy a dibrö111dulcit 1nini1núlis knn­
(:entráci/1ja n1egakaclúlyozza a 1 ·1 C~-tin1idjn licépülését a kcn1otcrapcutikn1111nal 
;-;zcn1ben érzékeny :i::-oshida-tu1norsejtck J)NS-áha. ·ug,vanakkor azt, a. n1cglepű 
tapasztalatot szereziiik. hngy a 1 -ic:~orotsa:v beépülése az érzékeny l""oshida­
tu111nr J1Nf;;-úha 11en1hog>-- 1negszünik, s<Jt igen jclenté.ísen fokozódik a (:yto­
:-;taticun1 hatása következtében (.'J. áúra). 

~~\z el<.íhbiekkl•l azonos kú-;érleti feltételek között úja.Lban \·1\gzett vizsgála­
taink azt rnutatj<ík, hogy a 1 ·1(~-tiinidin beépülésének gútlúsa, illet{)leg a 1·1C­
(Jl'otsav beépülésének fnkoz<Jdú:;a ne111 jün létre olyan turnorsejteklien, rnelyek a. 
dilirórnclulcitra rezisztens \'o.shida-t:uinorból szúr1naznak. l~z a. tapasztalat 
1negerűsítí azt a. feltevésünket, hoQ:v a dibró1nhe~dtolok hatására a Yoshicla­
t'nr~-iorsejt:ekben létrejüvé.i sajátos 1l{1kleinsavanyagcsere-zavarnak kanzális je­
lt:nt(ísége van a szóban forgó cytnst:at:icun1 hatúsának kifejlődésében. 

\'"izsgúlati ered111ényeink szerint tchút az érzékeny 1.,..oshicla-sejt l)NS-ának 
~·- 1ninde11 ralrJszínúség szt·rint. a dihrón1dulcit alldlez(i hat:úsa. következtében 
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lótre,iött -- kiírosítása egy ol~/an znvnrt idéz cl6, 1ncly a nukleinsn....-ak ar;inyos 

hioszintéziséhen n1utatkozó összhangot rnegbontja .. '-\rra gondolok. hogy az 

összhang 111cg:-;zünésének --- legalúhhis ez cBctlJcn ~ a 1nalignus .sejt élett!re 

letalis kihatású szokatlan. vauv hibás -- „/;óro8" -- 'Il'NS~szintézis beindult'tsa 

lesz a kövctkczinén~ve. ~~\ sejtel"t'J)NN-jún heküvetkez{í alkilez{) hatús ö1unrtyáhru1 

l.'ére tchút 1nég nc111 kell, hogy feltétlenül rncgpecsétcljc az élctf'unkciúk sor.sút. 

\·au\·is a DNS-nak lehetnek nlvan alkilczési rcakcir'Ji is. 111clvck a 1nakrornolc­

ku'1;~ fnnkeiclit inkiíbh n1ódosít,j~ík, 1nint cg!··értchníien hénít.J1ik .. Az ilyen típu.sú 

hatásokat Iétrehozú YcuvUletck felkutatása. és vizKu:úlata to\·{dihi lénveu:cs fcl-

isrnerésckhcz vezethet.'"' '~ · ·-
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111kubiici6~ 1dö (perc) 

::. <ibrri. .-! ll('-orotsar ln:E:piifé,w: a l~oshida­
.·w1i8if i 1· t u 1nor l ri!dún:celsu 1·1.1.Y csa pudé!.-dllft. 

1\ 011/ roll. 
- -· - = [Jibrdmrlulcitol ]/)(! pg/rnl 

Úgy látszik tehát, hog_v a 1nalig11us ;:;ejt teljes pusztuliísához vezet{i fr)Í,\'anH.1t 

luítterében a l)NR funkciójút irÍlll,\'Ítt'i, illett:íleg :-.:zabál_vozú 1nechnniz111us ki­

esése úll. 1nelyet az érzékeny tn1norscjt ne1n kl·pes el\·h;e\ni. Ez a rnechaniztnu:-; 

nag_vf'oktÍ \"tíltozékon_vsúgra. képes. 1~rre n1ntat az i:;, hng:v i<.kl\·el ininc~ az e111-

lieri tninnr.sejtckhen. nlin<l az cxperirncntúlis l~nshida~scjtekhen a J)NS zavart 

funkciója a dihrt'Hndulcit jelenlétében is rnegszlínik. i\Iús :::;z('n·id a sejtek rczis­

t.en8sé v{llnak a cvtostaticununal :;zen1bcn. ,;\li azonban híznnk alJban, hogv a 

(li l1ró1nclulci tra é1:zékeny sej tckl 101 t f"clis1nert saj(tt:súgos n11k l(~insa v -anyagc~Űrt·­
za va.r tn 1;ábbi konzckvcneiáinak felisn1crése után értc'.·kc;-; infor1núciúkat k:q1-

liatunk a rezisztcneia kífcjl{ídéséért fcleh'is „rceo\·cry" jelenség bch;éi okainak 

ineu,:L:rt.t;st.:hcz. l~ incchaniznuu-; lénvcgcs vunÚ:-:;tinak n1euért6se r;1c·ion/i.li.:...: szen1-

ptn'itokat adhat a szerves vcgyész.ré:-;zl-re Lo\·úlilú tu1norg:'it.ló \·együlettípH;-;ok 

struktúrújúnak nle!!tcr\·ezésekJH' . 
. A gvögv.:...:zerkutatús cuv rnúsik olvan területe. 111eh·nek í'oh·t:atú~iihoz ;-;pel'iÚ­

lis !Jit~lléi~-iai-llioké11tiai ;~e111lélct 6~ 1neüHlika alka.l1nazú:-:a· 11t'.-lkiili">zhctetle11. 

az ioniz:ih'i sn~úrzú~ok hinl('1giai hatúsait r11<'1dosíh'l anyagok kutat(tsa terén jt:­

lentkezetl . ..:-\ k1Srdés ezen a területeil a sttgc'trhc:teg.sé!!ek gyó,u;yít-ÚsÚ\"id kapc·so~ 

la.t.lian vet("ídik fc\I. E betc,gst;g relldkívül ko1nplex. ;-:ok í"nktorbc')l iis:-:zelevr'íclú 
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szindron1a. 1\:.étBégttden azonban. hogy a szindrorna pri1nurn rnoYcn:-;e a sugúrM 
hat<Íssal szentben érzékeny sejt alapvct(í a.nyagescre-folyan1atninak saj<íto::: 
zaYara. rnely \·égül i~ ai t.;rintett sejt pusztulúsúhoz vezet:. Jsincrctes, hogy hizo-
11\'<J:-: f'ar111akunok st.>,\.dtsl•ué\·pl - ftíként olvanokka.l. 1nelvek anlinotinl- va;..:v 
i;nt iou !'< lll i u 111-szerk~zet ü~k -- az ion izúl(') · HlH.!Úrkúrnsocl~ísnk kúros hatüsa.it 
e;-;iikkcnthetjiik. ()_vakorlati sze111pontf1ól azor'1.l1an ezek jelcnt(ísége cseköly. 
111ert alkalrnazúsi lel1et<'í:-;éueik ez i<ltí szerint nté!.!: ertísen korlútozottak. 1 ntt'.>­
zetü11k eµ:yik n1tt11kac·sop~;·rtja [lü. 11, 18] az <.~nünntiolok hntúsait J,_,', coli­
-:..;ejtn1odellen eleillezve liizonyítékot szolgúltatot:t arra, hogy e vegyületek <liin­
tlien azl·rt csi'd\:ke11tik nz t~l<') szer\·czet: sugúrérzékenységét:, 111ert képe:-:;ck arra. 
IH1gy a11yagcscréjüket sajútris nH'Hlon 1negvúltoztassák. Hikerült: ki111utntnunk. 
hogy a far111akonok radioprotektív hat:ú:-;únak er(ísségc a sejt szaporodúsi eik­
luHÚt(i! 111csszen1eutíen fiig!! [lH]. :\Iús szóval: ezeknek az anyagoknak a ha.túsa 
...-zoroí-:Hlll i):-:;:-::zef'iigg a sejt: anyagcserctípusú\·al [20]. I~zt az a. konkrét: kí:..;érleti 
adatunk hizon~·itja. 1ncly szerint az a1ninotiolok fiugúrvédii hatása csa.k a sej­
t:c~k logarit:1nikus oszlúsi ::;zaka:o:;z(than ér\·ényesül. :Ezzel sze1111Jen a sejtpopu­
li'U.:it') ún. st:aeioner f'úzisúban H·Z an1innt.ioloknak nincs szún1ott:ev(i prot:ektív 
liatú.-.:a. Ez ut:{1hl1i 1negúllapítúsho;.; hozzú kell nH':µ: fíizni azt is. ho\..;y ez utúhhi 
anya!..!c~erT'-Úl!apnthan lc~vc'í sejtek. nuí.r ele\·e érzéketlenebbek az ioniztd(J SlH.pt­
rak liioh'>.!..!Íai liatúsaiva! szenilien. :.\ jek·nsé.u kvantitatív viszonyainak ti:-zt<Í­
zú~a ;-;orún kidcr(i\t. az atninotiolnk hat:ilsa az?.al 111au:variízhatú. ho!.!V a lo!.!a­
rit1nik11;..: fúzislian levíí ;-;ejtek ;,111yagc.'ierl·jt•t a stacio1\~r fúzishoz ha~·~1nl6 cí.Üa~ 
pot ha hozza [:? 1]. Ezúlt al a sug{u·zú;..:n1 1naxi n1;ilisan érzékeny. logari t1nik11s fú~ 
ziHlian levú ~Pjtt'k a ;-;11uúrhat~'1ssal szen1hcn g-~·akorln'.tilag rezisztens stacioner 
1úzisra jelleinzc'í seJtekk1~ alakulnak út: [~2] .. .:-\z anlinotiolok e hatása n.>.verzibi­
!i~nt~k bizonyult. hatásukat ugyani;..: a sejtek egyszerfi kin1os;Ís<Íval n1eg lehet 
;-;ziintetni. :\ ciszteinnek ez a ,.fúzistranszfortnúlú" hatúsa -·- nHÍS liiolúgiai para­
l!lt~t.ereket, pl. a :-:t•jtek ('lon-képzt~sét vizsg:í.l\·a ~ t.oxikusan gútlt'i, éspedig l'C'­
\·erzihilisen gútk1 hntú:;lJan i:..; n1eg11yilvcínul. 

.-\zt a tényt. hogy az arninot.iolok hatií:;úra vah'ihan az egyik anyagesereforn1a 
a 1núsik anyagc:seref'onu<Ír<L ti'1rtén{; éÍtalaku!<Ísa zajlik le, az is hiznn_yítja. hogy 
az an1inotiolok hab.í.súra a J)NS/FtN8 arúny kvalitative a sejtek stacioner fúzi~ 
;-;Úra jellegzpt.es t;rték1.~t \·eszi fel. I~z a folya1nat: tulajdonképpen a sejtek fizioh'i­
giús iire!..!edése ;-;orút1 i:-: bekiivetkezik. _;\ vált:ozús konkréten a u:vó~vszerhatúsra 
l{;t:reji)\:{; surp!us !):\.S ine!..!jelc11éséht·11 n1ut:at.kozik rncg. 1neij„ 'eg~·~hkt~nt t:ípu~ 
:-:();.;an az ún. „u111hala1H:f~cl gro\\··th'' cíllapotúra 1nutat.ú jelenség [2:~]. 

Xt•n1 kétségl':-;. hogy a inakro1nolckuli'tris jc!cn::-;égek hút:t:erében a .-.:ejtek kón­
any<tL':{'::-;erc;ji'.11ek :-:zalnUyozt'i szerepe gyaníthat{f. Hokan hajlan1osak 11111 a szulf­
!iidril-dit iol redox.ren<lszert fele[(í;:;::-;(> tenni ezen hipotet:ikuB :-;zahál;·ozr'i rnüküdé­
:-:ért.. Búr hizonyo:-: jcdc•k sok tekintet hen aliltúinaszt.júk a szttlfhidril-ditiol rend­
:-:zt'!' t'onlo:-:::-;úgút. a kérdé:-; \·ah'Jjúhan. 1né,L':i:-' lt;nyege:-;en l1onyolulbtb\J, J.Iért:­
;-:eink ;-:zf•rint a :-:tac-ioncr lúzis :-:ejtjei ~- tehút a sugúrzús sze111p(Jntjúl1úl re7.isz­
tP11:-: :-:ejtt.'k --- rendelkeznek a legn1aga::-;ahli szabad 8.1-l-tartalonunal. ll.!.!YH!l­
akkor a !au-!úzis sejtjeiben. a1nelyek a sug<Írzús szetnpont:j{diúl a legérzéke­
ny1:lihck. legélt;nkelih a kénanya~<:sen:. ;unit izotopkén beépítésével l1iznnyí­
t (lt t u nk [ :?.:2"]. t·:z a t t'·ny arnL \·a!!, h11u:· a sej tekhen uralkoclCi SI-I/S-... -·;-; arúny 
("1t11J1auúhan i"t;\.C !!H.;!.! rH:lll rliínti el a sugúrhat:úst e!:-;zenvcd/i sejtek tu\·(Ll1hi snr­
:-:út. „\ !.!:.\·1'1.uy,;.;z(•rkutai.Ú:-: :-:zt'!ll!J(llltjúlH'l[ di'>nt:/í f<J11to::-sl.Í._!!Ú h~nne a kiili.iuliiizc'i 
l)iolc'iL':iai (d!apol l1a11 !e\·/i sejtek ;í.[tal szint.ct.iz;'t]t: kénveg:·iilet.ek izolúlú:-;a t;:-: 
(.'zek !1iol<'1_!.!iai hatú:-:ai11ak 1neu\·izsgúl<'Ls<L 

:\z cl/ihldek!1e11 1H!luíny pt;ldún keresztii! illu:-:ztr;í!\·ct kíst'.·reltc·1n 111eg l.ieinu­
tatni a farr11akn!(·1uia c·.L':yik ;iuú11ak gondo!at.vilúuút t::-; fejl/idé:-:ét:. .-\ íi1rr11akoh"1-
,uin 11iokt'>111 ia i i rú nyza ! a nc·n 1 <'inl'{·] ú t ud(JJJ !ÚJly():-: t.ev1.:kenyst··~. Célki L iizl~:-:i_" 



arnint láttuk egyrészt a gyógyszerhatások jobb 111egértése, n1ásrészt a bioké-
111iai 111óclszerok és gonclolkodásn1ócl segítségével ol~~an infor111ációk szerzése, 
n1elyek racionális alapot szolgáltathatnak új típusú gyógyszerek 1negalkotásá­
hoz. -~ Bcrnheinr és ií..Jcluni'.cdcbery által n1egalapozott klasszikus far1nakológiai 
elvek és 1núdszerek hatahnas lépésekkel vitték előre a gyógyszerkutatást. H.a­
sonlóképpen az ehrlichi cl,·ek últal kijelölt úton történő következetes haladás 
:-::zá111ns, régebben ineg 110111 áhnoclott sikerhez vezetett. Új gyógyszereink lehe­
t6vé tették azt, hogy az e1nberiséget pusztító legveszcdehnesebb fertőző beteg­
ségeket korlátok közé szoríthattuk. _4._ltalános érvényii igazság azonban, hogy 
egyes problé1núk 1negoldása nyo111ban új problé1nákat szül. Ez utóbbi igazság 
fra.ppánsan 1neg111utatkozott a gyógyszertuclo111Ó.11y fejlődése íűlyttln beállott új 
helyzetben a„ klinikai orvnstudo1nány területén. J.\Iodern gyógyszerek. kiterjedt 
alkahnazásha vétele nélkül soha ne111 isinerhettünk volna 111eg olyan fogaln1a­
kat, inint a1nilyenek a. gyógyszerek 1netaboliz1nusa, a speciális gyógyszerrecep­
torok, '1 szelektív terápiás és toxikus hatások stb, Ugyanezt mondhatjuk a 
gyógyszerek rezisztenciájának })rohlé1náira vonatkozóan is. I~ fogahnak értel-
1nezésc és lényegük 1ncgis111erésc azonban a kJasszikus filr1nakológia n1unka­
n1ó<lszereivel 1nár ncn1 volt lehetséges. ~-\. kht..sszikus far1nakológia. 111ódszerei 
ugyanis <L szervi funkciók vizsgálatúra 1negfelclliek, de e sejtek sajátos funkció­
vúltozásaira n1ár nc111 adnak kielégítő fcl..-ilágositást. Szükségessé vált te-hát 
fannakolúgiai szenlléletünk kiszélesítése) 111elyen keresztül lehetóvé vált a 
n1akro111olekulák szintjén lejátszódó funkcióváltozások \·izsgúlata. l\lindez 
azonban a kérdésnek csak egyik oldalát vetíti elénk. -~ kérdés 1násik oldala az, 
hogy nut az érdeklődés középpontjúhan álló szá111os lJetegség, így az organikus 
p::;zichozisok. az autoiI111nun betegségek, a. 111alignus daganatok, az arterio­

.'-í<:lerof:iis hatékony gyógyszereinek felkutatúsa csak a sejtek biológiai és hio­
k('.•rniai inechaniz1nusát tekintetbe \··ev6 gonclolkoclás1nöclclal rc1nélhctő. 

{)SSZJ!.:.FOCiL . .\L~.iS. Szerző részben az iroclalo1nhól n1critctt, részhPn saját vi'./_sgálati 
"rr:dn1l•1\Vf'ih()l kiintlulólng :t boikén1iai farnu1kológin alupeélkitüzt~scit ó;._; lehetőségeit 

elen1zl. Ilúrnutat a?.on fontos kölusünhatásokru, tnelyek a. gyógyszerek és n1nkron1olc­
kulák közütt a s:,ervezetben heküvetkeznek. 

Példaként U7. últuluk fclfcde:.ct.t egyik untibiotikutnunk a priini<.:innek D:::\S-val al­
kot.ott kon1plex vegyüleh~t cn1líti, n1cly Inegzavarja a. scjt-'D::\S ált.al ,-ezérelt I-lNS szin-
1t;zi!'t''t. Egy n1ásik gyógyszer n1olekulu a dibrómdulcit n tnalignus sejtek nukleinsav 
anyagc;.;eréjében hoz létre sajátos vó.ltozúst.. E:r. abban nyilvánul meg. hogy a DNS szin­
tt.'Zis gútlásu n1ellctt egy llNS frakció szintézise abnortnúlisan felfokozódik. A felhn1-
1nozódot L 11.NS-fr~lcsC•g vnl6színüleg ncn1 „n1csscngcr" iípu:;ű, inert. .szintézise autino-
111yc~in D-vPl 1H:tn függeszt.bot/) fel. Szerző a dibrómdulcit~ nukleinsav anyagcseréjére ki­
f\.,jtPtt hat{1sn és ('.Ítotoxikus tulnjdonsúga kiizütt púrhuzarnof:. von. 

:\. hiokórnini fnrn1nkológia egyik tovúbhi fontos kutntási <·Clja n sur;úrprotcktív anya­
!!ük fclclerítt',:-:c és ezek hat úsrnódjúnak t11cgórtósc felé irányul. :\ küzlcrnöny hangsúlyozza 
az Sll gy<íküt turt.aln1azó protcktív batúsú vegyületek és u SPjtek ~:.Ietciklusával üss:;.e­
flir.;r;t1 anyn.u(·~('re úllnpot jPlcntö.st''gt;i. 
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T. B a ii 11 - Ha;< i,: PaJ01m111c 11 "°""" wmp1W.lCll1rn ucc.1eöoaa111rn """'1"11l6C/lllblX r1pe11 a panwe. 
Hcxo;u1 113 :·111TepaTYp!!bIX ;xar1111,1x 11 pe3Y:11>raTon cno11x 11cc.:=1enonaH11i'! <:UJTop aHa:1113II­

pYeT OCHOBll!i!C I.tC.'lll l! IJ(!3,\\()jj\JIOCTJI ÜJ[OXJL\\ll 11CCh'.OfÍ (!lap.\l<IJ\OJIOJ'llll. ÜH ~·!\aJblHaCT Ha 
ua;,i-:HhlC B3aJl.\\0,1tCiiCTBll.H, Ji3CTYnaiouu1e .\\C/!\;U,-' .'lCKapCTBCH!lbDHI npe11apaTa.\1J[ 11 ,\\ah::po­,;;OS!CJ\Y.'la.\\II B opraJJII3.\1C. 

B i.:a~iecTne np11:11epa anTop Yno.\111naeT i..::o.\1n:1e1.:cuoe coe;tl!He1111e 0T1.:p1,1Toro 1L\11I auT11-rí110T1u;:a, np1D1111u111a e ,U!-11-{ i;:oTopoe :11eu1aeT c11HTC3Y Pl-II-{ YnpaB.'UIC.\lO.\\Y ,UHI{ 
!ClCT!\lL ,Up~TOC :1eH:apCTBCllBOC coe;t!IHCl!llC )1,1!Üpo:.1;rYJlhlll!T llb13liIBaeT cnoeoúpaJl!Oe 113-
.\\CHClll!C n OÖ.\\Cfle HY!\JlCHllOllOiÍ J\llC."IOTI>I ,\\(l.'!JlrHOilhJX !CJCTOJ\. 3ro npoílil.'151CTC51 B 1'0711, l!TO l!ap51Jl,Y e Top.\10il\CHHC.\I CIHJTCJa Jll-Il{ fH!HOp.\l<J.'lhllO YCll.'IJIBaCTC}1 CllllTC3 rjipa!\!{1111 PHI{ no nccií nepo5JTHocTH np11Ha;tI1e11..::anlelí 1•_ TllnY „.\1ecce11;xn;:ep" Ta1;: 1;:a!\ ero c1111re3 
!IC.'lh35l npuoc'!'a!!OB!!Th <ll\Tl!flO,\H!IUl!lO.\l ,II. ABTOp Y!G.13b!BaeT Ha napa.ru1e:Ibl!OC'I'h ,\\Ci!C'l.Y 
;(eiÍCTBJIC.\\ ;urOpo.\\;l.Y.'lhlU!T(l Ila HYl\."lC!l!lüBb!iÍ 01).\JCll 11 t'rO IUITO'l'Ol\CIJIJt:Cl\lf.\1!1 cuofiCT­
B<l.\lll. 

lla:11,Heiime!i 011e!l!i na11oioií ue:n.ru Hcc:1e:1ona1n1i'I !l cHJ:1acT1r űJJoXH.\lJitrt:CK(dí ~iiap.\1a1-:i1-
:1l1n11t 5!B."151CTC5l paane;~Ka _:1y 11e3atlUITHh!X Bttl(t:CTB ll f\J,[5JCHCHJle JIX .\\CXaHJJ:J,\Ul ;teiíCTB!TJl. 
C(lllÜll(CllllC 11o;tt!Cflh'.llil<lCT 31!.ól'IC!!llC COCTOHlBHl (H),'.JCH<l BCl!(CCTB CB513al!H(lr() e 3a1101Tl!hl:'.1 coe;{ll!JClllJC.\\ cn;J,ep;.1;:al!t11.\\ pa;UJJ.;:a:1 01-r lI (f!ll:JllO.'l(l!'/[t!CCl\11.\1 ll!llGIO.\\ J\.1CTOJ\. 

T. \" ú 1 y i - ':'.\agy !Jen'lopn1c11t and 11f'/c trend.~· in drug research. 
The fundarncntal ain1~ ütHl pos:o;ibilit irs of lJiochernicnl plulrrnncology an~ I"l'\"iewc~d. Einphasis is rnnde on ihe cliscu:-;sion of inll•ractions het\vec'n drugs und n1ncrornoleeul(•:-; ín t he organisn1. 
:\s i!ll (:;;:ample the {·oinplt:x distur!Jing thc :-.ynt.hcsis of tlie H.NS in the cell cont rolled l1:• _DXS bet\veen prirny(:in uncl D.0:S is ineniioned .. -\nother drug .. t!H' (libron1odulcit. <'hangcs thP lltl('leie ncid IlH't.aliolisn1 of t he rnalii.:;rn1s cclb: besidcs t h(; inhihit ion of J),:\.·\· synfh(•:.:is tlH' synthPsis of it f{X:\ frar:tion is .. in('reascd ahnornudly. The accun1u­httPd HN . ..\ is probnbly of non-n1esse11q-er t.ype, sincc its synthesis ('H!l not be quPnched ] 1\· 11ct \"IlOI11':cin !). · 

· Pnrldlelit~- lwt \\·een i hf' H(:! ion of dibrornodulc·in on thc n1et aholisn1 of nuclcie aC"i<l nnd C"itotoxfc propcrly . 
. ·\ further irnportunt ain1 of the bioclH'OlÍl'nl phannac~ology is to rlisco\·er rudiat.ion prot eC"t ii:e su bstant~PS and t o unrlerstuna t.he n1l'chanis1n of the tt(•t ivity. 'rhe iinporbtnc·e of proteetivc compounrls n11d rnf'taholistn in (•onn0c·tion \Yith ihe lifr:eyelt':-; of cell:-i j,: ('Hlphnsizi'd. 

T. \- ú ! ;- i - '.:'\a!!\': !Jif' J?t111wirkl1111a und dic nc1ie11 l?icht1111(Jt:ll dcr .·!1'::;11cirnittel-forscl11111y • · 
DPr \·erfa~ser· erürU'rt in .-\ulchnnng an diP Litcnliur und eigctH' Fo1·st:ln111gserg(•b· 11i~sf' die gruncl;;iit7Jiehcn Ziel."ieizungen uncl diP :.\Iöglichkeiten der hio('bf'tnisclu•n Phur-111akologi('. Er ,.('l"\\'Pist aur jf'l1P lH·dPtlÍPIHlen \VeehS('h\'irkungcn, clie irn Orr;anisn1tt:-> /,\\'Ít-·when 1len .:\rznPistoff„n und tiell .\[akrornolekeln zustandekorninen . 
.-\]:-; Bcispie! -,,\·írd diP 1\:on1plcxYf'r!Jinduni:.; rlf>;.; ;-on ihrH~n ent.tleckten .-\ni.ihiotikurn Fritn~:~·in und der DS.S Cr\\"iihnt. dit' dic clurch diP z„li- !)N 8 gesteurtc JtN8-Synt.heS(' d('t' ZE'll" st.üri. E:in nndPrcs Pharn1akon. das 1)ibro1ndulcit. i:->t itnstancle einn spe1.iflst'he \'Priinderung irn -;:..:uklein!;iíurP-Stoff\':0chs0l (}Pr 111nlignen Zellf'n hrrheizuführen. 'f)ie:-:; kotnn1t. darin zur ()eltung, dass hei Jnhihition <ler 1)07S-Syntl1es!~ die Synthese t'iner J,estínnntf'n HN.S-Fruktioi1 enorrn !!P.-;i.nigPrt -,,vird. DiP ungchilttftP H:\"S-:\rt .:.:olltt' kPin .\f„s:-;i~rH.rer sr•ín. (\tt i!1rc SYntlH'Sf' dtlrt'h :-\ctinon1yein 1) ni(.:bt \tt1fi:.;ehol1en \\·erden kann. J)Pr \ · e;fass0r sf elit, die J<:in \Yirkuni:.; d(\-; 'Oihro111tl{1l('it a uf dcn -:\ ul~IPin;.;iiurr:-St.off-,,\·Peh~·if•I 11nd .'<cinc e\·tostntische :\ldivitfit "in \·er!.!lc•i(~h. 
EinP \\·cii ero \\'Í(·htiae F'orsehungsrieht i.Ú1p: dcr biochcrni~('ben Ph~lrn1akoloi:;ie l )est f'ld in dPr Entclc(·k1u1r..; und rlPr .·\uf:.whlŰssP]ung dr~r \Virkllll!.!S\\'f'ise \'O!l strahlens(;hützendcn Stof'F•n. Jn dif'sr•rl1 husiinullf'llhnngc \\·inl elit• Bf•d,-,utu~;g cler SII~C:ruppc-haltigeu pro­t1•ktivPI1 Stoffp unrl dPt' jPwPilii:\en .Stoff\\'echSf'l\ai+e dPr Zr~ll1~ lH:r\·orgehohr>n. 

( j)1·hrr-(·I'//; 01'1'()8{ udn111rín u i Eauetc Ili. ( ,· uii(l!F''::.• /'f(IJI i _[ nlé;;et. Debl'f'l'UI) 
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