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Fagocitoza, parte integrantă a mecanismelor nespecifice de apărare a 
organismului, a fost studiată de numeroşi autori, sub multiple faţete 
(Wood şi colab., 1946; Unanue şi Askonas, 1968; van Furth şi Cohn, 1968; 
Sell, 1980), iar rolul sistemului nervos central in reglarea reacţiei fago
citare a fost magistral demonstrat de Benetato, Oprişiu şi Baciu (1947) cu 
metoda "capului izolat". 

Interrelaţiile dintre imunitate şi cancer au făcut obiectul unor ample 
monografii şi articole de orientare (Burnet, 1970; Măller şi Moller, 1976; 
Simu, 1978), iar datele din literatura de specialitate a ultimelor două de
cenii relevă faptul că în apărarea antitumorală a organismului (Burnet, 
1967; Gergely, 1979; Chiricuţă, 1981; Moraru, 1984) reacţia fagocitară 
joacă un rol important nu numai in recunoaşterea şi prelucrarea anti
genelor tumorale, respectiv transmiterea informaţiei antigenice ci şi in 
catabolizarea lor printr-un mecanism nespecific intra- stu extracelular 
(Clark, 1979; Cron. 1981; Merkiel, 1982). 

Numeroase date experimentale au demonstrat, că la canceroşi fago
citoza suferă modificări variabile. S-a raportat creşterea fagocitozei in 
cancerul rectal, stomacal, renal, laringean, mamar, pulmonar, cerebral 
(Vaucher, 1970; Cron, 1975) şi în boala Hodgkin (Sii.ss, 1982), precum şi 
scăderea ei în leucemia acută (Melezynska-Matej, 1981), leucemia limfa
tică cronică şi limfoame (McRipley, 1967). 

S-a arătat de asemenea că fagocitoza nu se modifică in leucemia mie
loidă cronică (Jaworkou:sky, 1980), iar după Neuwirtova (1976) nici în 
leucemia acută, în care alţi autori o găsesc scăzută. 

Adrian şi colab. (1976) urmărind dinamica reacţiei fagocitare la şobo
lanit purtători de tumori în diferite stadii de dezvoltare au constatat scă
derea capacităţii fagocitare a leucocitelor pe măsura creşterii in volum a 
ţesutului tumoral, observîndu-se şi faptul că serul animalelor purtătoare 
de tumori a redus semnificativ capacitatea fagocitară a leucocitelor nor
male. 

Unii autori consideră că reacţia fagocitară constituie mecanismul fun
damental în rezistenţa naturală antitumorală a organismului şi reflectă 
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situaţia dinamică a relaţiilor dintre organismul gazdă şi tumoare (Eck
hardt, 1973; Bojân, 1976; Cron, 1981). 

In ceea ce priveşte efectul citostaticelor asupra reacţiei fagocitarc a 
leucocitelor provenite de la persoanele sănătoase sau purtătoare de tumori 
maligne, rezultatele cercetărilor experimentale sînt contradictorii. S-a 
constatat fie scăderea, fie nemodificarea, respectiv creşterea reacţiei fago
citare, modificări care sînt dependente de doză, de specie şi de citostati
cul utilizat (Nicol, 1954; Pisano, 1973; Neuwirtovâ, 1976; Cojocaru, 1978: 
Cron, 1981). 

Dată fiind importanţa fagocitozei în apărarea organismului, studiul 
interferenţei dintre citostatice şi reacţia fagocitară prezintă un interes 
teoretic şi practic deosebit. Din aceste considerente, în lucrarea de faţă 
am urmărit reacţia fagocitară a polimorfonuclearelor neutrofile sub influ
enţa (tetrahidrofuranil-2)-5-fluorouracilului (F) - citostatic utilizat în te
rapia cancerului gastric, rectal, mamar şi cerebral (Karev, 1972; Valdi
vieso, 1976). 

Material şi metodă 

Cercetările au fost efectuate pe sîngele prelevat de la un lot de 44 
persoane sănătoase (donatori de sînge), de sex şi vîrstă diferite. S-a stu
diat reacţia fagocitară a polimorfonuclearelor neutrofile in vitro după 
Benetato şi colab. (1947), cu unele modificări şi s-au exprimat rezultatele 
prin cifra fagocitară (CF) - procentul de leucocite care fagocitează - şi 
mdicele fagocitar (IF) - numărul mediu de germeni înglobaţi de un 
granulocit neutrofil. S-a utilizat preparatul Ftorafur ("Medexport", 
U.R.S.S.), administrat in vitro în doză de 60.10~; g/ml. Rezultatele obţinute 
au fost prelucrate statistic utilizînd testul ,.t" al lui Student. 

Rezultate şi discuţii 

Rezultatele obţinute sint prezentate în tabelele nr. 1 şi 2 
Din datele noastre rezultă că F în doza administrată şi in vitro nu 

produce modificări notabile în capacitatea fagocitară a granulocitelor 
neutrofile, neconstatîndu-se variaţii semnificative nici sub raportul gra-

Lotul 

Martor 

Tratat 

Tabelul nr. 1 

Eiectele Ftocafurului asupra activităţii f.agocitare 

Cifra 
fagocitară 

68,56% 

1 
63,5001. 

r:r 

-----~-

± 16,33% 

± 15,35° d 

Limite de 
variatie 

25.0{)--91.00'' 'n 

280Q-88.00°,;, 

n p 

44 >0.1 
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Tabelul nr. 2 

Variaţiile indicelUi fagocitar sub acţiunea Ftorafurului 

Limite de 1 

variatie 
1 n p Lotul Indicele 

fagocita.r r; 

~---- --
4,6-t--20.20 1 

1 

44 >0.5 
4,69-20,23 

Martor 8,67 ±3"11 

Tratat B,!H ±3.14 
---- ------

dului de participare a polimorfonuclearelor neutrofile la fagocitoză (CF) 
şi nici în ceea ce priveşte intensitatea captării microorganismelor fago
citate (IF). 

In cercetările noastre anterioare (Cojocaru şi Lâszl6, 1982) am con
statat prin testul NBT că substanţa afectează în mod semnificativ cea de a 
III-a fază a reacţiei fagocitare (dezintegrarea substanţelor particulate în 
fagolizozom). In literatura de specialitate este unanim acceptat faptul că 
NBT -ul joacă rolul de acceptor de hidrogen în sistemul de oxidoreductaze 
(NBT-reductaza), fiind astfel un indicator fidel al activării metabolismului 
energetic al neutrofilelor (Vaucher, 1970; Szarits, 1976; Dragomirescu. 
1976; Korenkieu:icz, 1983). 

Este probabil că F nu influenţează fenomenele de membrană care au 
loc în faza de înglobare a particulelor fagocitate şi nu afectează arhitec
tura membranei şi/sau funcţia receptorilor de membrană. Cercetările 
noastre au arătat că F nu modifică capacitatea de rozetare spontană a 
limfocitelor T umane (date necomunicate), acţionînd prioritar prin alte
rarea metabolismului oxidativ al fagocitelor şi a consumului de 0 2 al or
ganelor implicate în sinteza anticorpilor (Cojocaru şi colab.. J 983'. 

Date experimentale recente (Clark, 1979; Merkiel, 1981, 1982; Nathan, 
1982) atestă că granulocitele neutrofile sînt implicate în distrugerea ţesu
turilor tumorale, fie prin activarea unor enzime ale metabolismului oxi
dativ (mieloperoxidaza, peroxidaza. betaglucuronidaza. fosfataza alcalină). 
fie prin produşii activării oxigenului molecular (02-, H20 2 etc.). Aceste 
substanţe, împreună cu halogenii, formează un sistem citotoxic care acţio
nează printr-un mecanism extracelular. 

Rezultate similare privind influenţarea diferenţiată a fazelor fagoci
tozei s-au obţinut şi prin alte procedee. Astfel, s-a stabilit că radioterapia 
(Baehner, 1973; Gierek, 1979), corticosteroizii (Alexander 1968; Matula. 
1971; Chretien, 1972) şi prostaglandinele (Flyer, 1973) au efecte inhibante 
numai asupra fazei de digestie intracelulară, nemodificînd faza de înglo
bare a particulelor fagocitate. 

Concluzii 

1. S-a studiat activitatea fagocitară a granulocitelor neutrofile in vitro 
la 44 pc;·~·xmc sil.nătoase (donatori de sînge). La lotul martor cifra fago
citară a fost de G8,56°/0 , br indicele fagocitar 8,67%. 
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2. Administrarea (tetrahidrofuranil-2)-5-fluorouracilului in vitro in 
doză de 60.10_.; g/ml nu produce modificări semnificative ale cifrei fago
citare (63,50°. 0) şi nici ale indicelui fagocitar (8,9401

1,). 

3. Ftorafurul nu acţionează asupra fazei de înglobare, inhibă însă. 
faza de digestie intracelulară a fagocitozei prin alterarea metabolismului 
oxidativ al granulocitelor neutrofile, afectind astfel o verigă importantă 
a capacităţii de apărare antitumorală a organismului. 
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Ef'FECT OF (TETRAHYDROFURANYL-2)-5-FLUOROURACIL ON THE 
PHAGOCYTIC REACTION IN VITRO 

The authors have studied the phagocytic activity of neutrophile granulocytes 
in vitro in 44 healthy individuals (blood donors). In the control group the nwnber 
of phagocytes was 68.56"/n. and the ohagocyte index 8.6T'/0 . 

Administr.ation of (tetrahydrofur.anyl-2)-5-fluorouracil m vitro. in a dose 
of 60.10..e gfml does not produce any sigrtificant modifications in the number of 
phagocytes (63.50%> and in the phagocyte index (8.94%). 

Fturafur has no action on the engulfing phase, but it inhibits the phase of 
inten:ellular digestion of pha:gocyto.~is by .altering the mtidative metabolism of 
n(>Utrophile granulocytes. thus affecting a very important link in the capacity of 
antitumourail defence of the bodY. 
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INFLUENŢA UNUI SIROP CU FeH ASUPRA MODIFICARILOR 
PRODUSE DE FENILBUTAZONA IN METABOLISMUL 

UNOR ENZIME ŞI ELECTROLIŢI 

V. Bota. Alexandrina Oşan, Iulia Kovcics, 1. Mcithe, 
Mărioara Ţambrea 

Fenilbutazona este un derivat al pirazolidin 3,5-dionei folosit ca anti
inflamator nesteroidic în poliartrita reumatoidă şi în alte afecţiuni reu
matice inflamatoare. Proprietăţile antiinflamatoare s-au dovedit utile şi 
în criza gutoasă. Prezintă acţiune analgezică şi antipiretică cu eficacitate 
mai slabă, iar toxicitatea fenilbutazonei face să nu fie întrebuinţată în 
durerile de altă natură decît cea reumatoidă, nici in stările febrile (1). 

Toxicitatea fenilbutazonei interesează indeosebi sîngele şi măduva 
osoasă hematogenă, rinichiul, ficatul, metabolismul apei şi al electroli
ţilor, pielea şi alte structuri (2). 

Datorită faptului că toxicitatea fenilbutazonei interesează îndeosebi 
singele, măduva osoasă, rinichii, ficatul şi produce fenomenul de induc
ţie enzimatică ne-am propus să cercetăm activitatea unor enzime sangvine 
şi hepatice, variaţia sodiului şi a potasiului serie la cobaii care au fost 
trataţi oral cu fenilbutazonă. 

Deoarece poliartrita reumatoidă este foarte adesea însoţită de ane
mie (3, 4, 5, 6), este indicat ca alături de tratamentul ei specific să se 
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