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Gy.2. Okos Edit O K L A IV. 
Gyogyszerhatastani Tanszek 

A Z A l A D E N O Z I N RECEPTOR R E Z E R V V I Z S G A L A T A HYPERTHYREOID 
T E N G E R I M A L A C PITVARON 

A betegsegek kozul a koztudatban talan a rosszindulatii daganatok a 
legrettegettcbbek, de letezik egy legalabb ilyen veszelyes betegsegcsoport, amely a 
vilagon minden harmadik ember halalaert felelos: a sziv- es errendszeri betegsegek 
kore. Ez jelentosegct ad az adenozin reccptorok kutatasanak, melyekrol 
beigazolodott, hogy reparativ es protektiv folyamatok kezdemenyezoi a legtobb 
szovetben, koztiik a szivizomban is. 
A z adenozin rcceptorok, koztuk az A l adenozin receptor sokfele szovetben 
elofordul, ezert a terapias cclii kutatas cgyik fontos problemaja a mcgfelelo szerv-
illetve szovetspccificitas eierese. Erre ielietosegct nyujt az a teny, liogy a parcialis 
agonistak dontoen csak a nagy receptorszammal es nagy posztreceptorialis 
jelerositessel, tehat nagy receptor rezervvel biro szoveteken hatnak. A receptor 
rezerv a szovettipustol valo fuggesen kivul agonista- es hatas-fuggest is mutat, 
ezert a receptor rezervet erdemes meghatarozni minden fontosabb hatasra nezve. 
Tudomasunk szerint az A1 receptor rezervet az altala medialt pitvari direkt negativ 
inotrop hatasra nezve meg ncm hataroztak meg hyperthyreosisban, noha jol ismert, 
hogy a thyreoid honnonoknak (T3, T4) markans szivhatasai vannak. Ezek a 
hatasok nem ellentmondasmentes, mivel hyperthyreosisban a sziv seriilekenyebb, 
ugyanakkor a thyreoid hormonok kepesek vedo hatast is kifejteni a szivre. 
Jelen munkank soran az eu- illetve hyperthyreoid tengerimalacokbol izolalt bal 
pitvari munkaizomzat A l receptor rezervjct vizsgaltuk a CPA altal kivaltott direkt 
negativ inotrop hatasra nezve. 
Eredmenyeink tovabbi adalekot jelentenek a thyreoid hormon-tobblet Janus-arcii 
viselkedesehcz, mivel a kivalthato maximalis valasz csokkentese ellenere a T4 
kezclcs nem karositotta az A l rcceptorok jclerosito kcpcssegct. Masreszt viszont 
feltetelezheto, hogy az A l receptor agonistak (barmely indikacioban adva) erinteni 
fogjak a pitvari kontrakcios erot, amire hosszabb tavii alkalmazasnal erdemes lesz 
gondolni hyperthyreoid paciens eseteben is. 
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Gy.3. Pak Krisztian GYTK V. 
Gyogyszerhatastani Tanszek 

A N U K L E O Z I D T R A N S Z P O R T G A T L A S KETTOS H A T A S A A Z A D E N O Z I N 
D O Z I S - H A T A S G O R B E J E R E , E S E N N E K J E L E N T O S E G E A 
T E N G E R I M A L A C P I T V A R I A L A D E N O Z I N R E C E P T O R R E Z E R V 
M E G H A T A R O Z A S A B A N A Z A D E N O Z I N A L T A L K I V A L T O T T N E G A T I V 
I N O T R O P HATAST I L L E T O E N 

A z adenozin protektiv es reparativ funkciojii endogen metabolit, amelynek hatasai 
zommel G-protein kapcsolt sejtfelszini receptorokon keresztul medialodnak. A z 
adenozin reccptorok kozul a myocardiumon az A l tipusu a legjelentosebb, amely 
reszt vesz az lin. ischaemias prekondicionalas jelenscgcnek letrehozasaban is. 
A l adenozin receptor ( A l receptor) sokfele szovetben expresszalodik az emios 
szervezetben, ennek megfeleloen agonistai tobbfcle diagnosztikus es terapias 
indikacioban allnak fejlesztes alatt. Ebbol kovetkezoen nagy gyakorlati jelentosege 
van az egyes szovetek A l receptor agonistakkal szembeni eltero 
valaszkeszsegenek. A szovcti valaszkeszseg fo meghatarozoja az lin. receptor 
rezerv. 
Kutatasunk ceija az A l receptor rezerv meghatarozasa volt Hartley tipusu 
tengerimalacok bal pitvaran az adenozin direkt (elozetes adenilciklaz-stimulacio 
nclkul merheto) negativ inotrop hatasara nezve. Izolalt szervi kadakban az allando 
frekvencian ingerelt pitvarok kontrakcios crcjcnek valtozasat mcrtuk. 
Koncentracio-hatas gorbeket vettunk fel a pitvarokon adenozin es C P A 
(szintetikus, A l receptor szelektiv full agonista) alkalmazasaval NBTI (nukleozid 
transzport gatlo), FSCPX (irreverzibilis A l receptor antagonista), illetve mindketto 
jelenlcteben. 
A receptor rezerv meghatarozasa soran bebizonyosodott, hogy szamolnunk kell az 
NBTI altal okozott endogen adenozin felhalmozodas torzito hatasaval, de a 
munkacsoport altal korabban kifcjlcsztett modszer, az R R M segitscgcvel sikerult 
korrigalni erre a hatasra. Eredmenyeink szerint az A1 receptor rezerv az adenozin 
altal kivaltott direkt negativ inotrop hatasra nezve igen jelentos. Farmakologiai 
modszerekkel igazoltuk tovabba, hogy az NBTI egyreszt fokozza az exogen 
adenozin hatasat gatolva annak bontasat, masreszt gyengiti is az exogen adenozin 
hatasat. Utobbi oka, hogy az NBTI gatolja az endogen adenozin bontasat is, cmiatt 
az felszaporodik es elfoglalja a receptorok egy rcszet meg a koncentracio-hatas 
gorbe (exogen adenozinnal valo) felvetele elott. 
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