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Magneto-terapie si magneto-farmacie

Fenomenele de magnetism sunt binecunoscute de doud milenii §i juma-
tate. Se considera cd cAmpul magnetic constituie un factor normal al vie-
tii la fel ca si apa sau aerul. Imagistica de rezonanta magneticd (IRM) din
anul 1970 este o metodé de diagnostic in domeniul medical. Magneto-
terapia a fost redescoperitd incepand cu anul 1985. Caracteristicile sale
cele mai importante sunt: lipsa durerii, stresului si a altor efecte secun-
dare, usurinta cu care poate fi folosita chiar §i acasd, lipsa pericolului
si partea economicd avantajoasd. Rezonanta magnetic nucleard (RMN)
este 0 metodd curentd in cercetarea medicamentelor. Solutiile medi-
camentoase tinute in camp magneticd isi modifici adesea actiunea.

boli neoplazice.
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Az emberek mindig is kivancsiak voltak a titkokra, amilye-
nek a magneses jelenségek is, s melyekrél 6seink mar két és
tél ezer éve tudtak, s6t, iranytiként azéta is alkalmazzuk.
Csak az tlirhajozas ,rendellenességei” kovetkeztében kertilt
ismét az érdeklédés eléterébe. Mai modern életiink pl. el sem
képzelheté magneslemezek (adatrogziték), azaz hajlékony-
lemez (floppy) és merevlemez (winchester) nélkiil. Mostani
felfogdsunk szerint a magneses er6tér az élet éppen olyan
fontos feltétele, mint a viz és a levegd, emiatt valamennyi
normalis életfunkcié miikodéséhez nélkilozhetetlen.

A mdgneses rezonancia-képalkotds (MRI, Magnetic
Resonance Imaging) 1970 6ta orvosi diagnosztikai eljaras.
Azonban a nyugati orvoslds a magnesességet csupan 1985
utan ,fedezte fel” Az orvosi gyakorlatban a magneses keze-
1és stressz- és fajdalommentes, otthoni alkalmazasra kony-
nyen megtanulhat6, mellékhatdsa nincs, veszélytelen és igen
gazdasagos. Az orvosi kezelést nagyon jol kiegésziti!

Az atommag-rezonancia (NMR, Nuclear Magnetic
Resonance) modszert a gyogyszerkutatdsban is alkalmaz-
zuk. A magnessel kezelt farmakon-oldatok az él6 szervezet-
ben - a hagyomanyos készitményektél - eltéréen viselked-
hetnek. E tekintetben ismereteink meglehetésen hianyosak
és gyakorlatilag az 6sszes farmakont meg kellene vizsgalni.
A farmakonok - pl. rdkos szovetekbe torténé — célba jut-
tatasanak (targeting therapy) ma mar jol bevilt lehetdsége
a liposzomak alkalmazasa: a Caelyx®, Myocet® és Visudyne®
liposzomas készitmény infuzids célra. A j6v6 egyik igérete
a magnesezhet6 nanoszemcséket tartalmazo, un. magneto-
liposzomék célba juttatdsa. Dolgozatomban a magnesesség
orvosi és gyogyszerészeti alkalmazdsi lehetdségeit mutatom be.
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Magnetomedication and magnetopharmacy

The magnetic phenomena have been well known for two and a half thou-
sand years. Today, we use different floppies and winches-ters. Nowadays,
the magnetic field is as important for life as water or air. X Magnetic
Resonance Imaging (MRI) has been a diagnostic method since 1970.
X Magnetic medication was newly ,,discovered” only after 1985. It is a
painless treatment, causes no stress and has no side effects. It can be used
at home, it is harmless and economical. Nuclear Magnetic Resonance
(NMR) is used in drug development, too. Drug solutions treated in
magnetic field may have special effects. Application of liposomes and
magneto-liposomes in the targeting therapy is a possibility of treatment
of cancerous diseases.

Key words: magnetic phenomena, magnetic medication, magneto-lipo-
soms
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Torténelmi visszatekintés. Alapfogalmak

Az Interneten a magnetopharmacology széra klikkelve 90
ezer és a magnetopharmacy kifejezésre 26 ezer taldlatom
volt. A Magyar Nagylexikon - e témakorbdl - kb. 80 cikkelyt
kozol [6]. Kozottiik ismerteti a Magnészia sz6 fogalmat, ami
lehet 1) torténelmi tdj Thesszalia partvidékén, Péneiosz kor-
nyékén, vagy 2) dkori vdros a ludiai Sziptilosz hegységnél,
ill. 3) Okori kisazsiai gorog viros, a Maiandrosz folyé mellett.
E sz6bdl ered a mdgnes elnevezés.

Legismertebb és legrégibb alkalmazdsa az irdnytii (kom-
pasz), az E-D irdnyt, ill. a geomégneses tér erévonalainak
iranyat mutato eszkoz (lényegében szelencében elhelyezett,
fiiggoleges tengely korill szabadon elfordulé magnestd.
Helyette régota inkabb porgettyts valtozatat, a giroszkopot
részesitik elényben). Kindban mar a II. sz.-ban ismerték és a
IV. sz. 6ta hasznaljak. Eurdpdban a vikingek kb. 1000 koriil
kezdték alkalmazni. A kiniaiaknal kitiintetett a D-i irany,
ezzel szemben az eurdpiakndl az E-i irany. A rddiézas elter-
jedése el6tt potolhatatlan miszer volt.

A madgneses tér kialakuldsaval kapcsolatos felfogas szerint
ma kb. 300 exo-bolygot ismeriink, amelyeknek nincs fémes
magjuk, s minek hidnyaban e bolygdk koriil nem épiilhet fel
magneses er6tér. Ezzel szemben a Fold-tipusii bolygék (Fold,
Mars, Merkur, Vénusz stb.) magjédban 1év6 olvadt vas dramldsa
okozza a magneses teret, amely pajzsként védi a foldi életet a
Napbol érkezé nagy energiaji idnos sugarzas ellen,ami nagyon
veszélyes az él6lényekre [8]. Az anyagok ferromégseses, ill. dia-
és paramagneses csoportba sorolhatok.

Van olyan vélemény, hogy a Fold mdgneses indukcidja
500 év alatt 1 tesla (korabban: gauss) értékrél 0,4 teslara
csokkent. Kérdés, hogy ez nem jelenti-e a F6ld mdgneses
polusainak felcserélddését? A magneses erétér az élet olyan
feltétele, mint a viz vagy a levegd (oxigén), ennélfogva vala-
mennyi normélis életfunkcié miikddéséhez nélkilozhetet-
len. Emiatt az acélhuzalos és fémszerkezetes épiiletek tome-

35



Kata Mihaly

ges elterjedése — az élet vonatkozdsiban - szintén nagyon
kedvez6tlen. Més tekintetben a mdgnesterapia egyediilallo
energiafajtdt hasznal (két polusa van) és mind a ,hagyoma-
nyos’, mind az un. civilizacids betegségek kiegészitd kezelé-
sében sok esetben jol alkalmazhato.

Legismertebb magneses asvany a magnetit, vagy mag-
nesvaské, Fe;O,, a legtobb (72,4%) fémvasat tartalmazo
vasércasvany. Er6sen mégneses, e tulajdonsiga a Curie-
ponton (768 °C) megszlinik. Ez volt az els6 ismert termé-
szetes allandé mdagnes: mar Thalész is emliti i.e. 600 koral.
Jelent6s lelShelyei: Svédorszdg (Kiruna) és Oroszorszag
(Kurszk) [6].

Elet magneses térben. A Magnetococcusok (pl. a M.
gryphiswalsende) mégneses térre érzékeny baktériumok,
amelyek az északi féltekén északi iranyba, mig a déli félte-
kén dél felé mozognak. Csak az utobbi évtizedekben figyel-
tek fel a mageses térben tartott tojasok és kiscsirkék rend-
ellenes fejlédésére. Régdta ismert a vandormadarak, tengeri
teknésok, 6zek, szarvasok, danaida-lepkék stb. viselkedése.
Mir cowboyok is megfigyelték a tehenek bizonyos szokasat;
azota német kutatok helikopterr6l 8000 tehenet tanulmé-
nyoztak és megallapitottdk, hogy azok — +5° eltéréssel -
E-D-iirdnyban alltak be és ez még geoldgiai magneses zavar
esetében is igy volt!

A postagalambok viselkedése mdr az 6kori egyiptomia-
kat is érdekelte (maddrposta) és még a XX. sz. haboruiban
is ,alkalmaztak” 6ket! Sebességiik 60-120, esetenként akdr
140-160 km/6ra is lehet! Mindig ,hazafelé” repiilnek és még
a mobil galambhdzakba is visszatérnek. Tajékozodo képes-
ségiiknek tobb okt feltételezik: ilyen a visszatérés Gsztone,
a latas és az orr6blok nyalkahdrtydjara gyakorolt hatasok,
pl. a foldforgas, légaramlatok és magnesesség érzékelése stb.
Ma inkdbb mdr csak kiallitdsokra tenyésztik éket.

Az atommag-rezonancia (Nuclear Magnetic Resonance,
NMR) magneses térben 1évé atommagok és elektromag-
neses sugdarzas kolcsonhatasan alapulé jelenség. Az atom-
magok tulajdonsagai NMR-spektroszkdoppal vizsgalhatok.
A gyogyszerkutatasban is alkalmazzuk. Pacemakereket,
bankkartydkat és mobiltelefonokat nem vihetiink er6s méag-
neses térbe.

A madgneses rezonancia-képalkotds (Magnetic Resonance
Imaging, MRI) 1970-t6] diagnosztikai eljards; nalunk az
1990-es évek elejétdl alkalmazzuk. A protonok dltal fel-
vett, majd kisugdrzott energia a testszovetek sszetételétdl,
f6ként viztartalmatol fiigg. Az adatokat szamitogéppel dol-
gozzdk fel. A szervezet kiilonkozd sikjairdl részletgazdag
képeket kapunk, amelyeken - pl. agy- és gerincvel$-rend-
ellenesség esetén - a gyulladdsos, daganatos vagy masként
karosodott szovetek jol elkiiloniilnek az egészségesektol.
Ujabb megallapitas, hogy mikrohulldmii siit6kben, siitésnél
clusterek képzddhetnek; emiatt e stit6k nyugati orszagokban
mar nem hirdetheték! Kozvetlen kezelésre mar Kleopdtra is
haszndlt magnest a homlokan (*Kr.e. 69, Kr.e. 30.).
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El6zmények: farmakon-készitmények
magnesezése

Simon Lajos kutatasaibol [3] tudjuk, hogy magnesezésre
az izokinolin- és pentetrazol-oldatok hatasa felére csokken,
esetleg megsziinik, kozben ugyanis a viz dip6lusa mdédo-
sul, molekula-asszocidtumok és clusterek alakulnak ki.
Ezzel szemben nifluminsav-komplexbdl elektromagnessel
kezelt desztillélt vizzel 30%-kal tobb farmakon oldédik ki.
Atropin-oldatok fiziologias hatdsa 60-80%-ban a szokdsos
volt, de 20-40%-ban eltérd. (Vajon miért? E teriileten még
szamos fantasztikusan érdekes felfedezés varhatd!)

Madgnessel iranyitott mikrokapszuldk. Rakellenes
farmakont kolloid-méretli magnetit-szemcsék feliiletére
vittek, majd injektaltak, a szemcsék erds magneses térben
(pl. patkémagnessel) valamely testrészben 6sszegytjtheték
lettek (targeting therapy). Igy azonos hatds eléréséhez akar
szazszor kevesebb farmakon-mennyiség is elegendé volt
(vegyiik tekintetbe, hogy a rékellenes gyogyszerek dltaldban
dragak!), ennélfogva tobb beteget tudnak kezelni, emellett a
szervezet egészséges részét szinte teljesen megkimélik [7].

Magnessel kezelt terapias rendszerek (Magnetic-
Activated Drug Delivery Systems). Makromolekuldris
farmakonok (pl. bovin szérum-albumin) polimerrel
ellenérzott DDSs-bél viszonylag lassan szabadulnak fel.
Elektromagneses vibraciés mechanizmussal ezen jelentéke-
nyen javithatunk. Félgomb formadja készitménnyel nullad-
rendti felszabaduldsi profil érheté el. Bér ald implantalhatd és
magnessel aktivalhato készitményt fejlesztettek ki: egy fank-
alaku pici magnes van a gyogyszertartalmd biokompatibilis
polimer matrix kozepében, amelynek kiils6 feliiletét — egy
lyuk kivételével — bevonjak, ezt etilén-vinil-acetattal (EVA)
fedik: ezen at torténik a farmakon felszabadulésa [4].

Biologiai membranok és liposzomak

1965-ben mir ismerték az emberek és a melegvérd allatok
sejtfalainak lényegében hasonld oOsszetételét. Bangham és
munkatarsai feladata akkoriban az volt, hogy ezt mestersé-
gesen dllitsak el6, ami sikertilt is; ezek voltak a vezikulumok
(ma altaldban liposzémdknak nevezziik Oket). Lehetnek
kis- és nagymeéretli, egy- vagy tobb lamellds liposzémak
(SUV és SMV,ill. LUV és LMV a Small, Large, Unilamellar,
Multilamellar és Vesicles szavak kezdébettjérdl). A kiseb-
bek atmérdje altalaban, d = 20-50 nm, mig a nagyobbaké d
= 50-1000 nm (= 1 mm). Vegyiik tekintetbe, hogy a voros-
vértestek atméréje kb. d = 7 mm! [2].

A liposzomdkat a 90-es évektél mind kovetkezeteseb-
ben alkalmazzdk hidratdlé kozmetikai krémekben, jelenleg
féként 8-12%-ban, s ma mar nagyon biztonsagosak és haté-
konyak a gydgyszer-készitményekben is.

A glicerin két alkoholos hidroxil-csoportjat zsirsav-mole-
kuldkkal észteresitik (ez lesz az emulgens zsirokban oldédo
része, jelolése: ,IT”. 1. dbra). A harmadik OH-hoz egy fosz-
forsav- és egy kolin-molekula kapcsolddik (ez és a glicerin
alkotja a molekula hidrofil részét, jelclése: ,,O”. 1. abra) [2].
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1. abra. A foszfatidil-kolin (alfa-lecitin) szerkezeti képlete [4]

A sejtek fala 6-12 nm-es lecitin kettés-rétegb6l (bilayer)
épil fel, amelyben glikoproteinek, glikoszfingolipidek,
koleszterin és szénhidratok taldlhatok. A membran mindkét
oldala hidrofil, mig kozépen - egymadssal szemben - helyez-
kednek el a lecitin-molekula zsirsavlancai (2. abra)[2].

A liposzomak nem emulzidk. Egy O/V emulzié belse-
jében lipid-csepp van, amely vizes kozegben lebeg. Ezzel
szemben a liposzoma belsejében mindig viz van és a
liposzémat is mindig viz veszi koriil (3.abra) [2].

Tumor-helyzet. Egyik WHO-jelentés szerint 2005-ben a
vildgon 7,6 milli6 rakos beteg hunyt el, 70%-uk kis és kozepes
jovedelmu orszagokban! Ezzel ellentétben az USA-ban jelenté-
keny volt a csdkkenés, amelynek £ oka az egészségesebb élet-
vitel, az eredményes antismoking propaganda, a betegség korai
detektdldsa, ill. a kombinalt (mtéti, Rtg-, kemo-, immuno- és
hipertermias) kezelés. Hazdankban évente kb. 30 ezer 1j beteget
diagnosztizalnak (tudjuk, hogy nem mindenkit) [2].

Orszigunkban - intézetben torténé felhasznaldsra -
jelenleg hdrom liposzomds készitmény van forgalomban
[5]. Mindhdrom ++-es szer. A Caelyx® koncentrdtum infii-
zidhoz (SP Europe) 2 mg doxorubicin-Cl/ml koncentraci-
6ban (20 mg doxorubicin/10 ml, ill. 50 mg doxorubicin/25
ml oldatban) olyan liposzomaban, amelyek feliiletén
pegildlds végett metoxi-polietilén-glikol van, s ez megvédi
a liposzomit attol, hogy a fagocita-rendszer felismerje; igy
a liposzomak hosszabb ideig keringenek a véraramban.
Eml6- és ovarium-carcinoma, ill. Kaposi-szindroma keze-
lésére veszik igénybe [5].

A Mpyocet® 50 mg doxorubicin és el6keverékek
liposzomas infuzié készitésére szant koncentratumhoz
(Elan). A liposzéma tojas foszfatidilkolinbdl, koleszterin-
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2, abra. Emberi és allati sejtek faldnak szerkezete [4]

bél, natrium-hidroxidbdl, citromsavbdl és injekcidhoz valo
vizzel késziil. Puffer-oldataban natrium-karbonatot oldanak
injekcidhoz valé vizben. Attételes emlérakban szenvedd
nék elsé vonalbeli kezelésére javallt [5].

A Visudyne® 15 mg verteporfin liposzomas infuazi-
6hoz (Novartis Europharm). Komponenseket tartalmaz
liposzéma készitéshez. Szemészeti célra torténd alkalmazasa
két 1épcsbben torténik 1) iv. infuzid, amit 2) perceken beliil a
Visudyne fénnyel torténd aktivaldsa kévet. - Mindhdrmat iv.
alkalmazzdk [5]. Napjainkban a vilag gyogyszerkutato6i kb. 30
liposzémas gydgyszerkészitmény kifejlesztésén dolgoznak.

Célzott terapia (targeting therapy) végett eddig a
liposzomdkat pH-ra és hdmérsékletre tették érzékennyé, ill.
magnesezhetd szemcséket terveznek hasznalni (magneto-
liposzomék és nem magnetoszémak, mivel e fogalommal
a Magnetococcusok csillokotegei fehérje-burokjaiban 1évé
40-100 mm-es magnetit-egykristélyokat jelolik). A fenti
esetekben figyelembe veszik azt a kortilményt, hogy a rakos
szovetek és sejtek homérséklete 1-2 °C fokkal magasabb,
ill. kémhatdsuk 1-2 pH-egységgel kisebb, mint az egész-
ségeseké. Lipid-osszetételiik valtoztatgatdsdval ugyanis a
liposzomak szétesése akar fél C-fokonként vagy tél pH-egy-
ségenként nagyon pontosan szabalyozhato [2].

Gyogyszerkutatas

A 2006. évi XCVIIL un. gyogyszer-gazdasagossagi tv. és a
41/2007. (XI. 19.) EiM rendelet intézkedik a gyogyszerta-
rak officindjaban tandcsado helyiségek kialakitasardl, ami
feltétele a mar-mar kotelezd gydgyszerészi gondozdsnak.
Ebben fontos szerepe lehet valamennyi alternativ gyogy-
modnak, ezek kozott a magneto-gyogyszerészetnek is. E
célra alkalmas késziilék pl. a Magnapress, a MagneVit, a kiz-
ponti ellentétes polaritdsii pszeudo-pulzdlé statikus mdgnes
és hasonldk.

Gregoriadis 1985-ben arrol tudositott, hogy 1971-t6] mar
85 hatéanyaggal készitettek liposzomakat [6]. A manapsag
vizsgalt fontosabb farmakonok a kévetkezék: adriamicin,
cisplatin, doxorubicin, epirubicin, 5-fluorouracil, ftorafur,
gembitacin, indometacin, mitoxantron stb. [1].

A magneto-liposzomak készitéséhez — nanotechnoldgiai
modszerekkel - szamos mdgnesezheté Gtvozetet allitottak
el6, pl. Co-ferrit, Zn-ferrit, CoNi, FeCoNi, FeC, FePtAg,

Liposzoma Nanoemulzié

Részecske nagysag: 150-300 nm
3. abra. A liposzémak nem emulziok [4]
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FePt, FePtAu, FePtCu, FePts, CoPts, Fe;0,4, y-Fe,O5 (=
maghemit) stb. Haszndlt prekurzorok: Fe(CO)s (vas-
pentakarbonil) és Fe(CO)s (vas-oktakarbonil) stb.

Az alkalmazott segédanyagok az aldbbiak: aminodextran,
dextran-70 (molekulasulya: 70 000 Da), cellul6z-szdrma-
zékok, chitosan, keményité, PEG-4000, PVP, tenzidek, ill.
szervetlen anyagok, pl. szén, SiO,, zeolit stb.

A magnesezheté nanoszemcséket gyakran 10 nm-es
cseppméreti.  O/V  mikroemulziéban (un. ,mikro-
reaktorokban”) allitjak el6, ahol a szemcsék novekedése
ellenérizhetd és szabalyozhat6. E mddszerrel arra toreked-
nek, hogy legfeljebb 50 nm-es szuperparamagneses - esetleg
lagy ferri- vagy ferromagneses - nanoszemcséket készitse-
nek. Durdn és munkatdrsai hét készitési modszert ismertet-
nek [1]. Korunkban még szamos kérdés tisztazando.

A végcél természetesen magnesezhetd szemcséket tartal-
maz6 liposzomak (magneto-liposzémak) készitése, amelyek
technoldgidjat viszont mér részleteiben kidolgoztak.

Altaldban intravéndsan vagy intraartéridsan alkalmazzak
Gket. A készitmény tartdzkodasi ideje (residence time) figg
a magneto-liposzomak méretétdl és alkalmazasi modjatol.

Osszefoglalas

A magnesességet az emberiség immar két és fél ezer éve
ismeri, bar csak az Girhajozas ,,rendellenességei” kovetkez-
tében keriilt az érdeklédés eldterébe. A nyugati orvoslas
csupan 1985 utdn ,fedezte fel” ismét. Mai modern életiink
pl. el sem képzelheté magneslemezek (adatrogziték), azaz
hajlé-konylemez (floppy) és merevlemez (winchester) nél-
kil. Mdsrészt a magneses erdtér az élet egyik olyan fontos
feltétele, mint a viz vagy a levegé. A magneses kezelés faj-
dalom- és stressz-mentes, otthoni alkalmazisra konnyen
megtanulhat6, mellékhatdsa sincs, veszélytelen és igen gaz-
dasagos. Az orvosi kezelést jol kiegésziti!
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A magneses er6térben kezelt farmakon-oldatok az élé
szervezetben - a hagyomdnyos készitményektl - eltéréen
viselkedhetnek. E tekintetben ismereteink meglehet6sen
hianyosak és gyakorlatilag valamennyi farmakont meg
kellene vizsgalni, mivel erre eddig nem forditottunk kell6
figyelmet. A farmakonok - pl. rakos szévetekbe torténd -
célba juttatdsinak (targeting technology and therapy) ma
mar bevalt lehet6sége a liposzomak alkalmazdsa. A jovo
egyik igérete a magnesezhetd nanoszemcséket tartalmazo,
un. magneto-liposzomdk célba juttatasa.
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