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folvasolasat forradalmasitani fogjdk azaltal, hogy
termnészetes, csaknem testazonos, tehdt avtalmatlan
anyagokkal potoljak a jelenleg e célra rendelkezés-
re all6 gyogyszereket, mely utébhiak hasznilatinak
kockazatai és amyoldalal mindenki elftt ismerete-
sek.
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ZUSAMMENFASSUNG

Vierfasser ertatert auf Grund literarischer Angaben,
das in letzier Zeit als chirurgisches Anésthetikum einge-
fiihrte, Steran-Geriist enthaliende, Préparat Presuren,
Er beschreibt, auf welche Weise die Eigenschaften des
Priparates entdeckt wuiden, gibt die Zusammenset-
zung, sowie die chemischen und physikalischen Eigen-
schaften, die Wirkungsweise, Anwendung nd Dosie-
rung hekannt Die Vor- und Nachieile des Presurens
werden auch erwihni.

(Féudrost Tandes Gydgyszertdri Kdzpont, 508-as
gybgyszertdr, Budapest, IX., Bordros ér 3)

Erkezett: 1959 IV 29,
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Exacthin injectio

Bér mar t6bbh mint egy éve forgalomban van,
célszeri rdéla mégis megemlékezni a most for-
galombahozott elsd magyar kortikoszteroidokkal
valé genetikus kapesolata miatt.

Az Exacthin nagy tisztasigit adrenokortikotrop
hormont (ACTH-t) tartalmaz retard formaéban.
A hormon aktiv anyaga kortikotrop faktorok
keveréke ; a fehérjeszeri anyagot sertés-hipofizis
elilsd lebenyébél Alltjak el8 hosszas tisztitési
eljardsokkal, igy egyéb hormonhatésa nincsen.

A t8bbi L trophormonok”-hoz hasonldan az
Ezacthin sem kozvetleniil, hanem peritérids en-
dokrin mmgy jelen esetben a mellékvesekéreg
stimuldldsa révén het. Ebbil kivetkezik, hogy az
ACTH hatasdnak Iétrejdttéhez elengedhetetleniil
szilkséges az ép mellékvesekéreg. Ha a mellék-
veseléreg miikddése normdlis, az ACTH hatasa
megegyezik az altala fiziolégids kortilmények
kdzott mobilizdlt kéreghormonok hatéséval

Az ACTH okozta kéreghormon-termelés az
- egyes. hormoncsoportok fekintetében nem ara-
nyvos; az asvanyanyageserét reguldlé mineralo-
kortikoidok (pl. aldoszteron) mennyisége kevéssé
emelkedik meg a szénhididtanyageserét befolya-
sold  glukokortikoidokéval (pl. hidrokortizon)
-szemben. Az ACTH-kezelés ezéit Altaldnossigban
az utébbiakra jellemzd farmalkoldgiai valtozasok-
kal jar. A glukokortikoidok legfontosabh hatdsai
a kovetkezdk :

1 Gatoljak a cukorfelhasznilast, nivelik a vér-
cukor mennyiségét, a maj és izmok glikogéntar-
talmat (az utdbbi a szerveret legfontosabb ener-

“irtlést okoznalk

giatartaléka). Eldsegitik a cukrok képzddését fe-
hérjébbl és zsirthdl (glikoneogenezis) A fokozoit
fehérjefelhaszndlds negativ nitrogénegyensilyt hoz
létre, az emelkedett vércukorszint és cukorvizelés
pedig diabeteszes tiinetekkel jir (steroid diabetes)

2. A mineralokortikoidekhoz hasonldan, de ko-
rantsem olyan mértékben, szintén eltoljak az ion-
egyensilyt, natrinmretenciot és fokozott kalium-
Az elbbi ddémésodishoz, az
utébbi hipokalémiis bénuldsokhoz, szivelvilto-
zdsokhoz, erds idegességhez, esetleg psychosis-
ho7 vezet.

3. Altaldnos limfolizist eredményeznek, a timusz
és n}nokmnwyek megkisebbednek, a limfocitdk
és eozinofil granulocitak szdma esiskken

4, Fokozzak a gvomorsdsav termelését, aminek
eredménve gastrifis, fekélyképzddés és perforiecid
lehet.

5 Nagy szdzalékban okoznak euforiat, igy ki-
fejezett féjdalomcsiiiapitc’) hatdsuk van A bete-
gele egy része depressziéssd valik, amely szintén
fokozadhat nyilt psychosis-ig.

6. Teiap}a,s szemponthél kiemelkedik gyulla-
dasgatlé, permedbilitds-csokkentd (antihialuroni-
déz), antiallergids, antianafilaxids és kitGszdvet-
burjanzast gatld hatdsuk. Aldszall a mesenchyma-
aktivitdas! és a lenkocitdk kivindorlasa, de ezzel

L Mesenchyma-aktivitdson tulajdonképp a retilulo-
endotelidlis szisztéma (RES) miikédéképességénels méi-
vét értjik. A RES mesenchyma (hézagtoltd szdveti)
eredetfi sejtek egységes rendszere, melynek 1észei
minden szervben megtaldlhatdk, =6t egyes szervek

(iép, mAj) teljesen ehhez a 1endszerhez tartormak. A
RES alapvetd feladata a fagocitézis és az ellenanyagok
termelése.
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egylitt csdkken a szervezet immunbioldgiai véde-
kezOképessége : valamennyi fertézés fokozott ve-
szélyt jelent.

A fentiek alapjin az Ezacthin alkalmazhatd
minden olyan esethen, amikor ép mellékvesével
rendelkezd egyéneken gyulladdsgatld, antialler-
gids, antianalilaxids, a szervezet nem-specifikus
(nem immunbioldgiai, tehat nem infekcidval szem-
beni) védekezbképességét fokozd hatds? elérése
sziikséges. Ennek megfelelfen indikécids teriilete
a mai terdpeutikumok kézott taldn a legszélesebb.
Legfontosabb javallotai a kilénbézs in. kollagén
betegségek®, allergids folyamatok (szérumbeteg-
ség, szénandtha, asthma bronchiale, stotus asthma-
bicus, dermakitis exfolintiva sth), a szem gyulla-
dasos meghbetegedésel (conjunciivitis, keratitis,
uveitis, writts, corioiditis, ophtalmic sympathico
sth.), tovabbd a shack _

Ellenjovallatai azok a kérképek, amelyek foko-
zott ACTH-adagolas kapcesdn egyébként is létre
jbhetnek : diabefes mellitus, hypertonia, kardialis
dekompenzicid, fekélybetegeég aktiv szakasza, psy-
chosis, osteoporosis (a csontszdvetképzfdds cedk-
kenése), tuberkuldzis és egyéh fertézd betegségek.
Az utdbbiak esefében, ha ACTH adéisa feltétleniil
szitkséges, specifikus kemo- ill. antibiotikus terd-
piat kell egyvidejtileg alkalmazni. Exacthin tei-
mészetesen akkor sem adhatdé, ha a hipofizis az
elilsé lebeny fokozott miikddése kidvetkeztében
(Cushing-kér) mar fokozott mennyiségti ACTH-t
termel.

Az  Hzacthin az adrenokortikotrop hormont
{20 NE) 3 ampulla alkalmazdsa révén cinkfoszfitos
csapadék formaban tartalmazza. Fzzel egyrészt
depot-hatds érheté el, mésiészt a cink-ionok
fehérje természetii ACTH-t megvédik a szbveti
proteolitikus enzimek hatdsatél. Igy az azonos
egységszdmi Fzacthin a nem retard készitmények
hatasat sokszorosan felillmilja ‘

Az Exacthin kindt altaliban napi 20—30 egy-
séggel kezdik, s az adagolist fokozatosan csdk-
kentik az elért hatasnak megfelelSen Akut kér-
képekben a beadott Osszmennyiség ritkdn ha-
ladja meg a 100—150 egységet, a kira ideje
pedig a 6—8 napot Krdnikus betegségekben az
adagolds idGtartama valtozd, az adag csikken-
tése és megvondsa itt is fokozatosan térténik,

Olyan hetegeken, akik mér elézbleg kaptak

? A szerveret nem-specifikus védelcezdképességének
fokozdsa az un. alarmreakeicban nyilvénul meg. Ezzel
& kifejeréssel anzokat a vegyl folyamatokat illetjiik,
amelyek a szervezetet é1t kiilonbdzd nem fiziclégids
ingerek (meger8ltetések, traumdls, toxinok, extrém
hideg vagy meleg, ijedtség, kozds néven : ,,siressor’-ok)
hatasdnak ellensilyozasiza hivatottak. Az alaim-
Teakeid folyaménya, hogy a mellélcvesében az inzultus
(. stress” J Likiiszdholésére fokozott lkéreghormon-kép-
z(dés jon 1étre, amely a mellékvesekéreg megnagyobbo-
ddsaval, tovdbba a timusz és nyirokmirigyek megkiseb.
bedésével (involuciéjival) jér. Ha az alarmreaksié
nem bizonyul elegenddnek a szervezet védelmére, a
megbetegedés bekivetkezik (adaptdoids szindrona).

8 A kollagén betegségek kozos vonésa, hogy a kotd-
szbvet, Lkiilléndserr annak intercellulfris komponensei
szenvednek elvéltozdst. Etiologidjuk ismeretlen. A reu-
més folyamatokon kiviil tobb bérgydgyaszati korkép
ds ide tartorik (Tupus erythematodes, sclerodermia sth.).

parenteralisan ACTH-t vagy mds hipofizis-hor-
mont, esetleg barmilyen dllati fehérjét, néha tul-
érzékenységi reakcid tapasztalhaté Ennek el-
keriilésére célszerii a csapadékos oldat 0,1 ml-ével
érzékenységi prébat végezni

Hydrocortison mikrokiistaly injectio

Az ACTH f6ként az egészséges mellgkvesekéreg
kozépsO rélegét (zoma fasciculofa) stimuldlja,
aminek etedménye a glukokortikoidok elvdlase-
tasa* Az elsd felfedezett glukokortikoid a korti-
koszteron volt, csak késdbb bizonyosodott be,
hogy a kortizon, de kilénésen a hidiokortizon
fiziolgiat és terapids jelentdsége joval nagyohb.

A glukokortikoidok ipari eld4llitdsdia szédmos
médszert dolgoztak ki, legelterjedtebb az epe-
savhdl kiinduld szintézis

A glukokortikoidok gyvégyszerként vald fel-
hasznalasa két irdnyt Egyrészt subsztitucids ters-
pidia alkalmazzdk &ket a mellékvese kéreg- és
veldallomanyanak egytittes hipofunkeidjdhan (Ad-
dison-kdr), masrészt ACTH helyett haszndljik
az utébbi valamennyi indikdcids teriiletén. Az
ACTH hatranyai wi, hogy csak injekciéban ad-
hatd és mint fehéije, gyakian okoz allergids re-
akcidkat Hatranya azis, hogy nem mindig képes
a terdpia céljainak megfeleld mennyiségli kéreg-
hormont mobilizalni A glukokortikoidok tehat a
gyogyaszat ugyanazon teriiletein alkalmazhatdk,
mint az ACTH és mellékhatdsaik is azonosak.

Kilonssen meglepd eredmények észlelheték a
kollagén esoportndl, pl. kxénikus fziileti reumaben
Dagadt, fijdalmas izilletek miatt 4dgyhoz kotstt
Detegek néhiny injekeis utdn jaréképesekké vAl-
nak. Sajnos a ferapids hatas Jegtébbszir csak a
gyogyszer adasa idején tapasztalhatd, és tartds
remissziot a betegek mintegy egyttédénél lehet
észlelni.

A glukokortikoidok nemesak parenterdlisan,
banem perordlisan és lokdlisan is hatékonyak Kii-
Iondsen kedvezd a hidrokortizon lokslis alkalma-
zasa, amelynek a kortizonnal szemben az is az
eldnye, hogy mésfélszer erdsebb. ‘

CH;OH
CHy [
HO, C=0
HC ‘o4
O
Ridrokortizon

A magyar Hydrocortison injekeio is lokdlis al-
kalmazdsra késziil

% A mellékvesekéreg kiilsh 1étege (zona glomerulosa)
a mineralokortikoidole szek1éeiojat végzi, bels8 rétege
{zona_reticularis) pedig 1észt vesz a nemi hormonok
termelésében. A zona glomerulosd-re déntd maédon
nem az ACTH, hanem a hipofizis eliilsd lebenyének
nivekedési hormonja, a szomatotiop hormon (STH)
hat, mig a zona refcuwlaris-t az ACTH.n Lkivill szintén
egy elilsélebeny-hormon, a f6ként nemi mirigvekre
hatd  gonadotropin  luteinizalsd faktora (futeinizéls
hormon; LH) befolyéasolja

g
i
i
-
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Az injekcié hatéanyagat kortizonbél nyerik a
11-es szénatom szelektiv redukeibjaval, a korti-

"zont pedig dezoxichdlsavhdl parcialis szintézissel

allitjdk eld.

Az 5 ml-es gumisapkds livegenként 125 mg
hidrckortizonacetdtot tartalmazd vizes szuszpen-
zi6t olyan gyulladt izilletekbe vagy faziiletek kéré
(intrasztikuldrisan, ill. perfartikuldrisan) fecsken-
dezik be, amelyek meghetegedése nem tubetkuld-
tikus, ill gonorthoeds eredetli Egyszeri adagja
az iziilet nagysdgitdl és a meghetegedds silyos-
sgatol fiiggden 5—25 mg. Az artikularisan adott
injekcidk {az aszepszis betartdsara fokozott mér-
tékben kell iigyelni!) eredményesen cstkkentik a
helyi gyulladdst a nem kivdnatos mellékhatasok
nélkiil  Sulyosabb esetekben azonban a lokalis
kezelés esak kiegészitdje lehet az altalinos kotti-
koid terapiinak

Hydroeortison kendes

1 és 2,5% szabad hidrokortizont (hidrokorti-
zon alkoholt) tartalmaz jOl reszorbealéds alap-
anyaghan. A dermatolégiai indokiciéjt kendos
leginkabb a gyulladt bérre alkalmazhaté (akut és
krénikus dermatitis-ek, erythrodermia), jé tovabba

nem specifikus dregkoti és anogenitdlis viszketés,

valamint a kilonféle ekcédmak kezelésére Silyos
kérképekben a kenles hasznalata nem hoz ered-
ményt. A heteg bérfeliiletet a kiira kezdetén
naponta gyakrabban kenik be s fokozatosan csok-
kentik az adagoldst gy, hogy a negyedik naptol
kezdve a kendes haszndlatdra naponta mér csak
két-hdrom alkalommal keridl sor.

Hydrocortison szemkenoes

A tubusonként (2,5 g) 0,0125 g hidrokortizon-
acetdtot és 0,005 g kidramfenikolt tartalmazé ke-
nécesel gyulladdsmérsékld és antibiotikus hatdsa
kovetkeztében a szem kiilonféle specifikus (pl.
bakterialis) és aspecifikus (pl. fizikai és kémiaj
artalmak kovetkeztében fellépd) gyulladdsos meg-
betegedései kezelhetGk. Nemesak a gyulladast
csokkenti erélyesen, hanem megsziinteti a gyulla-
das okat is. Orokletes és degenerativ, tovabba mé-
Iyen lezajlé folyamatok azonban a kendests keze-
lésre nem reagalnak Adagoldsa a klinikai képnek
megfeleléen naponta 1-—3-szor tdrténik.

Prednisolon tabletta

A prednizolon a hidrokortizon 1,2-helyzetben
vald biolégiai dehidrogénezésével allithats el§
(A'-hidrokortizon)

predunizolon

A szervezetben nem fordul eld, de fizioldgiai
hatdsat tekintve szintén glukokortikeszteroid,
vagyis szénhidvdtanyageserét befolyasold mellék-

vesekéreg-hormon A Kkortizontdl és hidrokorti-
zontsl - abban kKiilénbozik, hogy jéval hatéko-
nyabb, & kortizon hatdsit 4—5-szbrosen, a hidro-
kortizonét 3—i-szeresen milja feliil. Bz vonatko-
zik antiflogisztikus, antiallergids, antianafilaxias,
analgetikus (euforizald) és anmtishock hatisdra is.

A prednizolon a kortizon- vagy hidrokortizon-
refrakter esetekben is hevalik.

Altaldnos mellékhatdsal kisebb mértékben je-
lentkeznek, kiilsnésen feltiiné a jelentéktelen
natrium- és vizretencid, valamint kalilumkivdlasz-
tds. A klinikai tapasztalatok szerint a predni-
zolon nem okoz hyperfonid-t, fenntarté adagolis
esetén negativ nitrogénegyensily sem jin létre
Egvedil a fekélyek fellépése észlelheto gyakiabban
és nagyobb vérzések veszélye is fennall.

A fentiek alapjan a Prednisolon tbl (5 mg)
indikdciéi lényegében megegyeznek a genuin
kéreghormonokéval — (mellékvesekéreg-elégtelen-
ség, iziileti renmas meghetegedések, dermatouisok,
allergids kérképek, gyulladasos szembdntalmak),
de alkalmazasa lényegesen elénydsebb mind a ha-
tds, mind a tirhetdség szempontjabol Hasznd-
lata dletmentd lehet pemphigus-ban, tovabbd lu-
pus  erythematodes disseminatus fulminans ese-
teiben. Az eldbbinél hénapokig tarté javulas ér-
hetd el, az ubtébbindl a remisszié azonban csak a
kezelés idejére szél. Ha mas terdpia mem hoz
eredményt, megkisérelhetd colitis wulcerosd-ban is,
a béltraktus fokozott vérzési és esetleges perfo-
Tdciés veszélyére azonban iigyelni kell.

Ellenjavaliatai gyomor- és nyombéliekély, to-
vahba diabetes mellitus

Adagolasa egyéni Akut dllapotokban és be-
vezetd dézisként altaldban napi 4—6 tablettat
(20—30 mg-ot), fenntarté adagként pedig napi
12 tablettdt (5—10 mg-ot) alkalmaznak A
kezelést fokozatosan estkkend adagoldssal sziin-
tetik meg, kisebb HErzacthin adagok egylittes
beiktatdsaval® A készitmény huzamos szedése
esetén, ajanlatos afolyadélchevitel korlatozdsa és
a kalium pétidsa (12 g KCl, K-citrdt napi be-
vételével). A fekélyesedés elkeriilésére antacidu-
mok 1utinszer(i adagoldsa is célszexti. Amennyi-
ben prednizolont fertdzd betegségben alkalmaz-
nak, gondoskodni kell megfcleld antibiotikus, il
kemoterapids arnyékolasrol.

Zajte Erik

(Fgéseségilgys Minisziérium Gydgyseerdszeti ds Maisuer-
itgyts Féigazgatdsdy Gydgyszerismertetd Osztaly, Budapest,
V  Akadémia utca 10.)

Eikezett: 1958, V. 20.

5 Altaldnos szabély az endokrinoldgidban, hogy
minden periféiids hormon az &t serkemtd hipofizis.
Lormon termeiddését gétolja. Ez érvényes az ACTH-
mellékivesekéreg-rendszerre is: ha a kortikoszteroidok
és szintetilkus szArmazdkaik bizonyos vérszintet elérnek,
a hipofizis ACTH termelése megsziinile Ilyenkor az
ACTH-okozta fiziolagids inger hifnya a kéreghormon-
elvalasztas csokkenéséhez és a mellékveselkéreg atro-
fidjahor vezet Bz az oka annalk, hogy glukokortikoidos
kezelés hirtelen Télbeszakitisa heveny és veszclyes
Téregnlégtelensigi tilnetelet okozhat a nem-specifikus
védekezdkészséy hinya kivetlkeztéhen Kzt ellcertilendd,
aidnlatos & kezelés. vége felé a terdpiat ACTH-val
Lipgésziteni




