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„A kutató munkáját nem az hátráltatja, amirõl nem tud,
vagy amit bizonytalanul tud, hanem amirõl tudomása és értékítélete van,

s amirõl azután kiderül, hogy hibás.”
Selye János: Életünk és a stressz (1964) 

„Jobb, ha magad utánanézel.”
Benedek István: Bolond világ (1969)

Az utóbbi években nem jelent meg magyar nyelven az ionok élettani, kórtani
szerepével foglalkozó átfogó tanulmány, a szerzõ tudomása szerint angol nyelv-
területen sem közöltek a jelen munkához hasonló, távoli összefüggéseket keresõ
cikket. Az irodalmi válogatás nem a teljesség igényével készült, ezért szubjektív-
nek is tekinthetõ – mintegy állásfoglalás a szerzõ részérõl az eltérõ vélemények
között. A pragmatikus szempontok elõtérbe helyezésével azokat a közleménye-
ket idézi elsõsorban, amelyek egy új összefüggésrendszert látszanak igazolni. Va-
lószínûsíti, hogy az ionok szerepe sokkal nagyobb annál, mint ahogy azt a kli-
nikusok többsége gondolja; ezt az állítását a tények puzzle-szerû összeillesztésé-
vel véli bizonyítva látni. A teória kialakításában még sok az egyáltalán nem,
vagy csak részben kidolgozott részlet. A szerzõ idéz olyan régi közleményeket,
amelyek saját korukban sem kaptak elég figyelmet, vagy feledésbe merültek. A
szerzõ által favorizált „CITOPLAZMATIKUS IONOK–ATP– PRO-
TEIN” citoplazma MODELL alkalmas alapvetõ kórélettani folyamatok (mint
például az ANABOLIZMUS versus KATABOLIZMUS) patomechaniz-
musának a bemutatására, valamint logikai következtetések levonására is.

There is no any comprehensive publication in Hungarian dealing with the
physiologic and pathologic role of ions, during last years. According to the author's
actual knowledge, there is no any review article – searching the deeper contexts
–, either in English language territory. The  literary selection of references is not
made with the claim of completeness – from this reason –  the reflects can be the
author´s subjective standpoints –, among the different opinions. From prag-
matical point of view first of all those publications are referred which reveal new
system of coherences. The author made probable, when the role of ions is more
important then the most of clinicians think,  this statement can be proved with
the compile of  the puzzles of facts. There are a lot of details in this theory which
are not thoroughly eleborated or partly eleborated. The author cites those previous
publications which were not given enough attention in their time, or even they
were falling into oblivion. The author's favorite cytoplasm-model is the
"CYTOPLASMIC IONS–ATP–PROTEIN MODEL" which is capable to
reveal the mechanism of several fundamental pathological processes (such as
ANABOLISM versus CATABOLISM)  and to draw logical conclusions.
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1. Ionokról általában

Az ionok intracelluláris szerepével keveset foglalkozik
a gyakorló orvos, pedig az ionok nem egyszerûen a ci-
toplazma alkotórészei, hanem meghatározó, nélkülöz-
hetetlen összetevõi, ami abban is megnyilvánul, hogy
nagyon konkrétan meghatározott koncentrációban
fordulnak ott elõ. Míg patológiás körülmények között
egyes ionok (pl. a K+) extracelluláris koncentráció vál-
tozása közel tízszeres is lehet (1-10 mmol/l), addig a ci-
toplazmában a K+/N (=nitrogén) arány meglehetõsen
állandó (vö. 2.2.1).
Az ionok pótolhatatlan, meghatározó szerepet töltenek
be minden élõ állati és emberi sejt mûködésében. A
szervetlen ionok töltésüknél fogva kiválóan alkalmasak
arra, hogy a fehérjékhez kötõdve kofermentként az
enzimatikus mûködésben részt vegyenek, és akár sza-
bályozzák is azt, minthogy az elektrolitok egyrészt na-
gyon szoros neuroendokrin kontroll, másrészt a sejtek
külsõ és belsõ membránjainak szabályozása alatt állnak.
Az organikus tápanyagok többsége metabolizálódik,
ezáltal a struktúrájuk megváltozik, ezzel szemben az
anorganikus ionok többnyire nem, vagy alig változnak
(kivételek vannak). Néhány esetben az elektromos töl-
töttségük megváltozhat, mint például a
HPO4

2–/H2PO4
–-puffer esetében, de ez szintén fontos

szerepet tölthet be a szabályozásban. Az ionokon ke-
resztül történõ reguláció jó példája a Ca2+ „második
hírvivõ” szerepe. Elektromos töltésük miatt és a sejt-
membránokon keresztül való átjutásuk szoros regulá-
ciója folytán az ionok nagyon fontos szerepet töltenek
be a sejtelektromosságban, pl. a nyugalmi- és az akciós
potenciál létrejöttében és annak változásaiban. Az
elektrolitoknak, mint kis molekulasúlyú anyagoknak
fontos az ozmolalitásban betöltött szerepük is.

1.1. Kálium (K+)
A kálium az intracelluláris tér legnagyobb koncentráci-
óban jelenlévõ ionja. Egy 70 kg-os felnõtt szervezete át-
lagosan kb. 3500 mmol K-ot tartalmaz. A szervezet tel-
jes K+-mennyiségének mindössze 2%-a helyezkedik el
a sejteken kívül. A kálium a Na+, K+-ATP-áz („Na+-
pumpa”) segítségével kémiai energia felhasználásával
kerül a sejtekbe, míg az ellenkezõ irányú áramlás pasz-
szív folyamat. Az összes ATP-áz Mg2+-ot igényel,
Mg(ATP)2-vel mûködik (1), ezért is rendkívül szoros a
kapcsolat például a K+ és Mg2+, valamint a Ca2+ és
Mg2+-anyagcsere között. A K+ koncentrációjának a
megváltozása (mint koferment) néhány enzim mûkö-
dését és az ATP-képzést is befolyásolja, mégis a sejt-
elektromosságban betöltött szerepét tartják inkább szá-
mon. Szokás egyenlõségjelet tenni a „káliumpotenciál”
és a nyugalmi membránpotenciál közé, aminek az alap-
ja az, hogy az IC (intracelluláris) és EC (extracelluláris)

K+-koncentráció hányadosa (a kálium kémiai potenci-
álja) abszolút értékben korrelál a nyugalmi membrán-
potenciállal, csak éppen ellenkezõ elõjelû. A nyugalmi
membránpotenciál az ionpumpák együttes mûködésé-
nek eredõjeként alakul ki, a K+-koncentráció grádiens
csak jó jelzõje és nem oka annak. „Nyugalomban” a K+

passzív permeabilitása két nagyságrenddel meghaladja a
többi ionét. A nagy passzív permeabilitás miatt a kémi-
ai koncentrációjával arányos (de abszolút értékben mi-
nimális) mennyiségû K+ diffundál át a sarcolemma
külsõ oldalára úgy, hogy azt nem követi negatív tölté-
sû ion; ezért válna a sejtbelsõ elektronegatívvá! Ez a mi-
nimális ionmennyiség elegendõ ahhoz, hogy elektro-
mos potenciáljánál fogva egyensúlyt tartson fenn az el-
térõ kémiai potenciálokkal, minthogy az elektromosság
óriási erõt képvisel. A K+ nagy passzív permeabilitá-
sának a magyarázata valószínûleg az, hogy az ionok
közül legkisebb a hidrát burka (2). Míg a membráno-
kon keresztül, a koncentráció-grádiens irányában pasz-
szívan hidrátburokkal együtt diffundálnak át az ionok,
addig az ellenkezõ irányban valószínûsíthetõen hidrát-
buroktól mentesen ATP-energiával pumpálódnak ke-
resztül (3). Vagyis a hitrátburok mérete determinálja a
membránpermeabilitásukat (1. ábra). Minden ionnak
van kémiai és elektromos grádiense is, vagyis elektroké-
miai potenciálja. Végsõ soron ennek a vektora határoz-
za meg az ionok passzív mozgásának irányát. A fenti-
ekbõl következik, hogy steady state állapotban a nyu-
galmi membránpotenciál mértéke jó indikátora lehet az
illetõ sejt energetikai viszonyainak (4) abban az esetben,
ha a membránpermeabilitás és egyéb paraméterek nem
változnak érdemben (vö. 2.1.).
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1. ábra. Mg2+- és Ca2+-ionok hidrátburokkal és bu-
rok nélkül (Maguire ME. engedélyével – review in:
Front Biosci 2006; 113: 3149–63.).
A hidrátburok-mentes Mg2+-ion radiusa 0,65 Å a
Ca2+-ion radiusa 0,99 Å. Az összes ion közül leg-
erõsebben a Mg2+ köti a vizet, vízburokkal a ra-
diusa 7,3-szorosára, volumene 400-szorosára, míg
a Ca2+-ion volumene vízburokkal 25-szörösére nõ
meg. 



1.2. Magnézium (Mg2+)
Egy 70 kg-os felnõtt ember szervezete kb. 2000 mEq
magnéziumot tartalmaz. Ennek mintegy 60-65%-a a
csontokban helyezkedik el, és más szövetek felé nem
kicserélhetõ állományt képez. A sejtekben van az állo-
mány 35%-a, míg az EC-térben az összes Mg mennyi-
ségnek csak 1-2%-a található (3). Az emlõs sejtek több-
sége 14-20 mmol/l koncentrációban tartalmaz magnézi-
umot (5). A magnézium nagy része (90-95%) kötött
formában van jelen a sejtekben, foszfolipidekhez, fe-
hérjékhez, a kromatinállományhoz, nukleinsavakhoz,
nukleotidokhoz és mindenek elõtt ATP-hez kötõdik.
Az ATP 90%-a Mg-hoz kötõdik, az ATP4–/ATP3– ne-
gatív töltéseibõl a Mg2+ kettõt semlegesít. A citoszol-
ban a szabad ATP, az ionizált Mg2+, valamint a Mg-
ATP komplex között egyensúlyi állapot áll fenn (6)!
Konszenzus alakult ki egyrészt abban, hogy emberi
sejtekben a citoplazma ionizált Mg2+ koncentrációja
1 mmol/l körül lehet (és meglehetõsen állandó), más-
részt abban, hogy a sejtmembránon keresztül a sejtek-
be a magnézium aktívan, ATP-energiával pumpálódik.
(Pontos mechanizmus nem ismert.) Az is körvonalazó-
dott, hogy a citoplazma ionizált Mg2+-koncentrációja
fiziológiás viszonyok között azért tud relatíve stabil
maradni, mert egy speciális pufferrendszer (amelynek a
legfontosabb alkotórésze éppen az ATP4–/ATP3–) puf-
ferolja. Ilyen módon, míg a citoplazma Ca2+-koncen-
trációja széles határok között és nagyon gyorsan tud
változni (second messenger teória), addig a citoplaz-
matikus Mg2+-koncentráció stabilitása a sejtenzimek
biztonságos mûködésének egyik záloga. (Mások szerint
a citoplazmatikus Mg2+-koncentráció is neuroendokrín
reguláció alatt áll (5), csak ez nagyságrendekkel lassúbb
rendszer. Míg a Mg2+ az enzimek mûködésének lassú,
addig a Ca2+ a gyors regulációjában játszana alapvetõ
szerepet. Valószínûsíthetõ, hogy a két ion fizikokémiai
tulajdonságaiban fennálló különbségek elsõsorban a
hidrátburkaik méretével függ össze (2, 6) (1. ábra).
Mindkét ion egy-egy atomból áll, aminek 2+ töltése
van. A hidrátburok-mentes Mg2+-ion radiusa kisebb,
mint a Ca2+-ioné (0,65 Å vs. 0,99 Å), mindazonáltal az
összes ion közül legerõsebben a Mg2+ köti a vizet, víz-
burokkal a radiusa 7,3-szorosára, volumene 400-szoro-
sára, míg a Ca2+ volumene vízburokkal 25-szörösére, a
K+-ioné csak 4-szeresére nõ meg (2) (1. ábra).
Minthogy a Mg2+ legalább 400 enzim kofermentje, a
legkülönbözõbb biokémiai folyamatokban van megha-
tározó szerepe, így például a sejtenergia (ATP) képzé-
sében, a DNS-, RNS- és fehérjeszintézisben, a sejtek
növekedésében, az anabolizmusban, a fehérjék, szén-
hidrátok, zsírok metabolizmusában, a membránokon
keresztül történõ pumpamechanizmusokban, a cito-
plazmatikus ionmiliõ fenntartásában. Az IC Mg2+-
anyagcsere szorosan kötõdik az anorganikus foszfát
anyagcseréhez is, az IC foszfát/Mg2+-arány 8 körül van

(7). Általánosan elfogadott, hogy a Mg2+ természetes
Ca2+-antagonista, azonban a többi „citoplazmatikus
ion”-ról: (K+, Zn2+, Pi ) is igazolható ugyanez (vö. 2.3.).
Aligha van olyan életjelenség, amihez magnézium ne
kapcsolódna közvetlenül vagy közvetve.

1.3. Anorganikus foszfátok
(H2PO4

–/HPO4
2–, Pi)

1.3.1. A foszfor az egyik legnagyobb mennyiségben je-
lenlévõ elem a szervezetben, a mintegy 15-20 Mol fosz-
fát (500-600 g foszfor!) kb. 85%-át a csontok tartal-
mazzák, ahol a vegyület a hidroxiapatit fontos összete-
võje. A lágyrészekben a foszfát fõleg intracellulárisan
található. A H2PO4

–/HPO4
2–-puffernek 6,8-as a pK-ja,

vagyis a szervezet neutrálishoz közeli vegyhatása mel-
lett gyakorlatilag ebben a két formában fordul elõ az
anorganikus foszfátion, a pufferkapacitás maximális,
így a foszfátpuffer ideális. Intracellulárisan a foszfátok
a legnagyobb mennyiségben elõforduló anorganikus
anionok. Az elektrokémiai grádiensük alapján bizo-
nyosra vehetõ, hogy a citoplazmába csak kémiai ener-
gia felhasználásával kerülhetnek be. A HPO4

2–-ion tel-
jesen más úton, más pumpamechanizmussal jut be a ci-
toplazmába, mint a HPO4

–, bár mindkettõ ATP-ener-
giát használ (8)! Minthogy a pH függvényében a két
ion egymásba is át tud alakulni, egymástól eltérõ
transzmembrán folyamataik miatt potenciálisan óriási
regulációs lehetõségeket hordoznak magukban, amit a
neuroendokrin reguláció (esetleg) használhat. Ezzel
kapcsolatban azonban csak találgatni lehet, minthogy a
kationokhoz képest nagyságrendekkel kevesebben ku-
tatják a foszfátokat. A bélbolyhokban történõ felszívó-
dás és a vesetubulusok reabszorpciója kapcsán az ún.
Na-Pi-kotranszporterek relatíve jól ismertek. A Na-Pi-
kotranszport funkció/reguláció celluláris és molekulá-
ris szinten hasonló a két szervben (9). (Minthogy Na+

viszi a sejtekbe a foszfátokat, ezt követõen a Na+ ATP-
energiával pumpálódik ki a sejtekbõl, vagyis érvényesül
az energiamegmaradás törvénye.)
1.3.2. A foszfátok tehát sokfunkciósak:
x szerepelnek a csontváz képzésében,
x intracellulárisan a legfontosabb anorganikus puffe-

rek,
x számos enzim kofermentjei,
x építõanyagként szerepelnek a membránokban, 
x foszfolipidekben, foszfoproteinekben, a nukleinsa-

vakban és a makroerg foszfátkötéseket tartalmazó
ATP-ben és ADP-ben.

Az ADP+Pi=ATP (steady state állapotban megfordít-
ható) egyenlet értelmében az intracelluláris Pi-kon-
centráció és az aktuális ATP-koncentráció között egye-
nes irányú korreláció áll fenn (10).
Az anorganikus foszfátokkal kapcsolatban számos elõ-
ítélet, félreértés áll fenn. Ezek a tudományosságot nél-
külözõ, túlzó ítéletek elterjedtségük miatt bizonyosan
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szerepet játszottak és játszanak abban, hogy a foszfá-
tok mind a mai napig nem kerültek helyükre az orvos-
tudományban. Az elõítéleteknek van reális alapjuk. Az
anorganikus foszfátok és a kalcium veszélyessége jó-
részt fizikai tulajdonságukkal, nevezetesen azzal függ
össze, hogy a szérumban az anorganikus foszfátok a
kalciummal oldhatatlan csapadékot képezhetnek, ami
amorf kalciumfoszfát formájában a lágyrészekben (pl.
a vesében, erekben) kicsapódhat abban az esetben, ha a
Ca2+× Pi szorzata egy bizonyos értéket meghalad. Ezért
mindig komolyan kell venni a hypercalcaemiával
és/vagy hyperphosphataemiával járó állapotokat, kórké-
peket, pl. urémia (11), hyperparathyreosis (12), csont-
tumorok stb. Ezen állapotok sokszor nehezen vagy
egyáltalán nem megoldható dilemma elé állítják a gya-
korló orvost. Egyes szerzõk pozitív korrelációt találtak
a szérum Pi, illetve Ca2+ × Pi szorzat emelkedése, vala-
mint az ateroszklerózis és koronáriaszklerózis között is
(13, 14). Lehet, hogy az ateroszklerózis patomechaniz-
musában nemcsak, vagy nem elsõsorban az emelkedett
szérum elektrolitszintek, hanem azok okai, pl. szekun-
der hyperparathyreosis játszanak szerepet (12, 15).
1.3.3. Az a tény, hogy a citoplazmatikus (=a citoplaz-
mában kémiai energiával halmozódó K+, Mg2+, Zn2+ és
Pi) ionok közül kétség kívül a foszfátok túladagolása a
legveszélyesebb, nem alapozza meg a következõ téves
ítéleteket (1. táblázat). (A téves hiedelmek sora hosszan
folytatható lenne, ezért a foszfátról alkotott vélemé-
nyünket alapjaiban kell átértékelnünk!)
A mai klinikai gyakorlatban nemcsak a foszfáthiány,
de a hypophosphataemia jelentõsége is alulértékelt (16).

Bizonyítható, hogy a szérum foszfátszint változása (a
klinikai képpel együtt értékelve) jó mutatója lehet a
katabolizmus versus anabolizmus irányának és mérté-
kének.

1.4. Cink (Zn2+)
A szervezet 2-3 gramm cinket tartalmaz. Intracellu-
lárisan sokkal nagyobb mennyiségben fordul elõ, mint
extracellulárisan, szállító (carrier) vegyületek segítségé-
vel, ATP-felhasználással halmozódik a citoplazmában.
Minden szervben elõfordul, hiányát számos betegség
kapcsán kimutatták. A plazmában található kb. 100
mikrogramm/dl (15,3 mikromol/l) cink egyharmada la-
zán albuminhoz, míg kb. kétharmada szorosan globu-
linokhoz kötõdik. Ismerten több mint 200 enzim ko-
fermentje (Zn2+-enzim, pl. az alkalikus-foszfatáz, az
alkohol-dehidrogenáz is). Hasonlóan fontos szerepet
tölt be a nukleinsav- és fehérjeszintézisben, mint a
Mg2+ (17). (Természetesen a Zn és a Mg két egymást
nem helyettesítõ esszenciális tápanyag!) Jól ismert a
Zn2+ szerepe a növekedési hormon, az IGF-I és az in-
zulin viszonylatában is. Hasonlatosan a magnézium-
hoz, nemigen van olyan életfunkció, amiben a cinknek
közvetlenül vagy közvetve ne lenne szerepe. A táplál-
kozási eredetû cinkhiány még gyakoribb, mint a mag-
néziumé; népegészségügyi probléma, ennek ellenére
sokszor rejtve marad (17). A cink és a réz, valamint a
cink és a vas antagonisták (17), ami többek között a
kölcsönös felszívódás-gátlásban is megnyilvánul. A
cink akut toxicitása kicsi, krónikus túladagolásakor
többek között rézhiány alakulhat ki (vö. 1.11.).
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1. táblázat. A foszfáttal kapcsolatos tévhitek és a valóság

Téves állítás Valóság

Az élelmiszerekkel bevitt foszfátok mennyisége
nemcsak elégséges, de túlzott is, ezért foszfáthiány
gyakorlatilag nem fordul elõ.

Vegyes táplálkozáskor az élelmiszerek általában
valóban elegendõ foszfátot tartalmaznak, de a beteg
ember sokszor étvágytalan, esetleg semmilyen
táplálékot sem vesz magához.

Ha valaki elég foszfátot fogyaszt a táplálékkal,
foszfáthiány nem fordulhat elõ.

A foszfáthiány (hasonlóan más citoplazmatikus ion
hiányához) leggyakrabban metabolikus okok miatt
alakul ki a sejtekben, szövetekben, ezért hiánya
csaknem független lehet a táplálkozástól.

Túlzott foszfátbevitel esetén nem alakulhat ki
foszfáthiány.

A túlzott foszfátbevitel paradox módon foszfáthiány-
hoz is vezethet. A fölös foszfát Mg2+- és Zn2+-
ionokat köt meg oldhatatlan csapadék formájában a
bélrendszerben, a kialakult Mg- és/vagy Zn-hiányban
a foszfátok sem tudnak beépülni a citoplazmába.

Míg a kalciumhiány nagyon gyakori és
csontritkuláshoz vezet, addig a foszfáthiány ritka.

A csont szervetlen állománya, a hidroxiapatit egyaránt
tartalmaz foszfátot és kalciumot is.
Osteoporososisban, osteomalaciában mindkét elem
hiányzik a csontokból.



1.5. Kalcium (Ca2+)
1.5.1. Rasmussen felhívja a figyelmet a kalcium sejtbioló-
giai szerepének óriási ellentmondására: egyrészt pótol-
hatatlan funkcióikat tölt be a sejtek életmûködésében és
a second messenger rendszerben, másrészt meglehetõ-
sen toxikus a citoplazmára (18). A Ca2+ úgy képes meg-
felelni a „második hírvivõ” szerepkörnek, hogy alapálla-
potban a citoplazma Ca2+-koncentrációja rendkívül ala-
csony. Például a szívizomrost citoplazmája mindössze
0,1 µmol/l (azaz 10-7 Mol/l) ionizált Ca2+-ot tartalmaz.
Az extracelluláris Ca2+-ionkoncentráció 10.000-szer ma-
gasabb. Elektromos aktiválódás során az extracitoplaz-
matikus térbõl a citoplazmába áramló 1 µmol/l-nyi Ca2+

képes állapotváltozást elõidézni, minthogy nagyságren-
dileg növeli a citoplazma ionizált Ca2+-koncentrációját.
A szívizomrostoknak két állapotuk van:
x egy kontrahált és 
x egy relaxált.
Praktikus szempontból a relaxált állapot is tekinthetõ
az aktívnak, minthogy energiahiányban az izomrostok
maximálisan kontrahálódnak (rigor mortis). Ennek a
szemléletnek a haszna még szembetûnõbb simaizmok,
konkrétan az artériák simaizomsejtjeinek viszonylatá-
ban, amennyiben a hipertónia végsõ oka a kisartériák
simaizomsejtjei citoplazmatikus Ca2+-koncentrációjá-
nak a növekedése és/vagy a sejtek kémiai energia (ATP)
hiányának a következménye lenne, okozza azt bármi!
Az izomrostok és izomsejtek mindenkori ionizált Ca2+-
koncentrációja jelentõs mértékben meghatározza azok
tónusát.
1.5.2. A szív diasztolés funkció károsodása többnyire
megelõzi a szisztolés károsodást. A diszfunkció hátte-
rében egyaránt állhat ATP-koncentráció-csökkenés
(19), relatív ADP-szint-növekedés (20), a citoszol diasz-
tolés Ca2+-koncentrációjának növekedése, illetve a
Mg2+-koncentrációjának csökkenése (6). Ezek a jelen-
ségek többnyire együtt járnak, egymástól elválasztha-
tatlanok (vö. 2.1.). Az aktív relaxáció során a szívizom-
rostok citoplazmájából ATP-vel mûködõ pumpame-
chanizmusok pumpálják ki a Ca2+-ot. A két legfonto-
sabb mechanizmus a Ca2+-ATP-áz (vagy Ca2+-pumpa,
vagy SERCA), illetve a Na+/Ca2+-cseremechanizmus
(NCX). A SERCA ATP-energiával az intracellulárisan,
de extracitoplazmatikusan elhelyezkedõ sarcoplasmati-
cus reticulumba (SR) pumpálja a Ca2+-ot, ahol az táro-
lódik. Az NCX viszont egy cseremechanizmus, ami at-
tól függõen, hogy relatíve a Na+ vagy a Ca2+ koncent-
rációja nõtt-e meg jobban a citoplazmában, a Na+-ot
vagy a Ca2+-ot az extracelluláris térbe engedi a saco-
lemmán keresztül, míg a másikat beengedi ugyanoda.
Röviden az NCX egy kiegyenlítõ csatorna, ami ki-
egyenlíti a Na+-, illetve Ca2+-grádiens között kialakult
grádiens-különbségeket. Ennek rövidtávon haszna is le-
het, ezért sokan (legalábbis a szív vonatkozásában) egy
kompenzáló mechanizmusnak tekintik (21). Fiziológiá-

san a szívizomban a SERCA-pumpamechanizmus, il-
letve az SR Ca2+-ion megkötõ funkciója dominál a
sarcolemma Ca2+-pumpamechanizmusaival szemben.
Pumpafunkció-károsodás esetén az SR Ca2+-poolja és a
SERCA funkciója többnyire csökken, amit az NCX
kompenzál. Ugyanis a megnövekedett citoplazmatikus
Na+-koncentráció következtében fokozódik a
Na+/Ca2+-csere, és az EC-térbõl a citoplazmatikus tér-
be történõ Ca2+-beáramlás. Ez azonban számos hát-
ránnyal is jár, ugyanis a fiziológiás alapállapothoz viszo-
nyítva:
x csökken a citoszolba történõ szisztolés Ca2+-be-

áramlás mértéke, minthogy az SR/citoplazma Ca2+-
grádiens lecsökken, az EC-térbõl sokszor nem tud a
sarcolemmán keresztül elegendõ Ca2+ a
citoplazmatikus térbe áramolni,

x csökken a diasztolés relaxáció mértéke (22),
x érdemben nem fokozódik a Na+-pumpa mûködése

(23), ezért csökken a Na+-grádiens, csökken a nyu-
galmi membránpotenciál és kimerülnek ennek a
„kompenzáló” mechanizmusnak a lehetõségei,

x annak ellenére, hogy csökken a szív munkavégzõ
képessége, az energiafelhasználás inkább nõ, vagyis
romlik a szívizom hatásfoka (19).

Mindez circulus vitiosusokat indíthat el (24). Mások
szerint (25) nemcsak a szisztolés Ca2+-beáramlás csök-
kenése, hanem egy bizonyos szintet meghaladó cito-
plazmatikus Ca2+-szint-emelkedés is kontraktilitás-
csökkenéshez vezet, ami részben a csökkent mitokond-
riális ATP-produkció következménye.
A szerzõk hangsúlyozzák, hogy a citoplazmatikus
Ca2+-túlterhelés következtében gyakran alakul ki az SR
Ca2+-tartalmának növekedése is, ami a Purkinje-ros-
tokban oszcillációs potenciál kialakulásával kamrai arit-
miát okozhat. A citoplazmatikus Ca2+-terhelésnek fon-
tos szerepe van a szívizom hipertrófiájának kialakulásá-
ban, valamint a sejtpusztulásban is (25). Végeredmény
az SR Ca2+-koncentrációja szívelégtelenségben lehet
csökkent (a SERCA funkciókárosodása miatt), vagy le-
het emelkedett is (minthogy a citoplazmatikus Ca2+-
overload az SR-re is áttevõdhet) (25). A két patomecha-
nizmus nincs ellentmondásban egymással, minthogy az
SR és a mitokondriumok is intracellulárisan de extra-
citoplazmatikusan helyezkednek el, mindkét irányban
ATP-energiával, grádiens ellen kell pumpálni a Ca2+-ot!
Szívelégtelenségben az extracelluláris/citoplazmatikus
és/vagy az SR/citoplazmatikus Ca2+-grádiens csökkené-
se jelzi az energetikai inszufficienciát! Egyre több tény
szól amellett is, hogy a diasztolés és szisztolés szívizom-
funkció-károsodás ugyanannak az energetikai inszuf-
ficienciának a különbözõ fokozatai.

1.6. Nátrium (Na+)
1.6.1. Az elõzõekbõl következik, hogy a két legnagyobb
teljesítményû pumpamechanizmus, a Na+-pumpa és a
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Ca2+-pumpa – az NCX kiegyenlítõ szerepe miatt – na-
gyon szorosan mûködik együtt. Az IC Na+-kon-
centráció növekedése a citoplazmatikus Ca2+-koncent-
ráció növekedését vonja maga után, ami fokozza a
szívizom kontraktilitását, viszont rontja a relaxációját.
A Ca2+-ionoknak az EC-térbe való visszajuttatása rész-
ben a Na+-grádiens és a nyugalmi membránpotenciál
függvénye (26). A Na+-K+-ATP-áz (Na+-pumpa) tart-
ja fenn a sejtek Na+-potenciálját, így jelentõs szerepe
van a nyugalmi membránpotenciál létrejöttében és
alapvetõen befolyásolja annak mértékét is. Közvetve a
Na+-pumpa fiziológiás mûködése teszi lehetõvé a nor-
mális excitábilitást és az akciós potenciál létrejöttét. A
Na+-pumpa energiaigénye (hasonlóan a Ca2+-pumpáé-
hoz) meglehetõsen magas, „alapjáraton” mindkét pum-
pamechanizmus az anyagcsere mintegy 10-10%-át
használja fel (27). Lévén, hogy a fehérjeszintézis és a
nukleinsav-szintézis energiaigénye egyaránt 30-30%
körül van, az összes többi pumpamechanizmusra
együttesen sem juthat több 20%-nál!
1.6.2. Régóta tartja magát az a vélekedés, hogy a digitá-
lis a Na+-pumpa gátlásán keresztül és a citoplazmati-
kus Na+-szint növekedése révén kialakuló pozitív
inotrop hatást erõsíti fel (26). Ennek értelmében a digi-
tális növeli az IC Na+-koncentrációt maga után vonva
a citoszol Ca2+-koncentráció növekedését, a Ca2+-pum-
pa aztán „visszatereli” a Ca2+-ionok egy részét az SR-
be. Egyes szerzõk szerint a digitális csak toxikus dózis-
ban okoz citoplazmatikus Ca2+-overloadot, terápiás dó-
zisban éppen hogy csökkenti azt (25), inkább stimulál-
ná a Na+-pumpát! Másrészt a digitális bradycardizáló
hatása is csökkenti a citoplazmában a diasztolés Ca2+-
overloadot. A „DIG-trial” (28) után felelevenedett a di-
gitális klinikai hasznossága és használhatósága körüli
vita. A DIG-trial adatainak újraértékelése kapcsán arra
a következtetésre jutottak, hogy alacsony szérumszint
mellett (<0,9 ng/ml) a digitális csökkentette a mortali-
tást és a hospitalizáció idejét (29). A szerzõk a digitális
adását elsõsorban olyan szisztolés szívelégtelenségben
szenvedõ betegeknek ajánlják, akiknek ACE-inhibitor
vagy ARB és béta-adrenerg-blokkoló kezelés mellett
még tüneteik vannak. Ezzel szemben a csak diasztolés
károsodásban szenvedõ, sinusritmusban lévõ betegek-
nek nem javasolják (30).
1.6.3. A két nagy pumparendszernek (Ca2+-pumpa,
Na+-pumpa) egészen más a logikája. Míg az citoplaz-
matikus Ca2+-koncentráció abszolút (moláris) értékben
kifejezve mindig kicsi marad, addig a Na+ (és a Cl-)
koncentráció gyakran jobban nõ, mint ahogy az anta-
gonista ionok (K+, HCO-) csökkennek. A moláris túl-
súlynak a vízbeáramlás (sejtödéma) lesz a következmé-
nye. Vagyis az ödéma legtöbbször elválaszthatatlan a
NaCl-tól, de ennek hátterében nem a víznek a nátri-
umhoz való speciális „ragaszkodása” áll, hanem ozmo-
tikus hatásról van szó, az igazi ok viszont sokszor az
energetikai hiány. Másképp megfogalmazva: a citoplaz-

mának is van egy (az EC-térhez képest egy nagyság-
renddel kisebb) fiziológiás nem kicserélhetõ Na+-tartal-
ma, ami a citoplazma elválaszthatatlan része, Na+ nél-
kül nincs (állati) citoplazma sem! Ez mindig megmarad,
új citoplazma-képzõdéshez szükség van Na+-ra is, ezért
gyermekkorban bizonyos mennyiségû Na+-bevitel
szükséges, különben leáll a növekedés (31) (vö. 2.4.).
Felnõttkorban viszont citoplazmatikus Na+-hiány gya-
korlatilag nem fordul elõ. Fiziológiásan a kicserélhetõ
Na+ (Nae) EC-an helyezkedik el, betegségekben a Na+

mennyisége gyakran megnövekszik, ami részint IC-n,
részint EC-n helyezkedik el és többnyire megnöveli a
hozzá tartozó vízteret is (vö. 2.1.)!

1.7. Klorid (Cl–)
Az anionok élettani, kórtani szerepe nem kevésbé fon-
tos, mint a kationoké, bár eddig kevesebb figyelmet
szenteltek rájuk a kutatók. Ennek ellenére ma már a
klorid-anyagcserérõl is sok információ áll rendelkezés-
re (32). A Cl–-transzportnak szerepe van a sejt elektro-
mos aktivitásának fenntartásában, a sejttérfogat, a cito-
plazmatikus pH, az ozmolalitás szabályozásában, de a
sejt immunválaszainak, a sejtmigráció, a sejtproliferáció
és a sejtdifferentáció szabályozásában is! Régóta ismert
a Cl–/HCO3

–-cseremechanizmus, ami citoplazmatikus
alkalózisban a pH-regulációban játszik szerepet, vala-
mint a Na+-depedens Cl–-kotranszport szerepe a szív-
ben. A Cl– elektrokémiai potenciálja a Na+-hoz hason-
lóan a sejt belseje, helyesebben a citoplazma felé irá-
nyul. Energiahiányos állapotokban, amikor a Na+-kon-
centráció nõ a sejtekben, azt többnyire a Cl–-ion is kö-
veti, ezért nagyon nehéz a Na+ patogenetikai szerepét
a Cl–-étól elválasztani. Újdonság, hogy szapora pacema-
ker-ritmus mellett, illetve pitvarfibrillációban kutyákon
a bal pitvar fülcséjébõl vett szövetmintában kimutatták
a citoplazmatikus Cl–-koncentráció növekedését, ami-
nek etiopatogenetikai szerepet is tulajdonítanak (33).

1.8. Hidrogénion (H+, H3O+)
1.8.1. A „csupasz proton”, mint kémiai entitás valójában
nem létezik, megjelenési formája a hydroxonium-ion
(H3O

+), amit még hidrátburok is körülvesz. Ezáltal a
H+-ion átmérõje lényegesen megnõ és a sejtmembrá-
nokon csak nagyon lassan képes áthatolni, hasonlóan a
hidrátburokkal rendelkezõ többi ionhoz. Ezzel szem-
ben a CO2 azonnal áthatol a membránokon és ott víz-
zel szénsavvá alakul, amibõl H+-ion disszociál le! (A
konvenció miatt a szövegben hydroxonium helyett to-
vábbra is maradok a H+-ion mellett.)
1.8.2. A H+-ion-koncentráció logaritmikus skálán való
ábrázolása nem szemléletes, minthogy a pH 0,3-mal va-
ló növekedésénél a H+-koncentráció megfelezõdik,
míg hasonló mértékû csökkenésekor megduplázódik
(pH 7,4-nél a H+-koncentráció 40 nEq/l, pH 7,1-nél 80
nEq/l, míg pH 7,7-nél 20 nEq/l). A H+-ion-koncentrá-
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ció növekedése vagy csökkenése az egyik legerõsebb
kémiai inger a sejtek számára, hasonlóan erõs inger,
mint a Ca2+. Ezért a különbözõ sejtterekben a H+-ion-
koncentráció állandóságának a fenntartása ugyanolyan
fontos, mint a Ca2+-é. Az az óriási ellentmondás, hogy
a H+-ion-koncentrációt minden befolyásolja, de mégis
állandónak kellene maradnia, alig feloldható. Talán
nem is az, mert hosszú távon és/vagy az egész szerve-
zetet nézve csak rossz megoldások vannak, betegségek
jönnek létre. A filogenezis során nagyon sok védekezõ
mechanizmus alakult ki a H+-ion-túlterhelés ellen (az
alkalózis ellen kevésbé). Ezek egy része a szervek kivá-
lasztó mûködésén (tüdõ, vese) vagy pufferoló mecha-
nizmusaikon (csontok, izmok, vér, egyéb szövetek) ke-
resztül valósul meg, de az endokrin szabályozás is részt
vesz a homeosztázis fenntartásában.
1.8.3. Az aktuális aciditást kifejezõ pH-érték mellett
szükséges megemlíteni a titrációs aciditást is. Ez a me-
tabolikus komponens moláris koncentrációban puf-
ferolja például a vér H+ nanomoláris nagyságrendû el-
tolódásait. Az aktuális aciditás változásait részint a vese,
részint a szöveti pufferek kompenzálják. (Lehet, hogy
„kompenzáció” helyett helyesebb kifejezés a „kompli-
káció”, minthogy a metabolikus komponens ugyan-
olyan lassan szûnik is meg, ahogyan létrejött, így hoz-
zájárul a fiziológiástól eltérõ, kóros állapotok tartós
fennmaradásához, krónikussá válásához.) Naponta
testsúly-kilogrammonként, illetve az elfogyasztott
minden gramm fehérjébõl nagyjából 1 mEq szerves sav
képzõdik. A mEq/l egység milliószor nagyobb, mint a
disszociált formában létezõ H+ nEq/l, ebbõl viszont az
következik, hogy a képzõdött egész mennyiségnek ki
kell ürülnie és/vagy le kell kötõdnie a szöveti pufferek-
hez. Nem is olyan régen döbbentek rá a klinikusok,
hogy a pufferoló legnagyobb szerv, a csont maga is vál-
tozásokat szenved, osteoporosis alakulhat ki a savak
megkötése következtében (34). Ha valamire, akkor a
H+-ionra, az aciditásra biztosan igaz az, hogy az anyag-
cseréje mindennel összefügg. Az hidrogénion „szinte a
semmibõl” (pl. a szerves anyagok anyagcsere-végtermé-
kébõl, az intermedier anyagcsere-termékbõl is) képes
de novo is kialakulni és ugyanígy eliminálódni. Ezzel
szemben a fémionok csak inkorporáció útján juthatnak
a szervezetbe, és csak ürítéssel távozhatnak onnan. Hy-
poxia, iszkémia, nekrózis, mindegyik intenzív savkép-
zõdéssel jár. Ha néhány szekundumig visszatartjuk a lé-
legzetünket, a pCO2-szint-növekedés miatt az egész
szervezet megsavanyodik.
A bármely irányú H+-ion-változásra azonnal beinduló
ellenreguláció miatt nem könnyû megmondani, hogy
mit okoz maga az acidózis, mit az alkalózis, és mi az,
amit az ellenreguláció vált ki. A hidrátburokkal rendel-
kezõ ionok mozgása a membránokon keresztül megle-
hetõsen lassú, perceket, órákat vesz igénybe, ezzel
szemben a CO2 úgy megy át a membránokon, mint kés

a vajon, ezért az aciditás legjobban az akut hypocap-
niában és hypercapnián keresztül tanulmányozható, a
fennállásuk elsõ perceiben. Az ACIDÓZIS LASSÍT, az
ALKALÓZIS GYORSÍT. Az acidózis lassítja az anyag-
cserét, „metabolikus depressziót” okoz (35, 36), lassítja a
fehérjeszintézist, az anabolizmust, csökkenti a memb-
rán permeábilitását (37), lassítja a pacemaker-sejtek di-
asztolés depolarizálódását, elnyújtja a Ca2+ citoplazma
térbe való beáramlását, csökkenti a Ca2+ kötõdését az
izomfilamentumokhoz (38). Ezzel szemben az alkalózis
fokozza a membránok permeabilitását, sejtszinten fo-
kozza a globális oxigénigényt és a metabolizmust, fo-
kozza az excitációt és kontrakciót (39), az idegrendszer-
re izgató (40, 41) destabilizáló hatást fejt ki (42).
1.8.4. Az acidózishoz a szervezet hosszú ideig jól alkal-
mazkodhat. Az egyik jól kompenzált formája a hiber-
nált állapot, amelyben az alapanyagcsere nagymérték-
ben lelassul és a katabolizmus sem kezd olyan mérték-
ben fokozódni, ami rövidtávon veszélyeztetné a szerve-
zetet. A hibernációban az acidózisnak inkább a védõha-
tása érvényesül, ami hosszú ideig megvédi például a szí-
vet (43, 44) vagy a tüdõt (45) egy jelentõsebb fokú oxi-
génhiánytól. Mind hypercapniában, mind hypocapniá-
ban nõ a szívizom ionizált Ca2+-koncentrációja, de a
mechanizmus egészen más. Hypercapniában (intracel-
luláris acidózisban) a kontraktilitás az acidózis miatt
magas Ca2+-szint ellenére gátolt, míg intracelluláris
alkalózisban (hypocapniában) fokozódik mind az intra-
celluláris Ca2+-koncentráció, mind a kontraktilitás (38,
39). Az ellentmondást azzal lehet feloldani, hogy míg
az alkalózisban elsõsorban a szisztoléban nõ meg a
citoplazmatikus Ca2+-koncentráció, és a fokozott be-
áramlás miatt nagy a szisztolo-diasztolés Ca2+-koncen-
trációkülönbség, addig acidózisban diasztoléban is meg-
nõ a Ca2+-koncentráció, ugyanakkor csökken a szisz-
tolés beáramlás és a szisztolo-diasztolés koncentráció-
különbség. Az alkalózis növeli ugyan a membránok
Ca2+ permeabilitását, mobilizálja az energiákat, de ha a
tartalékok kimerülnek, összeomlik az anyagcsere és a
keringés is (46). Hypocapniában nõ a trombocitaszám
és növekszik a trombocitaaggregáció is (39, 47). A
Ca2+-koncentráció és akkumuláció tekintetében az
erek simaizomsejtjei hasonlóan viselkednek a szívizom-
hoz (48), amennyiben mind hypocapniában, mind
hypercapniában megnõ citoplazmatikusan a Ca2+-kon-
centráció. Más sejteknél is hasonló a helyzet: mind hy-
pocapniában, mind hypercapniában nõ a pulmonalis ar-
tériák endothelsejtjeiben a citoplazmatikus Ca2+-kon-
centráció (49)!

1.9. Katecholaminok és a H+; A H+-ion mint
hírvivõ (hipotézis)
1.9.1. A H+-ion metabolizálódása gyakorlatilag az ösz-
szes egyéb ion változásaitól, az anyagcserétõl, anaboliz-
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mustól, katabolizmustól, hypoxiától, iszkémiatól, va-
gyis csaknem mindentõl függ (és viszont). A metabo-
lizmus folyamán felhasználódhat vagy lekötõdhet a
H+, a lekötõdést pufferolásnak nevezzük. Hajlamosak
vagyunk azonban megfeledkezni arról, hogy a puffe-
rolás során legtöbbször a fehérjéknek, mint enzimek-
nek a mûködése is megváltozik, mint pl. az actinomyo-
siné is! Mindezek ellenére (vagy éppen ezért is) a H+ al-
kalmas „hírvivõnek”. Alkalmas, mert egyrészt képes a
citoplazma ionmiliõjét (a Ca2+-hoz hasonló gyorsaság-
gal) megváltoztatni, valamint képes az enzim- és mem-
bránmûködéseket és magát a citoplazmatikus Ca2+-
koncentráció változásait is hatékonyan befolyásolni.
Mivel mind az acidózis, mind az alkalózis irányába tör-
ténõ elmozdulás rendkívül intenzíven érinti az anyag-
cserét, a H+-ionmiliõ állandóságának fenntartása pon-
tos szabályozást igényel. Jelzés szintjén említem, hogy
többféle H+-pumpa létezik (pl. H+-ATP-áz (50), H+-
K+-ATP-áz (51), amelyeknek minden bizonnyal fontos
szerepük is van.
1.9.2. A katecholaminok (mint hormonok és mint
szimpatikus idegrendszeri mediátorok) a legõsibb hu-
morális regulátorok. Magyar biológus, Csaba György
igazolta, hogy a katecholaminok már az örvényférgek-
re, sõt az egysejtûekre is hatnak (52). Minthogy ezek a
primitív szervezetek nem termelnek katecholaminokat,
ez a tény csak úgy értelmezhetõ, hogy a filogenezis so-
rán újonnan megjelenõ adrenerg rendszer a meglévõ
sejtstruktúrákra épült rá! A katacholaminok többek
között fokozzák a Ca2+ membrán-permeábilitását, mi-
közben növelik a citoplazmába történõ Ca2+-beáram-
lást, fokozzák az anyagcserét, a célszervekben a ké-
szültséget („fight or flight” fenomén). Ezt nagyrészt a
Ca2+ mindkét irányú mobilitásának fokozásával érik el,
bár nem közvetlenül a Ca2+-ra hatnak. Kurrens teória
szerint hatásuk a cAMP-redszeren (mint second mes-
sengeren) keresztül valósul meg. (Ez egy meglehetõsen
bonyolult rendszer.) Az utóbbi idõben bebizonyosodott,
hogy a katecholaminok nemcsak a cAMP-rendszeren
keresztül képesek hatni (53).
1.9.3. Az intracelluláris ionkoncentrációk számos mó-
don befolyásolják a hormonok képzõdését és a hormo-
nok receptorokon való hatékonyságát. Másrészt vi-
szont ma már rengeteg információ áll rendelkezésre
abban a tekintetben is, hogy a hormonok hogyan hat-
nak az elektrolitokra. Legtöbbször azonban még nem
világos, hogy melyik hatás az elsõdleges és melyek a
másodlagosak. A primer hatás ugyanis (hasonlóan a
szívizom akciós potenciáljához) kaszkádszerûen továb-
bi ionáramokat hoz létre. Tényként elfogadott, hogy a
katecholaminok – amellett, hogy vészhelyzetekben fo-
kozott mértékben termelõdve mozgósítják a szerveze-
tet – acidózisban is fokozott mértékben képzõdnek
(54). Ezt úgy is fel lehetne fogni, hogy az acidózis is egy
erõs vészhelyzet a szervezet számára, csakhogy „tiszta

acidózisban” inkább paraszimpatikotónia áll fenn, va-
gyis az acidotikus sejtek kevéssé érzékenyek a kate-
cholaminokra (55). Alkalózis esetén éppen fordított a
helyzet, mind a katecholamin termelõdést (54), mind a
katecholamin érzékenységet illetõen (55). A csökkent
katecholamin termelõdés ellenére az akut hypocapnia,
akut hiperventiláció szimpatikotóniát okoz.
1.9.4. Konszenzus alakult ki abban a tekintetben, hogy
a katecholaminok (pl. a pozitív ionotróp) hatásukat ci-
toplazmatikus alkalózis generálásán keresztül érik el
(56)! Az IC-alkalózis kialakulása elsõsorban az a-adre-
nerg-receptorokhoz köthetõ. Legvalószínûbbnek azt
tartják, hogy a sarcolemmában a H+/Na+-cseremecha-
nizmus révén manifesztálódik a citoplazmatikus alka-
lózis (53, 56), bár egyértelmû bizonyíték erre nincs. Az
alkalózis következtében a sarcolemman keresztül a ci-
toplazmatikus térbe fokozott mértékben áramlik be
Ca2+, de fokozott mértékben pumpálódik is ki, ami
mindaddig amíg a tartalékenergiák ki nem merülnek
megnövekedett szisztolo-diasztolés Ca2+-koncentráció
különbséget fog eredményezni. Legalább ennyire fon-
tos, hogy alkalózisban a szívizom filamentumok Ca2+-
érzékenysége is megnõ! Mások szerint a citoplazmati-
kus Ca2+-koncentráció-növekedés mind a-, mind ß-ad-
renerg hatásra bekövetkezik (57). Gambassi szerint (58)
az a-adrenerg hatással szemben ß-adrenerg hatásra
nem csökken a citoplazmatikus H+-koncentráció (eset-
leg még növekszik is), ezért a lényegesen megnöveke-
dõ Ca2+-koncentráció sem okozna lényeges pozitív ino-
trop hatásnövekedést. A képbe jól beilleszthetõ az, hogy
az acetilkolin intracelluláris acidózist okoz(na) (59, 60).
A fentiekbõl önként adódik az a következtetés, hogy a
katecholaminok (esetleg) részt vesznek az intracellu-
láris pH regulációjában is. A hatás egyszerû feedback
mechanizmuson keresztül valósulna meg. Ennek
nemcsak elméleti, hanem számos praktikus következ-
ménye is van. Iszkémiában, hypoxiában, acidózisban a
katecholaminok vérszintjének növekedése kompenza-
tórikus lenne, ily módon a katecholaminok gyorsíta-
nák az acidózisból való kilábalást. (Más kérdés, hogy ez
az õsi mechanizmus mennyire gazdaságos vagy meny-
nyire kívánatos, nem okoz-e több kárt, mint hasznot?)
A kompenzált acidózis (lassú progresszióval), akár év-
tizedeken keresztül is fennmaradhat, pl. COPD ese-
tén. A progresszív, nem kompenzált acidózis viszont
rendkívüli mértékben fokozza a KATABOLIZ-
MUST, annak minden következményével együtt (61).
Minthogy a légzéssel pillanatról pillanatra változik a
szervezet pCO2-koncentrációja és ezzel együtt a szöve-
tek pH-ja is, párhuzamosan változik a szövetek
katecholamin érzékenysége is: alkalózisban fokozódik,
acidózisban csökken. A katecholaminok vérszintje vi-
szont csak néhány perces késéssel képes követni a
pCO2 változásait (62), ezért az irreguláris légzés a szer-
vezet vegetatív disztóniáját eredményezi, ami sok „ne-

Sikter András: Ionokról, elektrolitokról – egy belgyógyász-kardiológus szemével

Cardiologia Hungarica 2007; 37 : B10



urotikus” tünetegyüttest (pl. a pánikbetegséget) meg-
magyarázhat (63).

1.10. Vas (Fe2+/Fe3+)
1.10.1. A vas kétélû fegyver. Egyrészt, mint a sejtek
energetikai folyamataiban, az O2-szállításban vesz
részt, néhány enzim (pl. a H2 vízzé történõ elégetésé-
nek folyamataiban részt vevõ „légzési metalloenzi-
mek”) kofermentje, esszenciális elem. Másrészt a citop-
lazmába kerülve a szabad gyökök képzõdésének egyik
legfontosabb mediátora (64). Ezt jól példázza az is,
hogy mind a vashiány (65), mind a vas túlterhelés (66)
következtében kialakulhat cardiomyopathia. A vashiá-
nyos cardiomyopathia vas adására reverzibilis (65). (Bi-
zonyos, hogy vannak a citoplazmát mentesítõ „vas-
pumpák”, az elsõt már meg is találták) (67).
1.10.2. 1981-ben vetették fel azt a hipotézist, hogy a vashi-
ány véd az iszkémiás szívbetegség ellen (68). Sullivan hi-
potézisét többen megerõsítették. Fleming (69) szerint a
nyugati „piros hús diéta”, illetve a vaskészítmények ellen-
õrizetlen vagy a szakszerûtlen szedése erõsen veszélyezte-
tõ tényezõ, többek között a szívbetegségeket illetõen. Ma
többnyire elfogadott, hogy a vas (szabadgyök-reakciók-
ban való részvételével) részt vesz az iszkémiás szívbeteg-
ség patogenezisében (70, 71). Állatkísérletben bizonyítot-
ták (72), hogy pl. magnéziumhiányban a vas koszorúér-
betegség nélkül is felhalmozódhat a szívizomban és szív-
izomfunkció-károsodást okozhat. Megjegyzem, hogy
Salonen (71) vasterhelési teóriáját sem tudta mindenki
megerõsíteni (73). Nem általánosan ismert, hogy a
parenchymás szervek krónikus betegségeiben, pl. a máj-
és vesebetegségekben a vas is és a réz is felhalmozódik a
beteg sejtekben (74, 75). Ezen esetekben és az ún. „vas-
raktárak” túltelítettsége miatt a vasszupplementációval
többet árthatunk, mint használhatunk. 
1.10.3. A cink–réz–vas triász egy nagyon figyelemre
méltó hármas antagonizmus, ami több támadásponttal
is jelentkezik. Ha citoplazmához való viszonyulásukat
vizsgáljuk, akkor a cink ún. anabolikus, míg a másik
kettõ katabolikus ion. Ez azt is jelenti, hogy míg az
elõbbinek a magas citoplazmatikus koncentrációja kí-
vánatos és természetes, addig a másik kettõ erõs CI-
TOPLAZMA MÉREG – felhalmozódásuk elhárítására
a sejteknek nagy készültségük van (Cu2+-pumpák,
Fe2+-pumpa). Mint kuriozumot említem meg, hogy
vas túladagolásakor jelentkezõ rézhiányt is leírtak (76).
Ez arra int bennünket, hogy még a „legártalmatlanabb”
nyomelemekkel is lehet ártani, helyénvaló a mértékle-
tesség és az óvatosság! 

1.11. Réz (Cu+/Cu2+)
1.11.1. Régóta ismert, hogy a réz a vashoz hasonlóan
számos betegségben felhalmozódik a sejtekben (így
gyulladásos betegségekben, daganatokban, parenchy-

más máj- és vesebetegségekben, gyakran szívbetegsé-
gekben is). Egyrészt bizonyos, hogy a Cu2+ hajlamos
kumulálódni beteg szövetekben, a sejtek citoplazmájá-
ban, másrészt a felhalmozódott réz rendkívül toxikus a
citoplazmára (77) (szabadgyök-reakciók). Harmadrészt
vannak olyan adatok, hogy a jelentõs rézhiány immun-
defektust, kedvezõtlen lipidprofilt és egyéb rendelle-
nességeket idézhet elõ (78). Negyedrészt: a manifeszt
rézhiány emberben irodalmi ritkaság számba megy és
könnyen korrigálható (79). Nem tudni biztosan, hogy a
marginális rézhiány mennyire gyakori emberen és hogy
az esetleges szupplementáció jelent-e elõnyt vagy védõ-
hatást egészséges embereken (80, 81, 82). Az egészsége-
sek 0,9-10 mg/die Cu2+-bevitel mellett képesek meg-
õrizni a Cu2+-homeosztázist, ugyanakkor nem bizo-
nyos, hogy beteg ember is hasonlóan ki tudja védeni a
mérsékelt Cu2+-oveloadot. A téma ismerõi óvatosságra
intenek (83, 84). A réznek a lipid- és szénhidrát-státusz-
ra Klevay által észlelt kedvezõ hatását mások nem tud-
ták megerõsíteni, a rendkívül erõs citotoxicitás viszont
tény. Mindazonáltal óvakodni kell a rézantagonista
cinktúladagolástól, és meg kell kérdõjelezni az RDA-
nál (~15 mg/die) lényegesen magasabb dózisban alkal-
mazott cinkszupplementációt (85). Hacsak nem áll
fenn Cu2+- vagy Fe2+-toxicitás, pl. Wilson-kór vagy
haemochromatosis (86), mert ebben az esetben indo-
kolt a farmakológiai dózisú Zn2+-bevitel.
1.11.2 A réz citoplazmatikus hiánya gyakorlatilag soha-
sem fordul elõ, csak a mitokondrium-membránban,
ami értelemszerûen extracitoplazmatikus elhelyezke-
désû, ahol vassal, és más fémionokkal együtt az
elektrotranszfer mechanizmusokban vesz részt. A réz
összességében mintegy tucat enzim kofermentje. A
mitokondriumokhoz viszont a citoplazmán keresztül
vezet az út! Bonyolult, ATP-vel mûködõ Cu2+-pum-
parendszer biztosítja a citoplazma Cu2+-ion mentessé-
gét (87).
1.11.3. Powell (88, 89) szerint a szívizom magas vas- és
rézkoncentrációja rontotta az iszkémiás esemény (pl.
szívinfarktus) utáni túlélés esélyét. Ezzel szemben a
(vaszkuláris esemény elõtt adott) cinkszupplementáció,
a szöveti Cu2+-koncentráció csökkentésén keresztül ja-
vította a kardiovaszkuláris esemény túlélésének az esé-
lyeit! Izolált patkányszíven cink adása csökkentette a
reperfúziós aritmiát is (90).
1.11.4. A Cu2+ ellentmondásossága megnyilvánul abban
is, hogy míg a citoplazmában Cu+/Cu2+-átalakulás so-
rán szabad gyököket gerjeszt, a szabad gyökök ellen vé-
dõ Zn2+/Cu2+-szuperoxid-dizmutáz enzimnek a kofer-
mentje is. Az is biztos, hogy az ösztrogéneknek tulaj-
doníthatóan, nõkben fiziológiásan is magasabb a szé-
rum Cu2+-koncentráció. Egyelõre meg nem válaszolt
kérdés, hogy ennek lehet-e szerepe abban, hogy a nõk
kevésbé hajlamosak koronáriaszklerózisra, de fokozot-
tabban érzékenyek, pl. az alkohol-indukálta májbeteg-
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ségekre. Mint ahogy az is kérdés, hogy lehet-e patogén
szerepe a marginális rézhiánynak, illetve lehet-e védõha-
tása a rézszupplementációnak ateroszklerózis és koro-
náriaszklerózis ellen. Nem zárható ki, hogy a generikus
korban lévõ nõk fokozott védettsége a koronáriaszkle-
rózissal szemben a férfiakénál lényegesen magasabb
szérum réz/vas hányadossal függ össze. (Ami természe-
tesen nem jelenti azt, hogy a citoplazmatikus Cu2+-
szint is emelkedett lenne, sõt!) A háttérben pedig az
ösztrogének és a menszesz okozta vér- és vasvesztés áll.
Az ösztrogének valószínûleg facilitálják a Cu2+-pum-
pát (91), esetleg ezzel függhet össze nõkben a maga-
sabb szérum Cu2+-szint is, így a férfiak alacsonyabb
szérum Cu2+-szintje sem feltétlenül rézhiányt, hanem
inkább „kevésbé aktív” Cu2+-pumpa tevékenységet je-
lentene!? (Valószínûleg az inzulin is fokozza a Cu2+-
pumpa mûködését) (91).

2. Citoplazmatikus ionok – ATP –
protein citoplazma-modellek

A citoplazmatikus ionok – ATP – fehérjék modell, az
egyszerûsége miatt alkalmasnak látszik arra, hogy mo-
dellezze a citoplazmát és ilyen módon segítse a straté-
giai orvosi gondolkodást. A citoplazma három fõ össze-
tevõje, egymással szoros kapcsolatban áll, ami abban is
megnyilvánul, hogy kölcsönösen befolyásolják egymás
funkcióját és citoplazmatikus koncentrációját is! A
citoplazmatikus ionmiliõ megfelel Claude Bernard szû-
kebb értelemben vett „milieu interieur”-jének. Claude
Bernard örökérvényû tézisének érvényesülésérõl van te-
hát szó: ahhoz, hogy a citoplazma ne változzon, válto-
zatlannak kellene maradni az IC ion-összetételnek, ha
megváltozik (ami elkerülhetetlen), változni fog a többi
összetevõ is! Vannak-e, lehetnek-e a változásnak általá-
nos törvényszerûségei? Ez a témája a jelen értekezés-
nek. Közismert, hogy az ionok koncentrációját a sejt-
ben (pontosabban a sejtmembránokkal határolt ionte-
rekben) nemcsak fizikai tulajdonságuk (Donnan-
egyensúly), hanem biokémiai folyamatok is alapvetõen
befolyásolják.
Az ATP az egyetlen kémiai energiaforrás, amit hasz-
nálni képes a sejt a biokémiai folyamatokban. A köz-
vetlenül, vagy közvetett módon ATP-energiával a ci-
toplazmába pumpálódó ionokat (K+, Mg2+, Zn2+,
H2PO4

-/HPO4
2-) nevezzük „citoplazmatikus-” vagy

„intracelluláris ionok”-nak, míg a citoplazmából az
extracelluláris térbe vagy sejtorganellumokba pumpáló-
dó ionokat (Na+, Ca2+, H+, Cl-, Fe2+/Fe3+, Cu+/Cu2+)
„extracitoplazmatikus-” vagy „extracelluláris ionok”-
nak. 
A nagyenergiájú foszfátkötést hordozó szerves foszfá-
tok közül az adenozin-trifoszfátnak van kiemelkedõ
szerepe. A kreatin-foszfátot (CrP) közvetlenül nem
tudja használni a sejt, elõbb át kell adnia a makroerg

foszfát kötését ADP-nek, vagyis a CrP azonnal hasz-
nálható tartalékenergia. Néhány nukleotid-foszfát
(ATP-cAMP, GTP-cGMP, foszfatidilinozitol) a second
messenger rendszer részét képezi. Minthogy minden
energiaigényes biokémiai folyamat kémiai energiát,
ATP-t használ, naponta 100-150 Mol – vagyis nagyság-
rendileg a testsúllyal megegyezõ mennyiségû – ATP-
nek kell felépülnie és lebomlania az életfolyamatok
végzéséhez (92).
Ez azt is jelenti, hogy minden ATP-molekula 1000-
1500-szor újraképzõdik naponta. Az IC-ionok és az
ATP-szint közötti kölcsönhatás nyilvánvaló: az ion-
pumpák mûködése ATP-t igényel, másrészt az ATP-
képzõdéshez normális enzimfunkciókra, normális mi-
tokondrium funkcióra van szükség, ami csakis fizioló-
giás IC-ionszinteknél lehetséges.
A harmadik láncszem a fehérjék, pontosabban a cito-
plazmatikus enzimfunkció. Ugyanis a citoplazmatikus
és mitokondriális enzimfunkciók mûködése szükséges
a kémiai energia (ATP) normális képzõdéséhez, de a
membránokban helyet foglaló ionpumpák is fehérje-
természetûek, és saját turnoverük van. Képzõdésükhöz
ugyancsak ATP-re és fiziológiás ionmiliõre van szük-
ség. A kör bezárul, a három entitás (ionok, enzimek,
kémiai energia) szorosan együttmûködik és függ egy-
mástól.
A modell tetszés szerint bõvíthetõ, például negyedik
fõszereplõként kínálkoznak a nukleinsavak (DNS,
RNS). Ezek termelõdését is potencírozza a Mg2+ és a
Zn2+ (17) míg a Pi építõanyagként szolgál. A nuklein-
sav-szintézisnek ugyancsak nagy az energiaigénye (27)
a fehérje-anyagcserével való kapcsolata közismert. Bõ-
víthetõ a modell az IGF-I-gyel is (vö. 5.2.2., illetve lásd
9. ábrát!)
A leegyszerûsített sejtmodell is sokismeretlenes egyen-
letnek felel meg. Ha akár csak egyetlen paraméter
megváltozik, az a változások tovahullámzó láncolatát
eredményezi (kaszkád). Például, ha a sejt akár egyetlen
ionjának akár koncentrációja, akár valamelyik fiziko-
kémiai tulajdonsága (aktív vagy passzív membrán-per-
meábilitása) megváltozik, magában az ionmiliõben is
láncreaciókat eredményez, ami a megfigyelõ számára
aligha követhetõ pontosan. Minden változás vége egy
új dinamikus egyensúly („steady state állapot”) lesz,
ami már könnyebben vizsgálható. (Mozgókép versus
hosszú expozíciós idejû fénykép – a biokémikusok ma
inkább csak ilyen állóképek, – „dagerotípiák” készíté-
sére vannak felkészülve.) A következõkben négy mo-
dellt mutatok be. Mindegyiket azzal a céllal írták le a
szerzõk, hogy egy általános biológiai törvényszerûséget
konstatáljanak. Egymástól teljesen független mun-
kákról van szó, mégis összekapcsolhatók, mert külön-
bözõ kiindulási alapból, különbözõ logikai úton hason-
ló végkövetkeztetésre jutottak. Minden út Rómába ve-
zet…
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2.1. Betegsejt-modell – Az EC-ionok
siftelõdése a citoplazmába: ”Sick cells”
2.1.1. Az ATP-molekulát 1929-ben Karl Lohmann fe-
dezte fel, Fritz Albert Lipman vetette fel 1941-ben, hogy
a kémiai energiahordozásban lenne szerepe. Az 1940-es
években a magyar származású Hevesy György munkás-
sága nyomán (1943-ban kapott Nobel-díjat) kiderült,
hogy a nátrium, illetve a kálium viszonylag gyorsan ki-
cserélõdik a sejtek és környezetük között.
Schwartzmann 1953-ban írta le, hogy a szívglikozidok
gátolják sejtmembránon keresztül történõ Na+-K+-
transzportot (93). Az angol Keynes és Hodgkin (az utób-
bi 1963-ban kapott Nobel-díjat) felfedezte az ideg- és
az izomszövet akciós potenciálja kapcsán létrejövõ ion-
áramokat. 1997-ben a kémiai Nobel-díjat korábbi mun-
kásságáért megosztva kapta a dán Jens C. Skou a Na+,
K+-ATP-áz felfedezéséért (1957), valamint az amerikai
Paul D. Boyer és az angol John E. Walker az ATP képzõ-
dés mechanizmusának a feltárásáért.
2.1.2. Hyponatraemia és a „sick cell syndrome”. Az
1940-es, ’50-es években az érdeklõdés elõterébe került
az elektrolitok intra- és extracelluláris viselkedése. A
lángfotometria klinikai elterjedése kapcsán ismertté
vált, hogy a hyponatraemia az egyik leggyakoribb elek-
trolitzavar. Olyan gyakori, hogy sokan már laborhibára
gyanakodtak, még a szérum Na+-szint normálérték al-
só határát is leszállították 138 mmol/l-rõl a jelenlegi
135 mmol/l-re! Nem egyszerûen arról van szó, hogy a
betegpopulációban nagyon gyakori a hyponatraemia,
hanem arról, hogy az egész szérum nátriumszint Ga-
uss-görbéje balra tolódik (94), a görbe csúcsa vegyes
kórházi beteganyagon valahol 135 mmol/l körül van!
(Míg a hypernatraemia részaránya alig 1-2%.) Több
szerzõ is igazolta, hogy számos súlyos szervi megbete-
gedésben, (például pangásos szívelégtelenségben) egy-
részt lecsökken a szérum nátriumszint, másrészt intra-
cellulárisan megnõ a Na+-koncentráció. (Párhuzamo-
san lecsökken az IC K+-koncentráció, gyakran megnõ
a „sejtvíz” mennyisége, csökken a beteg sejtek nyugal-
mi membránpotenciálja is (95). A tényekbõl önként
adódik az a gondolat, hogy a betegségek kapcsán je-
lentkezõ hyponatraemia egyik (talán legfontosabb) oka
a sejtek energiahiánya (94, 96). Elkinton nevéhez fûzõ-
dik a „tired cell syndrome” elnevezés (97), amit késõbb
„sick cell syndrome”-ra kereszteltek át. A sick cell
szindróma diagnózisának felállításához általában meg-
kívántatott a szérum ozmolaliltás mérése, minthogy
gyakran tapasztalták, hogy „pontosan nem identifi-
kált” kis molekulasúlyú szerves anyagok kerültek ki a
sejtekbõl az EC-térbe a megnõtt sejtmembrán permeá-
bilitás miatt, így a hyponatraemia és hypochloraemia el-
lenére sem csökkent volna a szérum ozmolalitás az ala-
csony régióba. Másrészt a SIADH-tól való elkülönítés
miatt fontos lenne a szérum ADH-szint mérése is.
Egyik vizsgálat sem tartozik a rutin klinikai vizsgálatok

közé, ezért a differenciálás gyakran hiányos vagy elma-
rad a két legfontosabb hyponatraemiás kórkép között
(98). Pangásos szívelégtelenség mellett a legkülönbö-
zõbb szervek súlyos károsodásaiban is leírták a hypona-
traemia és IC Na+-koncentráció-növekedés együttes
elõfordulását, de gyakran jelentkezik hyponatraemia
gyógyszerhatásra, pl. diuretikus terápia kapcsán is (99).
A közhittel ellentétben az egész test Na+-tartalma
rendszerint ilyenkor is magasabb a normálisnál, miköz-
ben a TBK (total body kalium) lecsökken. A „sick
cells” nemcsak szindróma, teória is! Arról van szó, hogy
súlyos betegségekben, a beteg sejtekben csökken a ké-
miai energia (ATP), aminek következtében csökken-
nek az ATP-vel mûködõ pumpamechanizmusok, jelen
esetben a Na+-pumpa csökkent mûködésének lenne a
következménye az EC Na+ citoplazmába való siftelõ-
dése és az IC K+-hiány. A kutatók közül senki sem
gondolja azonban, hogy a Na+ citoplazmába való sifte-
lõdése önmagában képes lenne hyponatraemiát létre-
hozni (97), de ez a celluláris mechanizmus alapját ké-
pezheti azoknak a folyamatoknak, amelyek végül is
súlyos betegeknél hyponatraemiához is vezethetnek.
Ennek a szemléletnek a tükrében bizonyítást nyert,
hogy egyrészt nemcsak betegségek, hanem hiányálla-
potok következtében is elõállhatnak a sick cell szindró-
mára jellemzõ ionváltozások a sejtekben. (Másrészt sick
cell szindrómában nemcsak az IC K+-, hanem Mg2+- és
Pi-hiány is kialakul, harmadrészt nemcsak a Na+, ha-
nem a Ca2+ és Cl- is kumulálódik a beteg sejtekben)
(100). Cronin (99), magnéziumhiányos kutyákban hoz-
ta létre a szindrómát, mások K+-hiányos (95), illetve
foszfáthiányos táplálással (101). A sick cell teóriát bizo-
nyítja többek között Quamme összefoglaló munkája,
ami alátámasztja, hogy számos betegségben a K+,
Mg2+- és Pi-hiány rendszerint együtt fordul elõ
intracellulárisan (102), valamint Heggtveit klasszikus kí-
sérlete (103), amelyben magnéziumhiányos táplálkozás-
sal patkányok szívizomzatában idézett elõ fokális kalci-
fikációt, következményes szívizomrost-nekrózisokkal.
Burguera, venezuelai kardiológus csapata Chagas-kór
okozta dilatatív cardiomyopáthiában zseniális módon, a
szív egyidejû artériás és vénás katéterezésével, az
arterio-venosus elektrolitváltozások mérésével, élõ em-
berben igazolta a szívizomban a sick cell szindrómára
jellemzõ elektrolitváltozások kialakulását, vagyis a be-
teg szívizomban kalcium-, nátrium- és kloridfelhalmo-
zódás következett be, miközben magnézium, kálium és
anorganikus foszfát szabadult fel a szívizomból (104).
2.1.3. SIADH-t elõször 1957-ben Schwartz és munkatár-
sai írták le (105). A szerzõk két tüdõtumoros betegben
vazopresszintermelõ tüdõtumort kórisméztek. Vazo-
presszin (ADH) túlprodukcióban csökken a szabad víz
clearance és fokozott a(z ép) veséken keresztül történõ
Na+ ürítése, miközben fokozott mértékben tartja visz-
sza a K+-ot és a vizet – a szérumban hyponatraemia és
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hyposmolalitás áll fenn. A közleményt követõen egyre
több hyponatraemiás betegnél mutatták ki a túlzott
vazopresszintermelõdést és mondták ki a SIADH
(Syndrome of Inappropriate ADH) kórismét, koránt-
sem mindig megalapozottan (98). Kiderült, hogy hypo-
natraemiában a vazopresszinszint növekedés közel
100%-os (106), de gyakran (többnyire) nem áll fenn
fordított korreláció a szérum ADH-szint és a Se Na+

között (107), a szerzõ szerint az ADH-szint meghatá-
rozás nem segíti a diagnózist. A ’70-es évektõl kezdve a
közelmúltig alig jelent meg „sick cell syndrome”-val
foglalkozó közlemény, a SIADH a „sick cell synd-
rome” antitézisévé vált, holott sok mindent nem lehe-
tett a fokozott vazopresszin szérumszinttel magyaráz-
ni. Hyponatraemiában gyakori a „funkcionális hypoal-
dosteronismus” (108).
2.1.4. Metabolikus alkalózis (IC K+-hiánnyal és IC-aci-
dózissal). Ha a „sick cells” teória gondolatmenetét foly-
tatjuk, akkor elvileg más EC-ionok citoplazmába való
siftelõdése is elõfordulhat súlyos energetikai inszuffi-
cienciában. És valóban: nagyon régóta ismert a súlyos
IC K+-hiány és energetikai inszufficiencia okozta me-
tabolikus alkalózis (109). Az egyéb metabolikus alkaló-
zisoktól való elkülönítésének egyik klinikai eszköze a
paradox aciduria révén történik, amit a H+ intracellu-
láris térbe történõ siftelõdésével, intracelluláris acidózis-
sal magyaráznak és kompenzatórikusnak tartanak
(110). (Valószínû, hogy a hypochloraemiás alkalózis bi-
zonyos eseteiben, pl. hyponatraemiával és/vagy hypo-
kalaemiás metabolikus alkalózissal együtt, megnõ az
IC Cl–-koncentráció is.)
2.1.5. Hypocalcaemia és „sick cells”? A súlyos hypo-
calcaemia és a hiperakut betegségek rossz prognózisa
közötti szoros korrelációra is vannak irodalmi példák
(111, 112). Súlyos (intracelluláris) Mg2+-hiányban csök-
ken a szérum Ca2+-szint, aminek az oka funkcionális
hypoparathyreodismus. Általánosan elfogadott, hogy
szoros korreláció áll fenn az IC Mg2+-koncentráció
(113), a parathormon és a szérum Ca2+-szint között – a
hypocalcaemia kalcium adására rezisztens, míg magné-
ziumszupplementációra reverzibilisnek bizonyul (114).
2.1.6. Az utóbbi években a sick cell syndrome és a sick
cells teória ismét kezd népszerûvé válni. Nguyen és Kurtz
újból hangsúlyozzák az intracelluláris K+-hiány fontos-
ságát a hyponatraemia patomechanizmusában (115), le-
fújták a port a régi tanokról és pontosították
Edelmannak azt az egyenletét (116), amelyben a szerve-
zet Na+-ja, K+-ja és a szérum Na+ alapján kiszámítható
a szervezet vízmennyisége (TBW). Többen valószínûsí-
tik, hogy a sick cell syndrome és a SIADH gyakran for-
dul elõ együtt, és együtt hozza létre a hyponatraemiát
(98, 99, 117). Graber és Corish szerint a hyponatraemia
hátterében komplex vízháztartási-, elektrolit- és endok-
rin zavar áll (108). Egyre valószínûbb, hogy a SIADH-t
nem kell szembeállítani a sick cell szindrómával. A hor-

monképzõdésre ható receptorokat nemcsak az EC-
térben lévõ ionkoncentrációk, hanem a receptorok saját
IC-ionmiliõje is jelentõsen befolyásolja. Például a recep-
torok érzékelik az IC Mg2+-hiány miatt megemelkedett
citoplazmatikus Ca2+-koncentrációt, ezért csökken a
parathormon-termelõdés. Hasonló jelenség a relatív
hypoaldosteronismus is IC Na+-szint növekedéskor, és
a natriuresis kompenzatórikus jelenség és nem a
hyponatraemia oka lenne (nem-autonom) SIADH-ban,
(de a ANP-szint-emelkedés is szerepet játszik) (108).
2.1.7. Mindazonáltal a súlyos hyponatraemia (Se Na
<125 mmol/l), legalább háromszorosára növeli a morta-
litást (118). A hyponatraemia mind pangásos szívelégte-
lenségben, mind májcirrózisban a halálozás független
rizikófaktora. A patomechanizmus ismeretében (a mai
klinikai gyakorlattal ellentétben) nem a nátrium-, ha-
nem inkább a káliumszupplementáció lenne logikus.
Valóban számos korai közlés ismert, amelyben beszá-
molnak K+-szupplementációra bekövetkezõ szérum
Na+-szint növekedésrõl (119, 120), Sodi-Pallares óta so-
kan inzulinnal segítik a K+ sejtekbe jutását (121, 122).
Dyckner és Wester (123) ödémás, diuretikumokkal kezelt
pangásos szívelégtelenségben szenvedõ hyponatraemiás
betegeknél izombiopsziával igazolta az IC Mg2+-hiányt
és Na+-retenciót. MgSO4

-infúzió adása mellett néhány
nap alatt normalizálódott a szérum Na+-szint – miköz-
ben a vizeletben fokozódott a Na+-ürítés! A hyponat-
raemia terápiájában is a nil nocere elvet kell követni! Ha
nem fenyeget agyvizenyõ, inkább várni kell a NaCl
adással! Semmiképp sem szabad a szérum Na+ gyors és
fõleg nem teljes normalizálására törekedni! Sokak sze-
rint az elsõ 48 órában beadott NaCl mennyisége nem
haladhatja meg a 25 mmol-t (124). A vazopresszin-
antagonisták hadrendbe állítása új reményeket kelt, bár
egyelõre nálunk nem elérhetõek és már látszanak az al-
kalmazásuk korlátai (125). Mindezek alapján talán
megfogalmazható egy általános tétel: (amelynek egyes
részletei még igazolásra szorulnak).
Különbözõ betegségek kapcsán, illetve számos gyógy-
szer mellékhatásaként a beteg sejtekben energetikai in-
szufficiencia alakul ki, aminek egyik következménye
az EC-ionok citoplazmába, az IC-ionok EC-térbe tör-
ténõ siftelõdése. Az EC-ionok koncentrációja lecsök-
kenhet a szérumban, ha a betegségben nagy tömegû
sejt vesz részt és/vagy az IC ionváltozásokban érintet-
tek egyes hormonképzõdéséért felelõs receptorok is. A
„sick cells” mechanizmus következtében gyakran ala-
kul ki hyponatraemia, ami nemcsak jelzõje lehet egy
súlyos anyagcsere-betegségnek, de a mortalitást is je-
lentõsen növeli. A kezelés gondos odafigyelést igényel
és nem tekinthetõ megoldottnak.

2.2. Statikus citoplazma-modell
2.2.1. Wacker és Williams (7) írták le elõször, hogy a leg-
különbözõbb állati szervezetekben a szövetekben mért
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K+, Mg2+, és anorganikus foszfátkoncentráció egy-
máshoz viszonyított aránya állandó és korrelál a citop-
lazma ATP-koncentrációjával, valamint fehérje (N)
tartalmával abban az esetben, ha „steady state állapot”
áll fenn (2. ábra), vagyis az anabolizmus és a kata-
bolizmus egyensúlyban van. (Ugyanakkor ezzel ellen-
tétben az IC Na+ és Ca2+ fordítottan korrelált a vizs-
gált szervezet/szerv ATP- és N-tartalmával.) Szerintük
a szöveti ionmegoszlás elvei az ember legkülönbözõbb
szerveiben és az egész állatvilágban hasonlóak – egé-
szen az egysejtûekig, vagyis a K/N-arány konstans. A
témában az elsõ evidenciát Moore és munkatársai (126)
szolgáltatták 1963-ban, amikor vizsgálataik alapján ar-
ra a következtetésre jutottak, hogy egészséges ember-
ben a citoplazma minden gramm nitrogénje 3 mmol
káliumot tart szorosan megkötve. Kerpel-Frónius Ödön
az elsõk között tette magáévá Moore tanítását (127).
Moore tétele ma is helytálló, bár a késõbbi mérések sze-
rint a K/N-arány átlagosan 2 mmol/g-ra módosult
(128). Az egész test káliumtartalma (TBK) meghatá-

rozható a természetes 40K izotóp mérésével, kiszámít-
ható a szervezet zsírmentes vagy sovány testtömege
(fat-free mass= FFM, lean body mass= LBM), a szer-
vezet fehérjetartalma (LBN), illetve a metabolikusan
aktív citoplazma-tömeg, a body cell mass (BCM) is
(129). Korrelációt találtak a TBK és a másik három pa-
raméter között. A K/N-arány konstans voltára (126)
vonatkozó Moore-tétel pontosításra szorul, amennyi-
ben szervi átlagról van szó, és az N a metabolikusan
aktív fehérjék nitrogénjeként értendõ (128), vagyis fi-
gyelembe kell venni, hogy a vázfehérjéket tartalmazó
kötõszövetnek ugyanúgy nincs (minimális) metaboli-
kus aktivitása, mint a zsírszövetnek, következésképp
az arányszám szövetenként változik: legmagasabb az
agyban, legalacsonyabb a bõrben.
2.2.2. Ma még nincs szisztematikusan felmérve, hogy
hogyan alakul krónikus betegségekben a szövetekben
az ionok egymáshoz, a fehérje tartalomhoz és az ATP-
koncentrációhoz való viszonya. Néhány betegségben
azonban ismert az összefüggés. Alultápláltságban (pl.
anorexia nervosaban) a szervezet fehérjetartalmával
arányosan csökken az egész test káliumtartalma (130),
fehérje- és energiahiányos alultápláltságban is megma-
rad a K/N-arány, viszont megnõ a Nae mennyisége és a
TBW, miközben nagyobb mértékben csökken a Ke tar-
talom is, vagyis a TBK/TBW hányados csökken, a
Nae/Ke hányados viszont nõ (130).
Krónikus alkoholabúzus következtében kialakult
alultápláltságban is együtt jár az intracelluláris K+-,
Mg2+- és Pi-hiány (131). Jól ismert, hogy a betegségek-
ben a Mg2+- és K+-hiány többnyire együtt fordul elõ.
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2. ábra. Egy egyszerû citoplazma-modell (a három
citoplazma alkotó között egyensúlyi állapot áll
fenn)

IC-ionok N

ATP

N=fehérje alapú
struktúrák

IC-ionok= K+, Mg2+,
Zn2+, anorganikus

foszfátok

3. ábra. A dinamikus anyagcsere-egyensúly modellje (steady state álapot). A: Krónikus beteg sejt,
B: Egészséges sejt. Elvileg lehet egy egészséges (3.B) és egy beteg (3.A) egyensúlyi állapot. A spirál emel-
kedése az energiaszinteket is szimbolizálja, amit a narancsszínû nyíl jelez. Az energiaszint nagysága
megadható pl. az IC K+-koncentrációval vagy a nyugalmi membránpotenciállal, de az ATP- vagy a N-
koncentrációval is
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Whang (132, 133) szerint intracelluláris magnéziumhi-
ányban szinte törvényszerûen bekövetkezik a kálium-
hiány is, amit más szerzõk is megerõsítettek (134).
Quamme a K+-, Mg2+- és a Pi-hiány együttes elõfordu-
lását vizsgálta (102). Emberen végzett experimentális
cinkhiányban a legfeltûnõbb jelenség a negatív N-
egyensúly volt (17, 135), ami a cink visszapótlására
normalizálódott. Iseri 1952-ben szívinfarktusban el-
hunytakból, az infarktus területérõl vett szövetben
mutatta ki, hogy 50-60%-kal csökkent a Mg2+-, K+-
és Pi-koncentráció, miközben lényegesen megnöve-
kedett ugyanott a Na+ és Cl–, az egészséges kontroll-
hoz képest (136) (3. A ábra).
2.2.3. Cunningham arra mutatott rá, hogy a szervi beteg-
ségeknek (pl. pangásos szívelégtelenség, veseelégtelen-

ség) van egy szervre lokálizált és egy generalizált („de-
kompenzált”) formájuk. Csak az utóbbi esetben észlel-
te az IC K+/Na+-arány csökkenését a vázizomrostok-
ban, ami a nyugalmi membránpotenciál csökkenésében
is megnyilvánult. (Az IC K+/Na+-arány csökkenése és a
nyugalmi membránpotenciál csökkenése korrelált a be-
tegség súlyosságával, elõrehaladottságával.)
A Wacker–Williams-tétel (7) messze megelõzte a korát,
teljesen feledésbe ment, valójában sohasem idézték.

2.3. Dinamikus citoplazma-modell –
Katabolizmus versus anabolizmus
Ezt a modellt e sorok írója találta ki. Az alapötlet 1976-
ban jutott eszembe, azóta dolgozom a részleteken. A
modell validitását logikai evidenciák, a tények puzzle-
szerû összeillesztése és összeillése, valamint klinikai ta-
pasztalatok támasztják alá. Az elmélet indirekt igazolá-
sa az is, hogy a különbözõ „citoplazma-modellek” meg-
alkotói különbözõ logikai úton jutottak hasonló vég-
következtetésre. Az itt ismertetett négy elmélet (mo-
dell) közötti hasonlóságra korábban senki sem figyelt
fel. Modellemet gyógyszerszabadalom formájában kö-
zöltem 1990-ben (137). (A szabadalmat Magyarorszá-
gon kívül több európai és tengerentúli országban is si-
került megvédeni.) Az ionkombináció adásával kardio-
lógiai betegeken szerzett elsõ tapasztalatainkról 1993-
ban számoltunk be az MKT Tudományos Ülésén, Ba-
latonfüreden (138).
Az elmélet alapállításai:
x 2.3.1. A citoplazmában kémiai energiával halmozódó

ionok és az ATP-koncentráció között szigorú pozi-
tív korrelációnak kell lennie, míg az „antagonista”
EC-ionok citoplazmatikus koncentrációja negatívan
korrelál az ATP-vel. 

x 2.3.2. Ha bármilyen károsodás (stressz) éri a sejtek
anyagcseréjét vagy ha membránkárosodás lép fel, az
törvényszerûen kémiai energia (ATP) hiányt is elõidéz
(a Termodinamika II. Fõtételébõl levezethetõen).

x 2.3.3. Az ATP-hiány következtében csökken a cito-
plazmatikus ionok koncentrációja (miközben az
EC-ionok felszaporodnak ugyanott), mindez circu-
lus vitiosust indíthat el a sorozatos visszacsatolások
miatt.

x 2.3.4. Az ATP- és az IC-ionok koncentrációjának
csökkenését a sejtfehérje leépülése is kíséri.

x 2.3.5. Az anyagcsere progresszívan romló állapota, a
citoplazma leépülése nem más, mint a katabolizmus.
A lefolyása különbözõ betegségekben rendszerint
hasonló: a beteg sejtekben párhuzamosan csökken a
fehérje, az IC-ionok és az ATP-koncentrációja – va-
gyis a citoplazma mennyisége megfogyatkozik (3. A
és 4. ábra). A „szervi betegségekben” a citoplazma (és
így az IC-ionok) megfogyatkozása elsõsorban ma-
gát a beteg szervet (vagy annak egy részét) érinti. A
betegség elõrehaladtával ez a többi szervre is ráter-
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Katabolizmus a citoplazma lebontásának végsõ
közös útja: a N, az ATP és az IC-ionok koncent-
rációja egyaránt, párhuzamosan csökken.

5. ábra. AZ ANABOLIZMUS DINAMIKÁJA
(reparáció és/vagy növekedés). Anabolizmusban a
N, ATP, IC-ionok koncentrációja párhuzamosan
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miatt mind a negatív, mind a pozitív irányú
változások felerõsödhetnek – circulus vitiosus)
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jedhet (a betegség generalizálódhat, „dekompenzá-
lódhat”), de a citoplazma – és az IC-ionhiány akkor
sem homogén a szervezetben, ha az egész szervezet
betegszik meg: vannak jobban és kevésbé érintett
szervek. 

x 2.3.6. Az élet az anabolikus és a katabolikus folyama-
tok váltakozásának a története (4., 5. ábra). Egészséges
felnõttben a katabolizmus és az anabolizmus hozzá-
vetõleges egyensúlyban van (steady state állapot) (3.
A, 3. B ábra). Betegségben az anyagcsere-kataboliz-
mus irányába tolódik el (negatív N-egyensúly lép fel),
amit többnyire anabolizmus (rekonvaleszcencia) kö-
vet. Mindazonáltal krónikus betegségekben az egyen-
súlyi állapot a fiziológiásnál alacsonyabb energiaszin-
ten stabilizálódhat. A gyermekkor egy folyamatos
anabolizmus (non-steady state állapot), amit katabo-
likus periódusok szakíthatnak meg. 

x 2.3.7. A szervezet citoplazma állományának (BCM)
csökkenése a halálozás független kóroki tényezõje.
A BCM-bõl kiszámítható a szervezet aktuális ATP-
készlete, ami megfelelhet a Virchow által leírt „vis
vitalis”-nak is.

x 2.3.8. A betegségeket kísérõ katabolizmus során az
IC-ionok kiáramolnak az EC-térbe, majd a szerve-
zetbõl kiürülnek, ezért a rekonvaleszcenciához IC-
ionok (K+, Mg2+, Zn2+, Pi) együttes, megfelelõ ará-
nyú bevitele szükséges. Ha az összes IC-ion egyide-
jûleg, kellõ mennyiségben és megfelelõ arányban
rendelkezésre áll, már RDA alatti mennyiségekben is
gyógyító hatást fejthet ki rekonvaleszcenciában,
vagy a krónikus betegségekben (steady state állapot-
ban), ha a beteg sejteknek/szöveteknek/szerveknek
még van regenerációs tartalékuk. A szükséges egyéb
építõanyagokat a szervezet a táplálékkal felveszi,
ugyanis (abban az esetben, ha a terápia sikeres) fel-
tûnõ étvágyfokozódás következik be – a circulus
vitiosus spirálja az anabolizmus irányába fordul, a
forgás sebessége esetenként hasonlóan gyors lehet,
mint katabolizmusban (5. ábra).

x 2.3.9. A dinamikus citoplazma-modell, (az anaboliz-
mus versus katabolizmus) egyenlet formájában is
felírható. A citoplazmában, a számlálóban szereplõ
anabolikus ionok pozitívan, míg a nevezõben sze-
replõ katabolikus ionok negatívan korrelálnak a ci-
toplazma-fehérje nitrogénjével és az ATP-vel (a k1 és
a k2 konstansok):

[K+]×[Mg2+]×[HPO4
2-+H2PO4

-]×[Zn2+]

[Ca2+]×[Na+]×[Cl-]×[H+]×[Cu+/Cu2+]×[Fe2+/Fe3+]

=[k1×N]×[k2×ATP]

2.4. Növekedési citoplazma-modell
2.4.1. Golden a WHO alkalmazásában álló, dublini gyer-
mekgyógyász, aki a szegény országok malnutríciós

gyermekeinek megmentésének, feltáplálásának szente-
li életét. Kimagaslóan jó eredményeket ért el a mal-
nutríciós mortalitás leküzdésében. 1991-ben hozta nyil-
vánosságra a gyakorlat próbáját is kiálló teóriáját (31).
Szerinte vannak I-es típusú és II-es típusú tápanyagok.
A „Type-I nutrients” közé azokat sorolja, amelyeknek
a hiánya specifikus tünetekben nyilvánul meg. (Így a
C-vitamin-hiány skorbutot, a vashiányos anémiát
okoz.)
Ezzel szemben a „Type-II nutrients” hiánya egyetlen
tünetben nyilvánul meg: leáll a citoplazma képzése
(gyermekeknél a növekedés és a fejlõdés is). Vagyis –
szerinte – a citoplazma egy olyan anyag, amelyben a II.
típusú tápanyagok meghatározott koncentrációban
képviselik magukat, ha akár csak egyetlen „alapanyag”
elfogy, nem rosszabb minõségû citoplazma képzõdik,
hanem semmilyen. A II-es típusú tápanyagok: az esz-
szenciális aminosavak, valamint a K+, Mg2+, anorgani-
kus foszfát és a cink. Golden állításainak a többi elmé-
lettel való összecsengése nem lehet a véletlen mûve.
2.4.2. Golden korábbi munkáiban sokat foglalkozott a
cink szerepével a feltáplálásban. Sokszor a cink a limi-
táló elem, ami akadályozza a gyermekek fejlõdését és
feltáplálását. Különösen figyelemre méltó az a megál-
lapítása, hogy a gyermekeknél cinkhiányban a citoplaz-
ma-képzõdés helyett a felvett energiából zsír lesz, va-
gyis a gyermek elhízik (139). Rendkívül fontos a cink
szerepe a nukleinsav- és fehérjeszintézisben (135, 140).
Ezt jelzi a Zn2+-anyagcsere szoros kölcsönös kapcsola-
ta az anabolikus hormonokkal, a növekedési hormon-
nal, inzulinnal és különösen az IGF-I-gyel.
Az elektrolitok ugyanolyan nélkülözhetetlen citoplaz-
ma-építõ tápanyagok, mint az esszenciális aminosavak,
a fehérjék. A citoplazmában szigorúan meghatározott
koncentrációban vannak jelen.
NB: A citoplazma-építés szempontjából az anorgani-
kus foszfát az esszenciális aminosavakkal egyenértékû
tápanyag!

3. A citoplazma-állomány
megfogyatkozása és újraképzõdése
(katabolizmus/anabolizmus)

Az egész test citoplazma-állomány (BCM) megfogyat-
kozásának legegyszerûbb példája az éhezéskor bekövet-
kezõ fogyás. A táplálékbevitel korlátozására bekövetke-
zõ fogyás és soványság egy bizonyos szintig nem te-
kinthetõ kórosnak, elméleti meggondolásból az egész-
séges ember idõnkénti „koplalása” még kívánatos is. Az
elsõ szakaszban az intracelluláris Na+ a fehérjetarta-
lommal párhuzamosan csökken (141), de egy ponton az
intracellulális Na+-koncentráció, precízebben az IC
Na+/K+ arány nõni kezd. Ez az a pont, amikor a táplá-
lékbevitel hiánya már maga is patogenetikai tényezõvé
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válik, (~ fehérje - és kalóriahiányos alultápláltság). Az
anorexia nervosa utánozza, jól modellezi az egyszerû
éhezésre bekövetkezõ fogyást, minthogy a psziché a be-
teg, a premorbid corpus praktikusan egészséges (142).
A testi betegségekben bekövetkezõ fogyás a csökkent
táplálékbevitel és/vagy a fokozott anyagcsere következ-
ménye – bizonyos tekintetben hasonlít az éhezéskor
(„semistarvation”) bekövetkezõ fogyásra, sok tekintet-
ben viszont eltér attól. (Ide sorolható például a mal-
nutríció, a kardiális-, renalis-, gyulladásos-, tumoros ca-
chexia is.) A BCM megfogyatkozásának van egy speci-
ális formája, amire Golden hívta fel a figyelmet (140).
Szegénységben (vagy alulinformáltság, rossz szokások
miatt!) bekövetkezõ monoton étrend mellett a bevitt
kalória bõséges lehet, de a „II-es típusú tápanyagok”
bevitelében hiányos a táplálkozás („minõségi éhezés”).
Ennek egyrészt a hasznos testtömeg (LBM, FFM,
BCM) csökkent volta, másrészt obesitas lesz a követ-
kezménye! 

3.1. Feltáplálási („refeeding”) szindróma
Ancel Keys (1904–2004), a University of Minnesota bi-
ológia és fiziológia professzora 1944-ben azt a kor-
mánymegbízást kapta, hogy dolgozza ki a helyes fel-
táplálás módszereit, minthogy Európa éhezik és félõ,
hogy sokan meg fognak halni a felszabadulásuk után.
Ancel Keys az 1944–46 között 6 hónapig „limitált dié-
tán” tartott 36 önkéntes éhezõn szerzett kísérletes ta-
pasztalatait („Minnesota Starvation Experiment”) írta
meg évekkel késõbb kétkötetes könyvében (143). A II.
Világháború után a burmai japán hadifogságból felsza-
badult lágerekben írták le az elsõ fatális feltáplálási ese-
teket, amit „refeeding syndrome”-nak neveztek el.
Keys kutatásai alapján rekonstruálták a betegség lefo-
lyását. Ancel Keys ezen kívül elévülhetetlen érdemeket
szerzett a koleszterin patogenetikai szerepének a bizo-
nyításában, az orvosbiológiai statisztikai módszerek ki-
dolgozásában, elõfutára a tényeken alapuló orvostudo-
mánynak is. Õ végezte az elsõ prospektív tanulmányt
a szérum koleszterin és koronáriaszklerózis viszonyla-
tában, munkássága a „Seven Countries Study”-ban
csúcsosodott ki, („Mr. Cholesterol” volt a beceneve). A
’60-as évektõl kezdõdõen feleségével együtt hirdették a
mediterrán diéta egészség-megõrzõ hatását, és az
egészségtudatosságot. Csaknem száz évig élt.
3.1.1. Éhezéskor (malnutrícióban) a szövetek csökkent
N-tartalma korrelál az „IC-ionok” koncentrációjával. A
burmai lágerek amerikai felszabadítása után a kórosan
lefogyott, de egyébként regeneráció képes szövetekkel
bíró malnutríciós betegek hirtelen nagymennyiségû,
fehérjében gazdag táplálékot vettek magukhoz, sokan
közülük malignus szívritmus-zavarokban vagy pangá-
sos szívelégtelenség tünetei között meghaltak. (Számo-
san deliráltak is, noha évek óta nem láttak alkoholt.) A
„refeeding” szindrómát hypophosphataemia, hypoka-

laemia, hypomagnesaemia kíséri, ami a patomechaniz-
musban fontos szerepet játszik. A hypophosphataemia
a refeeding szindróma „sine qua non”-ja, ami egyúttal
rávilágít a patomechanizmusra is. A helytelen feltáplá-
láskor nagymennyiségû aminosav árasztja el a szerveze-
tet, a citoplazma felépítéséhez az aminosavakkal együtt
az „IC-ionok” is a sejtbe siftelõdnek, extracellulárisan
ezeknek az ionoknak a hiánya alakul ki, amelyek közül
a hypophosphataemia a meghatározó. Az „éhes szöve-
tek” rendkívül nagy (ATP)-erõvel veszik magukhoz az
IC-ionokat, az ionokért folytatott küzdelemben a ke-
vésbé jó anyagcseréjû sejtek, szövetek, szervek alulma-
radnak, mivel az ATP-hiány limitálja a tápanyagok, így
a Pi-felvételét is – ez circulus vitiosust okoz a kritiku-
san energiahiányos sejtekben. (Megjegyzendõ, hogy
nemcsak az IC-ionok, hanem az aminosavak is ATP-
vel transzportálódnak a sejtekbe) (144). Pi hiányában a
sejtekben kevesebb ATP képzõdik az ADP+Pi = ATP
egyenlet értelmében. Ha az ATP-szint a fiziológiás ér-
ték 30-50% alá esik a citoplazmában, a sejt elveszti in-
tegritását és elpusztul (145). A statisztikai megoszlás
miatt egyes szövetek nagyobb metabolizmussal, na-
gyobb ATP képzõdési kapacitással bírnak, mások ki-
sebbel (és nem egyforma a szövetek ATP-hiányt tûrõ
képessége sem) (145). Refeeding szindrómában leggyak-
rabban a szívben és az agy cortexében alakul ki IC-ion-
hiány és ATP-hiány, amit gyakran hosszú QT-szind-
róma is kísér (vö. 4.4.3. és 4.4.5.).
3.1.2. Azóta viszont csaknem az összes szövetben leírtak
feltápláláskor (vagy más ok miatt) kialakuló hy-
pophosphataemia következtében fellépõ súlyos szöveti
károsodásokat, sejtpusztulást (146, 147), így például
rhabdomyolysist, hemolízist, thrombocytopeniát, gra-
nulocytopeniát, légzési elégtelenséget, hepatopathiát,
tubulopathiát stb. Hol az egyiket, hol a másikat. Gene-
tikai okok és nem teljesen gyógyult krónikus betegsége-
ik miatt egyénenként változhat, hogy hol van a szerve-
zet locus minoris resistentiae-je, vagyis hasonló körül-
mények között a citoplazmatikus építõanyagok hiánya
miatt melyik szervben fog károsodás bekövetkezni. A
szerveknek van egy fiziológiás locus minoris resistentiae
sorrendjük is! Ez minden bizonnyal a filogenézis során
alakult ki. Felnõtt emberben például az éhezéskor,
malnutrícióban elõször a vázizomzat tömege csökken le
(148), amitõl alig marad el a csontszövet. A szív és az
agy valahol a középmezõnyben van, míg a máj, vese, be-
lek és immunszisztéma (lép) a legmegkíméltebbek
(148). A vázizomzat és a csont tömegénél fogva is alkal-
mas arra, hogy szükség esetén a szervezet többi részé-
nek citoplazma-építõ tápanyagokat adjon át. (Elsõ pilla-
natban ez megdöbbentõen rossz megoldásnak tûnik, de
ha utánagondolunk ennél csak rosszabb megoldások le-
hetségesek!) Az elváltozások nagyon sokáig reverzibili-
sek (így az éhezésre bekövetkezõ szerves és szervetlen
csontállomány-csökkenés, csontritkulás is (149), ameny-
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nyiben a páciens a késõbbiekben hiánytalanul hozzájut a
citoplazmaépítõ-anyagokhoz. Ha viszont a fogyás foly-
tatódik, akkor a sorrendben a szív és/vagy az agy citop-
lazma-állományának a leépülése következik! Az a tény,
hogy az izom (és vele párhuzamosan a csont) könnyen
mobilizálható tápanyagraktár gyanánt is funkcionál
megmagyarázza, hogy miért elõnyös különbözõ beteg-
ségekben (így szívbetegségben is) az erõs izomzat, és mi
az (egyik) célja a szomatikus rehabilitációnak. 
A mára teljes polgárjogot nyert „substrate cycling” teó-
riát Newsholme és Crabtree állították fel 1976-ban (150),
õk elsõsorban a hõképzõdés fokozódásában és az elhí-
zás elleni védelemben látták a jelentõségét. Mindazonál-
tal a folyamatos katabolizmus-anabolizmusnak (ami
egy bizonyos idõpontban vizsgálva mértékében és irá-
nyában lényegesen eltéréseket mutathat az egyes szer-
vek között) a szervezet homeosztázisának fenntartása
szempontjából is jelentõsége lehet. Az elmélet lényege
az, hogy a szervek (különbözõ mértékben) adnak le az
EC-térbe („a közösbe”) citoplazmaépítõ-anyagokat,
így aminosavakat is, amibõl különbözõ mértékben
vesznek fel ismét a szervek, vagyis az aminosavak
újabb és újabb szervekben jelentek meg, újra megoszla-
nak, cirkulálnak. (Steady state állapotban a leadott és
felvett mennyiség hozzávetõlegesen megegyezik.) A ci-
toplazma-építõ aminosavaknak mintegy 80% a saját
test fehérjéinek lebontásából és újrahasznosításából
származik (151).
A refeeding szindróma speciális esete a hiperalimentációs
szindróma (152), amikor nem teljes értékû, illetve fosz-
fátokban szegény vagy foszfáthiányos parenterális táp-
lálással idéznek elõ refeeding szindrómát. A közelmúltig
ez volt a feltáplálási szindróma leggyakoribb klinikai
megjelenése, és felbecsülhetetlenül nagy iatrogén ártal-
mat okozva a betegeknek (153). Sokan ma is elõnyben
részesítik az enterális (pl. nasogastricus szonda) táplá-
lást a parenterálissal szemben (154). A katabolikus
stressz állapotában az agresszív parenterális feltáplálás
életveszélyes (148).

3.2. A „felhasználási szindróma” akut formája
3.2.1. A feltáplálási szindrómához nagyon hasonló je-
lenség, amit annak analógiájára felhasználási szindró-
mának is nevezhetünk. A sejtekbõl történõ kiáramlás
miatt a katabolizmus növeli az EC-tér „citoplazma-épí-
tõ tápanyagok” szintjét, míg az anabolizmus csökkenti
azt. Ez utóbbi is okozhat nagy bajt, mint azt a feltáplá-
lási szindróma is mutatja. A jelenséget egy Los angele-
si transzplantációs klinikán dolgozó munkacsoport cik-
ke alapján mutatom be (155). Baquerizo csapata 112
transzplantációra váró, akut májelégtelenségben szen-
vedõ beteg retrospektív analízisét végezte el. Az elsõ
napokban minden betegnek a normálisnál lényegesen
magasabb volt a szérum foszfátszintje. Ha az 5. napon
még mindig magas volt a Se-Pi, akkor függetlenül a

kóroki tényezõtõl (paracetamol-intoxikáció, gyilkos ga-
lóca mérgezés, akut vírushepatitis stb.) a betegnek
semmi, míg azoknak a betegeknek, akiknek a szérum
foszfátszintje az 5. napon az alacsony tartományba
csökkent le, jó esélyük volt a spontán gyógyulásra. De
ez utóbbi esetben is csak 51%-ban volt a remisszió, ha
nem kaptak foszfátinfúziót, míg ha foszfátinfúziót is
kaptak, úgy minden esetben (100%-ban) remisszióba
kerültek a betegek és elkerülték a májtranszplantációt,
vagy a halált. Ha az 5. napon a szérum foszfátszint a
normáltartományba csökkent le, a remisszió 30%-os
volt (ha nem kaptak foszfátinfúziót), amennyiben vi-
szont „agresszív foszfátpótlással” a normál-alacsony
tartományból a normál-magas tartományba emelték a
szérum foszfátszintet, a gyógyult esetek aránya 74%-ra
nõtt! A szerzõk is úgy magyarázzák, hogy a gyors
remisszió indítja el a szérum foszfátszint csökkenését.
Ha legkésõbb az 5. napon beindul a májszövet gyors re-
generálódása, a májszövet és ATP-képzõdéshez fel-
használódik a Pi. A foszfát szupplementáció duplájára
emelte a gyógyult esetek számát, vagyis a regenerálódás
megindulása elengedhetetlen a gyógyuláshoz, de citop-
lazma-építõ anyagokra is szükség van! (Feltételezhetõ-
en, még jobbak lennének az eredmények, ha a többi ci-
toplazma-építõ ion pótlására is figyelmet fordítanának
és azt is pótolnák. Ezen véleményemet megosztottam
Baquerizoval is, aki megköszönte a tanácsot.)
3.2.2. A felhasználási szindróma akut formája akkor
jön létre, ha egy akut megbetegedésben a betegség túl-
jut a csúcsponton és megindul a remisszió, ha a regene-
rálódó szövetek (nagy tömegüknél fogva és/vagy az
extrém gyors remisszió miatt) hirtelenül ragadják ma-
gukhoz az IC-ionokat: hypophosphataemia, hypoka-
laemia, hypomagnesaemia és „hypozincaemia” alakul
ki. Különösen a súlyos hypophosphataemia (Se-Pi <0,4
mmol/l) veszélyes, minthogy azonnal szövetszétesést,
nekrózist okozhat (vö. 3.1.). Az IC-ionok sejtekbe tör-
ténõ siftelõdése következtében kialakuló EC-ionhiány
legtöbbször a regenerálódás (precízebben: reparálódás)
következtében fellépõ anabolikus folyamatok elektro-
lit felhasználása következtében áll elõ. A betegség prog-
ressziójában az anyagcsere-spirál a piros nyíl irányában
(4. ábra), regresszióban az anyagcsere-spirál a kék nyíl
irányában kezd „forogni” (5. ábra), ekkor alakul ki az
EC-ionhiány, minthogy a korábban a sejtekbõl kiáram-
ló ionok már eltávoztak a szervezetbõl. A szérum fosz-
fátszint monitorozása az egyik legmegbízhatóbb mód-
szer a szervezet anyagcsere-irányának a felbecslésére
(155), viszont csak a klinikummal együtt, a patomecha-
nizmusok ismeretében értékelhetõ (156). Henry pat-
kánykísérletek alapján már 1979-ben deklarálta, hogy
az új citoplazma képzõdéséhez a N-nel arányos meny-
nyiségû anorganikus foszfátra is szükség van (157), ami
összecseng Golden „Type II nutrients” teóriájával (141).
3.2.3. Az acidózis az egyik legerõsebb katabolikus
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stressz inger (61). Az acidózis hatására a citoplazmati-
kus ionok az EC-térbe vándorolnak, majd a vizelettel
kiürülnek. Az acidózisból való kilábalás („recovery”) so-
rán nemcsak a N-t, de a citoplazmatikus ionokat is
vissza kell pótolni. Jó példa erre, hogy miután gépi léle-
geztetéssel megszüntették a respiratórikus acidózist,
addig nem sikerült levenni a beteget a respirátorról,
amíg valamilyen módon (pótlás nélkül a csontokból
mobilizálódva), helyre nem állt a szérum foszfátszint
(158). Az intracelluláris teret (is) érintõ acidózisban
mindig van IC K+-hiány, ami extracellulárisan akkor
manifesztálódik, amikor az acidózist korrigálják, illetve
a K+-adás elõsegítheti az IC-acidózis korrigálását. A di-
abéteszes ketoacidózisból való kilábaláskor rendszerint
súlyos hypophosphataemia alakul ki (131, 146) hypoka-
laemia és hypomagnesaemia kíséretében (159). Extrém
fokú, életveszélyes hypophosphataemia is kialakulhat
(160), de a szérum foszfátszint többnyire foszfát
szupplementáció nélkül is rendezõdik néhány nap alatt.
Ma már általánosan elfogadott, hogy a káliumot pótol-
ni kell, míg a foszfát szupplementációt diabéteszben
(és általában más betegségekben is) legtöbben csak sú-
lyos hypophosphatemia esetén ajánlják – káliumfoszfát
puffer formájában (161). A káliumfoszfát-infúzió adá-
sa hypocalcaemia kialakulásának a veszélyét hordozza
magában, ami Ca2+ adására sokszor refrakter, csak
Mg2+-bevitelre reagál (162) (vö. 2.1.5.). A nem kontrol-
lált diabétesz és a refeeding szindróma közötti hasonló-
ságot Matz ismerte fel (159, 163), szerinte 350-1000
mmol K+, 70-140 mmol Pi és 25-50 mmol Mg2+ hiá-
nyozhat a szövetekbõl, mások szerint a hiány még en-
nél is sokkal nagyobb (131, 146). Diabéteszes ketaoaci-
dózis elsõ napján lényegesen alacsonyabb volt a szérum
Zn2+-szint, ami kéthetes kezelés után normalizálódott
(164).
3.2.4. A trauma, az égés, de a sebészeti mûtétek is sú-
lyos katabolikus stresszt okoznak (147) és sokszor je-
lentõs testsúly-csökkenéssel járnak (165). A felhaszná-
lási szindróma akut formája ezen esetekben is akkor
alakul ki (leggyakrabban az elsõ 14 napban), ha hirtelen
remisszió lép fel, ami a klinikai kép alapján, szérum
foszfátszint vizsgálat nélkül nem evidens (155). A gyors
felépülést az ásványianyag-bevitel gyakran nem képes
követni, ezért az extracelluláris térben ionhiány léphet
fel. A hypophosphataemia fellépésének valószínûségét
feji trauma, hiperventiláció, szénhidrátban gazdag,
foszfátban szegény parenterális feltáplálás, a szervezet
(vagy egyes szervek) lehûtése növeli. A hiperventiláció,
valamint a glükóz (inzulin jelenlétében) fokozza a fosz-
fát sejtekbe való siftelõdését. A lehûtés hatására csök-
ken a szövetek metabolizmusa, a szövetekbõl kiáramló
IC-ionokat a vese fokozott diurézissel üríti ki (166).
Poldeman anyagában cardioplegiában végzett szívmûté-
tek után, a mûtét másnapján csaknem obligát módon
alakult ki kifejezett hypophosphataemia (83%), vala-

mint hypokalaemia (34%) és hypomagnesaemia (46%)
annak ellenére, hogy a páciensek preventív K-Mg-
szupplementációban részesültek és a cardioplegiás oldat
is tartalmazott káliumot és magnéziumot (167). A krio-
sebészetben szintén nagyon gyakori a hypophospha-
taemia, és a hypophosphataemiások között sokkal gya-
koribb a szövõdmény (Buell anyagában 80% vs. 28%
volt) (168). A hypophosphataemia égetteken is növelte
a mortalitást (169). A parenterális foszfát szupplemen-
táció jótékony hatásúnak bizonyult 16 súlyosan égett
betegen (171). Hasi mûtétek után 28,8%-ban észleltek
hypophosphataemiát (171). A hypophosphataemiás be-
tegek mortalitása itt is lényegesen magasabb volt (30%
vs. 15,2%), glükóz-foszfát-infúzióval történt szérum
foszfát normalizáció után a szívindex átlagosan 3,82-
rõl 4,52-re nõtt (p <0,01). Paradoxon, hogy a hypo-
phosphataemia kialakulásában és a magas posztopera-
tív mortalitásban lényeges szerepet játszik az alapbeteg-
ség gyors remissziója, amit helyes elektrolitterápiával lé-
nyegesen csökkenteni lehet(ne). Ezt bizonyítja Muth
közleménye, aki a mûtét utáni lábadozás során K-Mg-
Pi-Zn parenterális szupplementációval egészítette ki a
kezelést, ezáltal jelentõsen lerövidítette a remisszió ide-
jét (172).
3.2.5. Hiperakut nem-traumás betegségekbõl való lába-
dozás. Ennek klasszikus példája, a már idézett akut ful-
mináns májelégtelenség (155). A májnak elég nagy a tö-
mege, és kiemelkedõen nagy a regenerációs kapacitása,
ezért a felhasználási szindróma manifesztálódása szem-
pontjából különösen veszélyeztetett (vö. 3.2.1.). Bizo-
nyos szempontból hasonló ehhez az alkoholelvonás is.
Krónikus alkoholabúzusban az egész szervezet érintett,
ha nem is egyforma mértékben, kiemelten érintett a
máj, vázizomzat és az idegrendszer, de bármelyik szerv
elõtérbe kerülhet bizonyos körülmények között (vö.
3.1.). A sick cell teória krónikus alkoholabúzusban sok-
szorosan bizonyítást nyert (131–134). Az alkoholelvo-
nást követõen elsõsorban az alkohol toxikus hatásának
megszûnése következtében azonnal megindul a
„recovery”. Minél fiatalabb, minél regenerálódó képe-
sebb a szervezet, annál erõsebben ragadják meg a sej-
tek/szövetek a citoplazma-építõ tápanyagokat, így az
anorganikus foszfátot is. A klinikai tünetek hasonlóak
a refeeding szindrómánál leírtakkal: hypokalaemia, hy-
pomagnesaemia és hypophosphataemia (131, 146), „hy-
pozincaemia” alakul ki, gyakran delíriummal, hyper-
ventilációval, nem ritkán szívelégtelenséggel vagy szív-
ritmus-zavarokkal. A szívtünetek legtöbbször nincse-
nek annyira elõtérben, mint refeeding szindrómánál,
minthogy az olyan fokú szomatikus leromlás nem any-
nyira gyakori, így a szívtünetek leginkább organikus
szívbetegség együttes fennállása esetén jelentkeznek,
ennek ellenére a (szív) halálos delírium tremens egyál-
talán nem ritkaság. A leromlott szomatikus állapot mi-
att a helytelen feltáplálás is szerepet játszhat az alkohol-
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elvonás után bekövetkezõ szövõdményekben. Ezért na-
gyon fontos az ásványi anyagok és vitaminok megválo-
gatása. (A szerzõ többszáz alkoholbetegen szerzett po-
zitív tapasztalatokat az IC-ionok együttes adásával
mind az alkoholevonási tünetek mérséklése, mind fel-
táplálásuk tekintetében.) (vö. 5.3.1.). Gouldnak sem si-
került az anorganikus foszfátok fontosságára felhívni
a figyelmet azzal a megállapításával, hogy a 3-4. poszt-
infarktusos napon mért szérum foszfátszint (ponto-
sabban a hypophosphataemia) a szívinfarktus jó indiká-
tora (173). Minthogy a szérum foszfát nem tartozik a
rutinvizsgálatok közé, ezidõ szerint nem lehet megvá-
laszolni azt, hogy van-e összefüggés a szérum foszfát-
szint-csökkenés és a 3-4. posztinfarktusos napon meg-
szaporodó ventricularis ektópiák, vagy az ugyancsak
ekkortájt jelentkezõ „pausadependens torsade de
pointes” kamrai tachycardiák között (174, 175). Vaidya-
nathan az infarktus utáni 1–30. napon 40 infarktusos
betegbõl 11-nél talált jelentõs hypophosphataemiát. A
hypophosphataemiás betegeknek lényegesen alacso-
nyabb volt az átlagos bal kamrai EF-juk a normophos-
phataemiásokhoz képest (0,35 vs. 0,53), és magasabb
volt a mortalitásuk (28% vs. 6,8%) (176). Bakteriális
pneumóniában 44,7%-ban fordult elõ hypophosphatae-
mia, lényegesen hosszabb hospitalizációval és magasabb
mortalitással járt együtt (177).
A fenti mechanizmusokon túl súlyos infekciókban,
szepszisben a citokineknek is jelentõs szerepük van az
IC-ionok (és következésképp a szervezet citoplazma-ál-
lományának) a megfogyatkozásában (178). Jelek szerint
a hypophosphataemia nem egyszerûen kísérõje és a
kedvezõtlen kimenetel prediktora, hanem fontos
patogenetikai tényezõ is, amit számos tény bizonyít. Is-
mert, hogy a súlyos hypophosphataemia csökkenti a
celluláris immunitást, a neutrofil granulociták fagoci-
tafunkcióját és a killing mechanizmust (179, 180). Shor
anyagában a hypohosphataemia fennállása 8-szoros
mortalitási kockázatot jelentett (181). Szepszisben is le-
írták, hogy hypophosphataemia rontotta, míg a glü-
kóz-1-foszfát-infúzióval történt foszfát szupple-
mentáció javította a bal kamra szisztolés funkcióját
(182).
3.2.6. Ritkábban a fokozott ionfelhasználás (következ-
ményes hypophosphataemiával) nem a regresszió, ha-
nem a progresszió jele, mint egyes gyorsproliferációjú
malignus hematológiai betegségek esetében (147). A
hypophosphataemia, és általában az IC-ionok extra-
celluláris hiányának felismerése és megszüntetése rend-
kívül fontos, minthogy hátráltatják a betegségbõl való
kilábalást, és jelentõsen növelik a mortalitást, holott az
legtöbbször a betegség regressziójának, az anabolizmus
megindulásának a következménye és indikátora (183).
A klinikai kép nem jellemzõ, ezért a szérum elektroli-
tok monitorozása (beleértve a szérum foszfátszintet is)
rendkívül fontos. 

3.3. Krónikus felhasználási szindróma –
Prevenció
3.3.1. Természetesen a katabolizmus és a katabolizmus-
nak az anabolizmusba való átcsapása („flikk-flakk”)
nem zajlik mindig olyan rapidan, mint az elõzõ fejezet-
ben szerepel. Még az akut felhasználási szindrómát
sem könnyû felismerni, a krónikust meg még nehe-
zebb, mert itt még a szérum elektrolitszintek sem na-
gyon segítenek, ezért fontos tisztázni az alapelveket.
Golden (31) deklarálta, hogy a citoplazma-képzõdést
aktuálisan mindig a szükséglethez viszonyítva legala-
csonyabb mennyiségben rendelkezésre álló II. típusú
tápanyag fogja limitálni, minthogy a citoplazma-képzõ-
dés akár egyetlen tápanyag hiányában is leáll. A szöve-
tek, sejtek „rendelkezési tere” az extracelluláris tér, így
a citoplazma-építõ tápanyagok szérumkoncentrációját
is tekinthetjük kiindulási pontnak. Eszerint nemcsak az
IC-ionoknak, de az esszenciális aminosavaknak is
kell(ene), hogy legyen fiziológiás szérumszintjük! Lé-
vén, hogy nem tápanyagokat, hanem ételeket eszünk
(aminek a tápanyag összetétele esetleges), a tucatnyi ci-
toplazma-építõ tápanyag közül (vö. 2.4.) mindig lesz
néhány, aminek a szérumkoncentrációja az alacsony,
vagy normáltartományon belül az alacsony régióba fog
esni, és az aktuálisan legalacsonyabb szérumkoncentrá-
ciójú citoplazma-építõ tápanyagok limitálják a citoplaz-
ma-építést, a sejtregenerálódást, gyermekeknél a növe-
kedést. Ha monitoroznánk ezen tápanyagok szérum-
szintjét (ami gyakorlatban egyelõre nem nagyon kép-
zelhetõ el), a legalacsonyabb szérumszintek burkoló
görbéje kirajzolná azt, hogy mennyire jó a páciens táp-
anyagellátása. Rendelkezésre áll-e minden, ami a citop-
lazma-építéshez szükséges? A tápanyaghiány itt is a
locus minoris resistentiaenek megfelelõen fog mani-
fesztálódni (vö. 3.1.)! Amennyiben magas a citoplazma-
építõ tápanyagok (IC-ionok) szérumszintje, az annak a
jele, hogy katabolizmus áll fenn és/vagy rossz a vese-
funkció. Ebben az állapotban külsõ tápanyagok bevite-
le szükségtelen, sõt az erõszakos, parenterális feltáplá-
lás veszélyes is lehet (148). Hiperakut betegségekben,
például akut miokardiális infarktusban az étvágytalan-
ság védekezõ mechanizmus!
3.3.2. Az aminosavak kontrollált szupplementációja
még csak kísérleti stádiumban van, a klinikumban (ná-
lunk legalábbis) nem megvalósítható. Valószínûleg a
különleges esetektõl eltekintve (vö. 4.7.) a gyakorlatban
nem is lesz rá szükség. Ha logikailag különválasztjuk az
anorganikus citoplazma-építõ tápanyagokat az
organikusoktól (az ionokat az esszenciális aminosavak-
tól; vö. 2.3.), akkor észre kell vennünk, hogy kölcsönö-
sen függnek egymástól és az ATP-koncentrációtól (2–5.
ábra). De melyik a primum movens? A mesterséges táp-
lálást kivéve gyakorlatban alig megvalósítható, hogy az
összes citoplazma-építõ tápanyagot együtt, arányosan
vigyük be a szervezetbe. Praktikusan az anorganikusa-
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kat, az IC-ionokat kell elõbb felvenni, ami aztán elõse-
gíti az ATP-képzõdést és a N-beépülést, a citoplazma-
felépülést. Ha fehérjéket viszünk be (elegendõ) ásványi
anyag nélkül, akkor elõállhat a refeeding szindróma,
vagy annak forme fruste-je. Ezzel szemben (citoplaz-
ma-hiányos, de regenerálódó szervezetben) az ásványi
anyagok bevitele potencírozza az ATP-képzõdést, még
a fehérjeszintézis megindulása elõtt (vö. 5.3.1.). Az IC-
ionok kisadagú, ex juvantibus adásának tehát egészség-
megõrzõ, regenerációt elõsegítõ hatása van. Ha a kérdés
irodalmi vetületét nézzük, akkor az sok tekintetben alá-
támasztja a teóriát. Állandóan nõ a „magnéziumban hí-
võk” nagy tábora, ezek közül néhány tudós, akik a mag-
néziumkutatásnak szentelték, szentelik életüket: Altura
BM, Barbagallo M, Dorup I, Durlach J, Dyckner T, Faze-
kas T, Iseri LT, Resnick LM, Rude RK, Seelig M, Whang R.
Ehhez képest szerénynek látszanak a bizonyítékok, pél-
dául a kardiológiában. (Konvenciánilisan a magnézium-
hiány elsõsorban szívbetegséget okozna, ami természe-
tesen durva torzítás. Azt lehet mondani, hogy a szív az
az elsõ „nemes szerv” a sorban, amit a magnéziumhiány
is meg szokott támadni.) A szerzõ véleménye szerint az
eddigi legnagyobb magnézium study az ISIS-4 (184), lo-
gikailag elhibázott, egyrészt azért mert a már bekövet-
kezett miokardiális infarktusban adtak magnéziumot
(amikor egyébként is tódul ki az a sejtekbõl az EC-
térbe), másrészt azért, mert nagy adagban parenterálisan
adták, amikor a magnézium farmakonként, kalcium-
antagonista és membránstabilizáló gyógyszerként visel-
kedett és így érvényesülhet a csoport minden mellékha-
tása is (pl. negatív inotrop és kronotróp hatás). Magné-
ziumot nagy adagban, akár parenterálisan is jó eséllyel
lehet adni infarktust megelõzõen, fenyegetõ szívinfark-
tusban vagy a szívizom regenerálódásának elõsegítésére
a 3-4. posztinfarktusos naptól (173), a többi
citoplazmatikus ionnal együtt vagy magában. Jó vese-
mûködésnél az orális magnéziumbevitel ritkán okoz ko-
molyabb hypermagnesaemiát a gyenge felszívódás mi-
att. A profilaktikus magnéziumadás látványos eredmé-
nyeinek elmaradása valószínûleg abból adódik, hogy azt
nem szabad kiszakítani az egészbõl, ugyanakkor anali-
zálni másképp nem lehet, a rengeteg apró jel azonban
bizonyító erõvel bír (185).
3.3.3. A kálium betegség megelõzõ, védõ hatására má-
ra már elegendõ bizonyíték gyûlt össze (186). Az RDA-
nál nagyobb mennyiségben bevitt, illetve a normál-ma-
gas szérum káliumszintnek bizonyítottan védõhatása
van hipertónia, stroke, vesekövesség, szénhidrát-intola-
rencia és szívritmus-zavarok megelõzésében. A magas
K+-bevitelnek a hipertóniától függetlenül is védõ hatá-
sa van a vesére. Másrész viszont a mai „westernizáló-
dott” diéta nem tartalmazza a kívánt napi káliumot
(RDA=2500–3500 mg) (187). A fentieken túl még ma-
gára a szívre és a csontokra (az osteoporosis ellen) is vé-
dõhatással bír a magas K+-bevitel.

3.3.4. Monográfiák bizonyítják: a cink „mindenütt ott
van”, mindenben szerepet játszik (17). Gyakran a cink-
hiány az a limitáló faktor, ami gátolja a citoplazma-
képzést, regenerációt, a növekedést (31). Bizonyított a
cink profilaxis sokirányú védõhatása is (188). A legjob-
ban ismert az immunrendszert, a beleket, a májat, ideg-
rendszert védõ, gyermekeknél a testi fejlõdést, növeke-
dést elõsegítõ hatása, alultápláltságban bizonyítottan
csökkenti a mortalitást. Fontos a cinkprofilaxis szabad
gyökök ellen és egyes diabetikus szövõdmények ellen
védõ hatása (189, 190). 
3.3.5. A negyedik (és ötödik!) citoplazmatikus ion stá-
tusa speciális (vö. 1.3.). Egyrészt igaz az, hogy a min-
dennapos táplálkozás esetén általában elegendõ foszfá-
tot veszünk magunkhoz, ugyanakkor ez nem tudja azt
megakadályozni, hogy ne alakuljon ki foszfáthiány
intarcellulárisan, ugyanis a citoplazmába való beépülés
csak arányosan történhet (31). Paradox módon a túlzott
foszfátfogyasztás maga is citoplazmatikus foszfáthi-
ányt idézhet elõ a Mg2+ és Zn2+ felszívódásának relatív
gátlása miatt! Igazából nem egy ionról, hanem kettõrõl
(H2PO4

– és HPO4
2–) beszélünk, ami intracellulárisan

hatékony pufferrendszert alkot, és az alkáliák hiánya
(pontosabban a H+-terhelés) az elsõk között fenyegeti
a citoplazma és a szervezet (például csontrendszer) mû-
ködését és épségét, ami ellen védekezni kell (vö. 1.8. és
4.2.). Összegezve: intracellulárisan a K+, Mg2+, Zn2+,
foszfát és alkáli hiány többnyire együtt fordul elõ, amit
csak együttes, arányos bevitellel lehet pótolni.
3.3.5. A profilaxisnál még sok minden mást is meg kel-
lene említeni, amelyek közül talán a fizikai aktivitás a
legfontosabb. A fizikai aktivitás, mint jótékony stressz
aktuálisan elõsegíti a „belsõ táplálkozást”, vagyis a ci-
toplazma-építõanyagok extracelluláris térbe való áram-
lását (191), a normál-magas szérumszintek biztosítását.
(Lehet, hogy a kismennyiségû alkohol is hasonló funk-
ciót töltene be?) A rendszeres testedzést következtében
megnõ a vázizomzat tömege, vagyis az izomzat köny-
nyen mobilizálható „citoplazma-építõanyag raktár-
ként” is funkcionál (vö. 3.1.). És végül a fizikai munka
során elégetünk minden felesleges energiatartalmú bal-
laszt anyagot, például a zsírt.

4. A citoplazma-állomány
megfogyása a szervezet egészében
vagy egyes részeiben

A „sovány szöveteken” (LBM) a zsírmentes szöveteket
értjük: nevezetesen az izmokat, zsigereket, vért és az
immunszisztémát. (Egészséges fiatal emberen az egész
testtömeg 35-50%-át teszik ki, míg a zsír 20-30%-ot, az
extracelluláris folyadék 20%-ot, a csont és kötõszövet
10-15%-ot.) Az életkor függvényében törvényszerûen
kialakuló irreverzibilis károsodások halmaza adja az
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öregedést. Szoros összefüggés áll fenn az életkor és az
egész test citoplazma-állománya (BCM) között. Az
LBM és BCM 20-25 éves kor között eléri a maximu-
mot, utána fokozatosan csökken (192), (a csonttömeg
viselkedése minden tekintetben hasonlít ehhez) (193). A
BCM-vesztés üteme 25 és 60 év között mérsékelt, 60
év felett a „citoplazma-vesztés” üteme fokozódik,
egészséges 75 éveseken átlagosan 25%-kal kisebb a
BCM, mint 20-25 év között, ugyanakkor a zsírtömeg
70-75 éves korig nõ (ami elfedi az LBM- és a BCM-
csökkenését) (194) (6. ábra). Az idõskor egyik legna-
gyobb problémája maga a testsúly-megtartás, minthogy
a testsúlyvesztés 75 év felett nagyon felgyorsul, az élet
utolsó hónapjaiban gyakran meredeken esik, ugyanak-
kor az LBM (és BCM) csökkenés a halálozás betegsé-
gektõl független prediktív faktora (148, 195, 196). Nem
látszik túlzásnak az a népi bölcsesség, hogy többnyire
„végelgyengülésben” halunk meg. A kérdés csak az: ki-
tolható-e ennek a végnek az idõpontja és hogyan?
A citoplazma-állomány mértékét genetikai viszonyok,
az életkor és a fizikai edzettség jelentõs mértékben
meghatározzák. A betegségek túlnyomó többségében
(az öregedéshez hasonlóan) csökken a citoplazma-állo-
mány. Sokszor ez a szervezet egészét érinti, sokszor vi-
szont csak bizonyos szerveket, illetve bizonyos szerve-
ket, szöveteket elsõsorban. A betegségek specificitását
jelentõs részben az adja, hogy mely sejtek, szövetek és
milyen mértékben érintettek (197). A betegség (károso-
dás, stressz) az esetek messze túlnyomó többségében
úgy (is) hat a sejtekre, hogy károsítja az anyagcserét
és/vagy a membránokat, ami végsõ fokon kedvezõtle-
nül hat az ATP-képzésre. Ha a változást rövid idõn be-
lül nem korrigálja a sejt; az ATP-hiányt az IC-ionok
arányos csökkenése, az EC-ionok citoplazmatikus fel-
szaporodása és fehérjék lebontása, katabolizmus fogja
követni. A progresszív katabolizmus akut életveszéllyel
jár, és sokszor nagyon nehéz befolyásolni (az intenzív
kórházi egységekben kezelt betegek jelentõs része ide
tartozik) – sokszor viszont észrevétlenül csap át „prog-
resszív anabolizmusba”, amit nem is könnyû észlelni, és
abba is bele lehet halni (155), amennyiben nem fedezik
fel. Bizonyos hipermetabolizmussal járó betegségek, pl.
hyperthyreosis, hypercatecholaminaemia átmenetileg
fokozzák ugyan az ATP-képzõdést, de késõbb a szer-
vezet kimerül. A betegségek progressziójakor, a kata-
bolizmusban circulus vitiosusok garmadája lép fel, egy-
általán nem véletlenül, hanem törvényszerûen. A tör-
vényszerûség abból adódik, hogy az élet, az élõlény, a
sejt a környezõ élettelennél, az egészséges a betegnél
magasabb energiaszinten van. Az energiaszintek a ki-
egyenlítõdés irányában fognak elmozdulni, a Termodi-
namika II. Fõtétele értelmében, az idõ függvényében. A
progresszív katabolizmust követõen a gyógyulás (repa-
ráció) csak azután kezdõdhet, ha a circulus vitiosusok
lelassulnak, megállnak, ellenkezõ esetben a folyamat a

(sejt)halálig megy. Ha a szervezetnek (vagy orvosi be-
avatkozás következtében) sikerül a progresszív katabo-
lizmust leállítani, akkor steady state állapot alakul ki,
melyre érvényes Wacker-Wlliams tétel (vö. 2.2.), vagyis
helyreáll az „IC-ionok – ATP – N” sejtalkotók arányos-
sága a beteg sejt/szövet/szerv/szervezet-ben (bár a ci-
toplazma-állomány csökken), és a státus stabilizálódik
(3. A ábra).
Betegségekben, hiányállapotokban a (citoplazma) fo-
gyás szempontjából a szervek nem egyformán érintet-
tek (148). A szervezet egész citoplazma-állományának
megfogyatkozása élettanilag meghatározott sorrendben
érinti az egyes szervrendszereket. Másrészt viszont, ha
valamelyik szervünk genetikalilag súlyosan ledált vagy
tartósan beteg lesz, megváltozhat a locus minoris
resistentiae szervsorrend. A beteg szerv „magára vonja”
az ártalom citoplazma-csökkentõ hatását, így a többi
szerv relatív, átmeneti védettséget élvez. (Egyrészt azért,
mert tápanyag hiányban, vagy a betegség progressziója
idején a locus minoris resistentiae alapján legérintettebb
szövetek szervek alulmaradnak a tápanyagokért vívott
küzdelemben, másrészt azért is, mert a betegség prog-
ressziója idején a beteg szervbõl „citoplazma-építõ anya-
gok” szabadulnak fel és a többi szervet védik (vö. 3.1.).
Egy bizonyos mértékû szervkárosodáson felül viszont
már a beteg szerv negatívan hat vissza a szervezet
anyagcseréjére, a betegség „dekompenzálódása” circu-
lus vitiosusok sorozatán keresztül (138), károsítja a töb-
bi szervet, majd az egész szervezetet, a végkifejlet gyak-
ran cachexia. Az irodalmi adatok alapján a szerzõ által
kreált 6., 7., 8. ábrák pusztán a szemléltetést kívánják
szolgálni.
A PIROS szín a BCM-et, vagyis a mûködõ citoplazma-
állományt, KÉK szín a kicserélhetõ Na-hoz (Nae) tar-
tozó vízteret, SÁRGA szín a kötõszövetet, az OKKER
a zsírszövetet ábrázolja. (Számottevõ metabolikus akti-
vitása csak a BCM-nek van!) A 6. ábra egy egészséges
emberen mutatja be a három szövetféleség+a víztér
változásait az életkor függvényében (193). A 7. ábrán
egy malnutríciós beteg szöveti megoszlása látszik, míg
a 8. ábra egy rosszul egyensúlyban tartott anyagcseréjû
metabolikus X-szindrómában szenvedõ beteg szöveti
megoszlását ábrázolja. A: A mûködõ citoplazma-állo-
mány, a BCM abszolút értékben nem (feltétlenül) kor-
relál a testsúllyal és következésképp a BMI-vel sem. B:
Patológiás körülmények között (a legtöbb krónikus be-
tegségben) a BCM gyorsabban csökken, mint az egész-
séges kontrollban. C: A krónikus betegségek nagy ré-
szében viszonylagosan megnõ a TBW, illetve a Nae-hez
tartozó víz mennyisége is (ennek egy része a sejtekbe
vándorolhat). D: A krónikus betegségek egy részében
az egészséges kontrollhoz képest (valószínûleg) gyor-
sabban nõ az alacsony metabolikus aktivitással bíró kö-
tõszövet mennyisége is. (Még ellenõrzésre szoruló
adat). E: A zsírszövet mennyisége az életkor függvé-
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nyében (65-70 éves korig) általában inkább növekszik,
de számos kivétel van, a növekedés – a kötõszövettel el-
lentétben – nem visszafordíthatatlan. F: Ha a BCM-
csökkenés megközelít egy kritikus tömeget (ami nagy-
jából a maximális érték 50%-a), az halálhoz vezet. Az
ábrák azt sugallják (és ez egybevág a szerzõ szándéká-
val), hogy a 7. és 8. ábrán szereplõ személyek élete azért
rövidebb 20-30 évvel, mert korábban fogyott el a citop-
lazma-állományuk, a „vis vitalis”, sec. Virchow.

4.1. Lesoványodás táplálékhiány miatt –
Malnutríció
4.1.1. Éhezés miatt megkevesbedik a szervezet citoplaz-
ma-állománya, ami a sovány testtömeg (LBM) fogyá-
sán, az izomtömeg csökkenésén általában jól nyomon
követhetõ. A zsír és izomtömeg vesztése sokszor párhu-
zamos, bár az LBM-csökkenés zsírtömegvesztés nélkül,
kövér betegeken is kialakulhat (148). A testsúlyvesztés
fontos biokémiai és funkcionális változásokhoz vezet,
10% feletti testsúlyvesztés már komoly változásokat
okoz az immunrendszerben és a csontozatban is (198).
40-50%-os testsúlyvesztés rendszerint halálos. A jelentõs
citoplazmaállomány-csökkenés fokozza a komplikációk
gyakoriságát és elõsegíti a halálos kimenetelt is. A
hospitalizált betegek legalább 25%-nál középsúlyos-sú-
lyos malnutríció áll fenn és a hospitalizáció idején leg-
többször ez még súlyosbodik is (148). A fehérje- és ener-
giahiányos alultápláltságot (protein-energy malnutri-
tion, PEM) éhezés is okozhatja. Táplálékhiányban van-
nak sokáig megkímélt szervek, míg mások (vázizom,
csontszövet) könnyen adják le a citoplazma-állományu-
kat (148). Az LBM kb. 80 százalékát az izomzat teszi ki,
ami a citoplazma-építõ tápanyagok elégtelen bevitele-
kor könnyen és gyorsan lecsökkenhet, ezzel párhuza-
mosan csökken a csonttömeg szerves és szervetlen állo-
mánya is, õket a sorban követi a szív és/vagy az agy sú-
lyának csökkenése, de károsodik a légzés is, részben a
légzõizmok tömegének csökkenése miatt (148). Ezzel
szemben az elégtelen táplálékbevitelbõl adódó malnut-
ríciónál a máj, a gasztrointesztinális rendszer, a vesék, a
vér és az immunrendszer relatíve megkíméltek (148) és
azok is maradnak, minthogy a beteg szívritmuszavar-
ban és/vagy szívelégtelenségben és/vagy légzési elégte-
lenségben meghal (vö. 3.1). A beteg szövetek ionösszeté-
tele is megváltozik: igaz ugyan, hogy a N-nel együtt
párhuzamosan csökken az IC-ionoknak a mennyisége
is, viszont az antagonista EC-ionok (Na+, Cl–, Ca2+, H+

stb) felszaporodnak (vö. 2.1.). A Nae és a hozzá tartozó
víztér a betegségekben gyakran megnõ. Ez részint
extracellulárisan, részint intracellulárisan helyezkedik el.
(Noha ez intracellulárisan nem különül el a citoszoltól,
értelemszerûen nem tartozna hozzá mûködõ citoplaz-
ma, vagyis a „citoplazma felhígulásáról” is szó van.) Bi-
zonyos esetekben a Nae növekedése a sejtek volumenét
is növeli, vagy azt elsõsorban (IC-ödéma), más esetek-
ben viszont nem. Ozmotikus jelenségrõl van szó, illetve
arról, hogy a Na+- és a Cl–-sejtekbe áramlása értelem-
szerûen a vízbeáramlással és/vagy a sejtek mûködõ ci-
toplazma N-jének a megfogyásával jár együtt (vö. 2.1. és
2.3.9.) (7. ábra).
4.1.2. Elõbb-utóbb (steril) gyulladásos klinikai és labora-
tóriumi tünetek lépnek fel, amik fokozzák az anyag-
cserét és destabilizálják a malnutríciót. A PEM ritkán
lép fel tisztán táplálékhiány miatt, így például krónikus
alkoholabúzus esetén a citoplazma-építõ tápanyagok
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6. ábra. Egy egészséges emberen mutatja be a há-
rom szövetféleség + a víztér változásait az életkor
függvényében (193)

7. ábra. Egy malnutríciós beteg szöveti megoszlása

8. ábra. Egy rosszul egyensúlyban tartott anyag-
cseréjû metabolikus X-szindrómában szenvedõ
beteg szöveti megoszlása



hiánya mellett az intoxikáció is nagyon fontos tényezõ
a patomechanizmusban. Minthogy a páciens az alko-
hollal „üres kalóriákat” visz be, ezért alkoholistákon
sem ritka az LBM megfogyatkozása obesitas mellett.
Az alkohol toxikus hatása kitüntetetten a májat érinti,
részben azért, mert a vena portaen keresztül nagy tö-
ménységben éri azt. (Ez a mechanizmus számos gyógy-
szernél is szerepet játszik a hepatotoxicitásban.) 
4.1.3. A malnutrició minden életkorban nagy problémát
okoz. Az intrauterin malnutríció jelentõs részben fele-
lõs a spontán vetélésért és a koraszülésért. A háttérben
gyakran az anya rossz táplálkozása, vagy betegsége áll.
Bizonyított mind a magnéziumhiány (199), mind a
cinkhiány (200) patogenetikai szerepe, illetve ezen io-
nok védõhatása a magzatra. (Elõbbi hiányában inkább a
magzat testsúly-gyarapodásának elmaradását, utóbbi-
nál a csontosodásban és a hosszanti növekedésben való
visszamaradást regisztrálták.) A fokozott foszfát- és
magnéziumbevitelnek a kissúlyú koraszülöttek táplálá-
sában bizonyított jelentõsége van (201). Egyre inkább
igazolást nyer, hogy a felnõttkori betegségek jelentõs
hányada az intrauterin életben elszenvedett alultáplált-
ságban gyökerezik (202, 203). Így például az intrauterin
életben elszenvedett Zn2+-hiány irreverzibilis, több
nemzedéken keresztül is ható immundefektust okoz-
hat (204). A gyermekkori malnutrícióban a szegény or-
szágokban még ma is milliók halnak meg. A felnõttko-
ri malnuríció kialakulásában, Európában valószínûleg
az alkoholnak van a legnagyobb szerepe (205). Az idõs-
kori malnutríció, idõskori cachexia még a fentieknél is
nagyobb figyelmet érdemel, minthogy csaknem tör-
vényszerûen bekövetkezik, ha elérjük azt a kort (206).
Az idõskori sarcopenia abból (is) eredhet, hogy az idõs
emberek izomzata rezisztenssé válik az inzulin ana-
bolikus hatására (207).

4.2. A vázizomzat és a csontrendszer,
mint citoplazma építõanyag „raktár”
4.2.1. Nagyon szoros korreláció áll fenn az izomzat és a
csont tömege között (148, 208, 209). A csonttömeg a
felnõtté válás idején (20-25 éves kor körül) éri el a ma-
ximumot, hasonlóan az izomzathoz. Az erõs fizikai
munkát végzõk, például sportolók csonttömege és
izomzata minden életkorban meghaladja a kortársaikét
(193). A csonttömeg, hasonlóan az LBM-hez ettõl
kezdve fogyni kezd. Az osteoporosis kialakulásában a
menopauza kétségkívül az egyik legfontosabb kórok,
de csak egy a sok közül. A combnyaktörést szenvedõ
idõs páciensek fele malnutrícióban is szenved. A
menopauza utáni testsúly megõrzése jelentõs tényezõ a
törések megelõzésében (210). A citoplazma-tömeg
megfogyatkozása, a malnutríció minden életkorban
(még gyerekkorban is) (211) az izomzathoz hasonló
mértékben érinti a csontok szerves és szervetlen állo-

mányát is. Kísérletes fehérjehiány a csonttömeg és a
csonterõsség lecsökkenését, mikroarchitektúrájának le-
romlását eredményezi. Egy nagy prospektív klinikai ta-
nulmányban a relatíve magas proteinbevitel növelte a
csont ásványianyag-tömegét és csökkentette az osteo-
porotikus törések számát (212). Ennek ellene hat, hogy
azok a fehérjék, amelyek nem tudnak beépülni, szerves
savakká égnek el. A savakat elsõsorban a csont szervet-
len állománya „pufferolja”, ez pedig a csont ásványi
anyagának megkevesbedését eredményezi (34). Ma már
egyértelmûen igazolt, hogy ez az ártó hatás kivédhetõ
sok káliumot tartalmazó növények (pl. narancslé, vagy
paradicsomlé, gyümölcsök) bõséges fogyasztásával
(213), vagy káliumfoszfát puffer adásával (214). (A
K-foszfát puffer nemcsak a csont szervetlen állomá-
nyának kioldódását gátolja, de csökkenti a hypercal-
ciuriát és a nephrolithiasis kockázatát és a pozitív Ca++-
egyensúly irányában hat, minthogy a hypophospha-
taemia és a foszfáthiány a hypercalciuria egyik legfõbb
oka) (215, 216). A fizikai aktivitás mellett a táplálkozás
során bevitt fehérje mennyisége és a K+:N arány is fon-
tos az osteoporosis profilaxis szempontjából (217). Rég-
óta ismert a magnéziumhiány osteoporosist okozó és a
Mg-szupplementáció védõ hatása (218). A vizelettel tör-
ténõ fokozott cinkürítés az osteoporosis független
markere (219). Az idõskori osteoporosis kialakulásában
különösen nagy a cinkhiány szerepe (220). A malnut-
rícióban kialakult csontállomány-csökkenés jelentõs
mértékig teljesen reverzibilis (221), hasonlóan az izom-
hiányhoz, az LBM-csökkenéshez, de egy ponton mind-
kettõ irreverzibilisé válik (142). Táplálékhiányban, alul-
tápláltságban a csontok viselkedése nagyon hasonlít a
vázizmokéhoz (vö. 3.1. és 3.2.), a profilaxis-startégia is
hasonló. Azért is meg kell védenünk és erõsítenünk
kell õket, hogy védelmezni tudják a többi szervünket.
4.2.2. A csontállomány rohamos felépülésekor hypo-
calcaemiás tetánia léphet fel (gyakran hypophospha-
taemia kíséretében) (147). Ez bekövetkezhet spontán,
vagy éppen a citoplazma-építõ ásványi anyagok bevite-
lekor. Az érdekes, valószínûleg nem is ritka jelenséget
„hungry bone syndrome”-nak nevezték el, és nem
másról van szó, mint a feltáplálási-felhasználási szind-
róma csontokra adaptált esetérõl. Itt ugyanis nemcsak
a citoplazma-építõ tápanyagok használódnak fel, ha-
nem a kalcium is (222, 223, 224). A szindrómát még
Albright írta le 1948-ban. A hyperparathyreotikus páci-
ensek parathyroidea mûtét utáni posztoperatív hungry
bone szindróma jól ismert az endokrinológusok köré-
ben (225). A fizikailag leromlott betegek elektrolitte-
rápiája, feltáplálása kapcsán fellépõ tetánia, tehát lehet
a regresszió tünete is, csak éppen a hiányzó elektroli-
tokat pótolni kell! Ajánlatos ilyen esetben a kalciumot
legalább 2-3 órával a „Ca-antagonista” ionok (K+,
Mg2+, Pi) elõtt bevinni, a felszívódási interakciók elke-
rülése érdekében.
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4.3. A légzõ szervrendszer, mint locus minoris
resistentiae – COPD
A tüdõ a szervek locus minoris resistentiae sorrendjé-
ben valahol a középmezõnyben helyezkedik el a szívvel
és az aggyal együtt. Speciális helyzetét ebben a hierar-
chiában meghatározza, hogy számos harántcsíkolt
izom végzi a légzés mechanikus munkáját, vagyis az
izomtömeg-csökkenés, a malnutríció önmagában is
légzési elégtelenséghez vezethet (226, 227). Igaz ugyan,
hogy a COPD évtizedeken keresztül sokszor alig pro-
grediál, viszont végstádiumban a progresszió malnut-
rícióhoz és halálhoz vezet (228). Circulus vitiosus ala-
kulhat ki, holott maga a vázizomzat csökkenése nem
eleve irreverzibilis jelenség, ezért stratégiát építettek fel
a vázizomzat (és a légzõizmok) erejének, tömegének
megtartására, a malnutríció kialakulásának megakadá-
lyozására (228), ugyanis szoros korreláció áll fenn a
légzõizmok ereje és az LBM között (229). Nemcsak a
légzõizmok tömegének a csökkenése, de az IC-ionok
extracelluláris hiánya is légzési elégtelenséget okozhat,
leggyakrabban a hypophosphataemia. Ezt elõször
Aubier írta le (230), de azóta számosan megerõsítették,
a COPD-ben 20-50%-ban fordul elõ hypophosphatae-
mia (231). Leírták a légzõizmok gyöngeségét hypoka-
laemiában (232) és hypomagnesaemiában is (233).

4.4. A szív, mint locus minoris resistentiae
A szív kitüntetett helyet foglal el a szervek között, mert
a civilizált világban a szívbetegségek szerepelnek vezetõ
halálokként. Ha a szervek locus minoris resistentiae sor-
rendjét nézzük, akkor a szív közvetlenül követi a váziz-
mokat és a csontokat, vagyis elsõ a „nemes” (vitális)
szervek között. A két tény valószínûleg összefügg! 
4.4.1. A szív betegségei sokszor nem érintik az egész
szívet, legalábbis nem homogén módon. A leggyako-
ribb iszkémiás szívbetegség egyenlõtlenül érinti a szív
különbözõ részeit, így az rendkívül változatos klinikai
kép formájában jelenhet meg. A betegség lényegéhez
tartozik, hogy a csökkent vérellátású területeken az
izomrostokban, az ingerképzõ és ingerületvezetõ sej-
tekben megváltozik a ionösszetétel (136), csökken a
nyugalmi membránpotenciál és az érintett sejtek a fe-
hérjeállománya is (vö. 2.1.). A változások az iszkémia
mértékével arányosak. Amennyiben az iszkémiás szív-
betegség elér egy bizonyos mértéket, akkor szívelégte-
lenség alakul ki elõrefelé és hátrafelé ható hibák követ-
keztében; részint mert nem kapnak a szervek elég vért,
oxigént, tápanyagot, részint mert megnövekszik a ka-
pillárisok vénás végében a nyomás és lelassul a keringés.
Mindennek az lesz a következménye, hogy a szervek
anyagcseréje (ha nem is egyforma mértékben) károsod-
ni fog: a szívbetegség „dekompenzálódik”; a betegség
más szervekre is kiterjed. A szekunder módon károso-
dott szervekben is csökken az ATP-képzés, ami maga

után vonja a citoplazma átalakulását és megkevesbedé-
sét (vö. 2.1.). Ebbõl az következik, hogy a szívelégtelen-
ség kapcsán jelentkezõ Nae mennyiségének és a víztér
kiterjedésének a növekedése egyértelmûen anyagcsere-
zavarra vezethetõ vissza, összefügg a kémiai energia hi-
ányával és a citoplazma-állomány megkevesbedésével.
A beteg szívizom locus minoris resistentiae gyanánt
funkcionál és a szívelégtelenség már a kezdeti stádium-
ban is magában hordozza a „kardiális cachexia” csíráit.
Kongesztív cardiomyopathiában a szívizom károsodása
sokkal homogénebb. Chagas-kórban a Trypanosoma
cruzi carditist, kongesztív cardiomyopathia szerû
hemodinamikai változásokat okoz a szívben. Venezue-
lai orvoscsoport Chagas-kórban in vivo igazolta a „sick
cell syndrome” kialakulását a szívben (104) (vö. 2.1.1.).
4.4.2. A táplálkozási hiány oldaláról közelítve meg a
kérdést: akár egyetlen citoplazma-építõ tápanyag hiá-
nya is képes gátolni a citoplazma-képzést (31). Ebbõl lo-
gikailag levezethetõ, hogy mind az energetikai hiány,
mind a fehérjehiány, illetve bármelyik „intracelluláris
ion” hiánya önmagában is képes akár DCM, akár hosz-
szú QT-szindróma létrehozására abban az esetben, ha a
szív locus minoris resistentiae (akár primer, akár sze-
kunder módon)! Régóta ismert, hogy bizonyos körül-
mények között a magnéziumhiány képes szívizombe-
tegséget, cardiomyopathiát létrehozni kísérleti állato-
kon (234, 235) vagy emberen (236, 237). Állatkísérle-
tekben a káliumhiány miokardiális léziót, cardiomyo-
pathiat okozhat (238). Mások kisgócú nekrózisokat ta-
láltak káliumhiányban, amelyek heggel gyógyultak ká-
lium szupplementációra (239). Dorup és Clausen kimu-
tatták, hogy mind magnézium-, mind cinkhiányban
csökken a szívizom fehérje-szintetizáló képessége
(240). Mind dilatatív, mind hipertrófiás cardiomyopa-
thias betegeknél alacsony szérum cinkszintet találtak
fokozott cinkürítés mellett (241). A hypophosphatae-
mia refeeding szindrómában gyakran okozott a szív-
ben pumpafunkció-elégtelenséget (vö. 3.1.1.), de hason-
ló hatást írtak le posztoperatív állapotokban (171), szív-
infarktus lábadozási idõszakában (176) és szepszisben
(182) is. O’Connor emberen (242), Fuller állatkísérletben
bizonyította a foszfáthiány szívizom-kontraktilitást
csökkentõ hatását, azt az ATP-szintézis csökkenésével
magyarázták, és foszfátadás mellett reverzibilisnek bi-
zonyult (243). A hatást mások is megerõsítették, bár
különféleképpen magyarázták (244, 245). Vered és Vered
szerint lehetséges, hogy súlyos hypophsophataemia bi-
zonyos körülmények között dilatatív cardiomyopathiat
is képes okozni, (246) más betegcsoportban viszont
nem találtak hasonlót (247).
4.4.3. A krónikus alkoholabúzus mellett az anorexia
nervosa is gyakran olyan fokú lesoványodást, malnut-
ríciót, ami nem ritkán halálhoz vezet (142). Többen is ar-
ra a következtetésre jutottak, hogy míg a vázizom tö-
mege gyorsan csökken malnutrícióban, addig kezdet-
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ben a szívizom megkímélt (248, 249), a szív tömege las-
sabban és késõbb csökken, mint a vázizomzaté. Miután
azonban a vázizomzat és a csont állománya erõsen le-
csökkent, következik a második vonal, a szívizom, az
agy és a tüdõ (148). Ezek a szervek már nem viselnek el
olyan mértékû citoplazma-csökkenést, mint az elõbbi-
ek. Néha a szív genetikai okok miatt érzékenyebb a
malnutrícióra (250), máskor a tüdõ vagy az agy károso-
dik elõbb. Számos vizsgálat utal arra, hogy az EKG QT
és/vagy QTc szakaszának hossza és az LBM (vagy FFM
vagy BCM), vagyis a szervezet „hasznos testtömege”
között fordított korreláció áll fenn, amennyiben
malnutrícióban a QT-szakasz sokszor patológiásan
megnyúlik (251–253). Zavaró, hogy a QT-szakasz nyú-
lása obesitasban sem ritka, ugyanakkor az egyszerû
obesitas valószínûleg nem befolyásolja a QT hosszát
(254). Másrészt viszont az obesitas nem zárja, ki az ala-
csony LBM-et, (vö. 5.2.1.) különösen nem, ha a páciens
fogyókúrázik. Ancel Keys malnutrícióról és a helytelen
feltáplálásról szóló tanításai csaknem teljesen feledésbe
mentek (vö. 3.1.1.) (255). Helyesebben ez a fejezet vala-
hogy kimaradt az oktatásunkból, ami világviszonylat-
ban is igaz lehet. A legutóbbi idõkig a refeeding szind-
rómával jóformán csak az anorexia nervosas betegek
feltáplálása kapcsán foglalkoztak az orvosok (256).
1977-ben bizonyítottan és dokumentáltan legalább 60-
an meghaltak azon 100.000 ember közül Amerikában,
akik „very-low-calorie liquid protein” diétát kaptak. Az
egyik közlemény 36 halálos esetrõl számol be, akik átla-
gosan 4 hónap alatt átlag 30%-ot fogytak. A halál oka-
ként súlyos elektrolitzavarokat és nem diagnosztizált
szervi betegséget neveztek meg (257). Egy másik 17 ha-
lálos fogyókúrát feldolgozó közleményben az áldozatok
2-6 hónap alatt átlagosan 34%-kal csökkentették a test-
súlyukat (258). (Ezeknél a betegeknél semmi elõzetes
szervi károsodást nem tudtak kimutatni.) A halálesetek
többnyire kamrai szívritmuszavarban, gyakran torsade
de pointes tachycardiában következtek be – a vizsgált
esetekben a szérum magnéziumot általában a normális
tartományban találták, viszont hypokalaemiások voltak
az elhunytak – míg a szérum foszfátszint vizsgálatára
még csak nem is gondoltak Ancel Keys hazájában (vö.
3.1.1.). Csaknem minden betegnél kimutatható volt a
hosszú QT-szindróma. A fogyókúra kapcsán bekövet-
kezõ halálesetek speciális refeeding szindrómának felel-
nek meg, amikor az LBM megfogyatkozása kapcsán
megnyúlt a QT, malignus kamrai szívritmuszavarok
és/vagy szívelégtelenség alakult ki. A speciális benne az,
hogy pácienseken többnyire még jócskán maradt „zsír-
tartalék”, de a zsír alatt nem maradt izomzat. Arról
ugyan nem szól a fáma, de a fogyókúrázók néha „vét-
kezni” is szoktak diétázás közben, így a helytelen „fel-
táplálás” másik eleme is megvalósulhatott. Nehezíti a
kérdést, hogy a QT-szakaz nem egy statikus érték
ugyanazon páciensnél sem (259). A malnutríciós bete-

geknél a szív alapfrekvenciája alacsony marad mindad-
dig, amíg a beteg a malnutrícióhoz adaptált (kompen-
zált) állapotban van (148, 259). Ez a védekezõ mechaniz-
mus hasonlít a hibernációhoz: csökkent alapanyagcseré-
vel, hypothermiával, bradycardiával, fokozott izom-
gyengeséggel és csökkent kardiorespiratórikus kapaci-
tással is együtt jár (148). Facchini szerint (259) adaptált
állapotban bradycardia mellett a súlyos anorexiában
szenvedõ betegek QT-je sem nyúlik meg. A QT-nyúlás
malnutríciós betegnél akkor következik be, ha szívfrek-
vencia fokozódik, vagy ha elektrolithiány lép fel. Az
LBM kóros csökkenésével egyre inkább szaporodnak a
nagyobb szívfrekvenciával járó periódusok, de fokozza
a szívfrekvenciát a szimpatikotónia vagy a feltáplálás is
(148, 259). (Még a szokványos étkezés, még egészséges
emberekben is nyújtja a QT-szakaszt!) (260). Hypoka-
laemia, hypomagnesaemia, hypophosphataemia szintén
nyújtja a QT-t – különösen feltápláláskor (vö. 3.1.1.). Az
IC-ionok hiányában viszont elmarad a malnutrícióhoz
való adaptálódás (148). Hasonlóképpen elmarad az
adaptálódás katabolikus stressz, vagy glükokortikoid te-
rápia mellett is (148). Ha súlyos malnutrícióban a fogyás
tovább folytatódik, terminálisan fokozódik az alap-
anyagcsere (142, 148, 255) steril (vagy csökkent immu-
nitás miatt: nem steril) gyulladásos tünetek lépnek fel,
megszûnik az adaptáció, aminek egyik jele a tachycar-
dizálódás és QT-nyúlás: a páciens rövidesen szívelégte-
lenség vagy szívritmus-zavar és/vagy légzési elégtelenség
tünetei között exitál. A malnutríció még a leggazda-
gabb országokban is az egyik vezetõ betegség, amivel ér-
demtelenül keveset foglalkoznak. Alkoholizmus, ano-
rexia nervosa, a krónikus betegségek végstádiuma, az
aggkor mind malnutríciót okoz (vö. 4.8). Az egyik brit
oktató kórházban, az 500 felvett beteg közül 200 (40%!)
alultáplált volt, és kétharmaduk a kórházban tovább fo-
gyott (261). (A kövérek részaránya 32% volt.) A 200
alultáplált közül 104-nél semmi sem utalt a dokumentá-
cióban arra, hogy alultápláltnak tartotta volna a felvevõ
orvos a beteget és csak 10 betegnél vették tervbe a fel-
táplálást. Egy bizonyos életkor felett a patológiás fo-
gyás, a sarcopenia csaknem törvényszerû (195), mivel az
idõskor sokszor képtelenné tesz a „metabolikus kihívá-
sokhoz” való alkalmazkodáshoz (262). A szívizom meg-
fogyatkozása törvényszerûen szívelégtelenséghez vezet
(263). Idõskorban a malnutríció hasonló gyakoriságú és
hasonló mértékben felelõs a szívhalálért, mint az iszké-
miás szívbetegség!
4.4.4. Az alkalózis (hasonlóan a szimpatikotóniához, vö.
1.9) egészséges embereken jelentõs mértékben növeli a
keringési perctérfogatot (264, 265). Ennek hátterében a
pH-növekedésre bekövetkezõ Ca2+-permeabilitás fo-
kozódás és kontraktilitás fokozódás áll. A súlyosan be-
teg vagy energetikai inszufficienciával küszködõ szív-
izomban az alkalózisnak a pozitív inotrop hatása nem,
a súlyos negatív következmények (anyagcsere-fokozó-
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dás, a légzési munka növekedése, hypophosphataemia)
(266), viszont érvényre tudnak jutni. Sok adat utal ar-
ra, hogy a hiperventiláció, hypocapnia fontos szerepet
játszik az akut és krónikus szívelégtelenség patomecha-
nizmusában. A szív pumpafunkciójának a károsodása-
kor már kis terhelésre is hiperventiláció lép fel, a hypo-
capnia fellépésének ideje és mértéke arányos a szívbe-
tegség súlyosságával (267). A bal kamrai szívizom-ká-
rosodásban, a pulmonalis wedge nyomás fokozódása
hiperventilációt vált ki, a pCO2 fordítottan korrelál a
pulmonalis éknyomással (268). Az ilyen módon indu-
kált alkalózisnak az anyagcsere-fokozó hatásán túl en-
dokrin következményei is vannak. Az pitvari natri-
uretikus faktor/peptid-nek (ANF/ANP) fontos szívvé-
dõ hatást tulajdonítanak (269), többek között tágítja a
koronáriát (270). A pCO2 szint lecsökkenése az ANP
diuretikus-natriuretikus hatásának csökkenését vonja
maga után (271). (A hatáscsökkenés patkánykísérletben
aldoszteron-antagonista adásával nagyrészt felfüg-
geszthetõ volt!) Az ANP-hatás csökkenése szerepet
játszhat a szívelégtelenségben kialakuló víz- és sóreten-
cióban. Emellett szól, hogy a hypercapnia (pl. alvási
apnoe szindrómában) fokozott ANP-képzõdéssel (272)
és polyuriaval jár együtt (273), összefüggést találtak a
magas ANP-szint és a polyuria között is (274). Ezért
feltételezhetõ, hogy latens szívelégtelenségben azért
következik be nycturia, mert a nappali hypocapniát éj-
szakai alvás közben fellépõ fiziológiás hypercapnia kö-
veti és ismét fokozódik az ANP-termelés és -hatás (55).
Régóta ismert a hypocapnia és az asthma cardiale kö-
zött szoros ok-okozati összefüggés. Tüdõvizenyõben a
hypocapnia hypoxiát okoz (275), ugyanakkor a hypoxia
hiperventilációt okozó hatása is közismert (276), (circu-
lus vitiosus!) – a hypoxia emberen ugyanis fokozza a
széndioxidra adott választ, növeli a kemoreceptorok
és/vagy a légzõközpontok széndioxidra való érzékeny-
ségét (277). Bizonyos körülmények között a hypoxia
indukálta hypocania egészséges emberen is képes tüdõ-
vizenyõt okozni (magashegyi betegség) (278). 
4.4.5. Az IC-ionok hiánya aritmogén. Különbséget kell
azonban tenni az ionok intracelluláris és extracelluláris
hiánya között. Elméletileg az extraszisztólia vagy ek-
tópia akár egyetlen sejtbõl is kiindulhat – minthogy
azonban az ektópiát (aktív heterotópiát) okozó sejt
vizsgálata a gyakorlatban lehetetlen, csak a tendenciák-
ról tudunk spekulálni. Tendenciózus, hogy mind a
magnéziumhiány (279, 280), mind a káliumhiány (279,
280), mind a foszfát citoplazmatikus hiánya (leegysze-
rûsítve bármely citoplazmaépítõ-elem hiánya) ektópiát,
ektópiás gócot okozhat a szívben, oly módon, hogy
megkevesbedik a gócban lévõ sejtekben a citoplazmába,
így az IC-ionok mennyisége is. Ennek következménye
a nyugalmi potenciál csökkenése lesz (vö. 2.1.). A fosz-
fáthiány aritmogén hatása kevéssé kutatott, de van rá
adat, hogy a hypophosphataemia kamrai ektópiát,

kamrai tachycardiát okozhat (281). Amennyiben ezek a
változások a szív egészét (illetve túlnyomó részét) érin-
tik, akkor hosszú QT-szindróma is kialakulhat. Swenne
(255) szerint a citoplazma-állomány csökkenése miatt
bekövetkezõ (szerzett, nem-gyógyszer okozta) hosszú
QT-szindróma nagyon gyakori (vö. 4.4.3.), bár kompen-
zált („adaptált”) állapotban rendszerint nem manifesz-
tálódik. Az „adaptált” állapot vagotoniára emlékeztet,
valószínûleg mérsékelt hypercapnia tartja fenn. A
malnutríciós beteg a légzõizmok tömegének megfo-
gyatkozása miatt hajlamos hypercapniára (148), ami
mintegy hosonló a hibernációhoz (v. ö. 1.8.4.). (NB: A
nagyfokú acidózis viszont aritmogén!) (282). A mal-
nutríció elõrehaladásával viszont egyre gyakoribbak
lesznek a tachycard periódusok (142,1 48, 259) szaporo-
dik a magas szívfrekvencia részaránya a lassúhoz ké-
pest (csökken a LF/HF hányados), és vele együtt relatí-
ve nyúlik a QTc is. Akár csak egy gócot, akár az egész
szívet érintik a változások; mind az ektópiák, mind a
hosszú QT-szindróma kialakulásához szükségesnek lát-
szik a membránok ion-permeabilitásának a fokozódása
is. Ez a következõ állapotokban következik be: hypoka-
laemia, hypomagnesaemia, hypophosphataemia (281),
(hypozincaemia?), a katecholaminok vérszintjének nö-
vekedése és/vagy a katecholamin érzékenység fokozó-
dása (283), szöveti gyulladásos tünetek kialakulása, a
malnutríció adaptációjának megszûnése (vö. 4.8.), fel-
táplálás (vö. 3.1.1.).
Kevésbé kutatták és kevesebb figyelemre méltatták,
hogy a hiperventilációs hypocapnia aritmogén, ameny-
nyiben alvási apnoe szindrómában a mérsékelt
hypocapnia idején 20× nagyobb valószínûséggel for-
dult elõ kamrai tachycardia, mint a normocapniás peri-
ódusban (283) (vö. 1.9.). Az ellenkezõ irányú változtatá-
sok (béta-adrenerg-blokkolók, IC-ionok együttes adá-
sa) (148, 284), viszont csökkentik az ektópiák kialaku-
lásának valószínûségét, csökkenthetik a megnyúlt QT-
szakaszt is. NB: Az béta-adrenerg-izgatók hypokalae-
miát, hypomagnesaemiát és hypophosphataemiát is
okozhatnak (285). Míg adrenerg béta-blokkolók nem-
csak a QT-nyúlást, de az extracelluláris ionhiány kiala-
kulását is megelõzik (286). Összegezve: önmagában
sem a nyugalmi membránpotenciál csökkenése (vö.
2.1.), sem a membránpermeabilitás fokozódása nem
vált ki ektópiát (legfeljebb, ha az extrém fokú), a kettõ
együttes fennállása szükséges hozzá. Így például a mo-
toros szívmûtétek utáni napon az IC-ionok hiánya ext-
rém magas részarányban fordul elõ (166), ennek ellené-
re elenyészõ százalékban fordul elõ malignus kamrai
ritmuszavar (287).

4.5. Az agy, mint locus minoris resistentiae
4.5.1. Az intézetekben ápolt dementálódott páciensek
12-50%-ánál írták le a malnutríció klinikai jegyeit, az
Alzheimer-kórosok között gyakoribbnak találták, mint
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vaszkuláris demenciában szenvedõ betegek körében.
Az Alzheimer-kórban szenvedõk átlagos évi súlyveszte-
sége 4% volt (210). Az idõskori demencia progressziója
és a malnutríció elõrehaladása között szoros korreláció
áll fenn (288). Barrett-Connor 20 éves követéssel végzett
vizsgálataiban a testsúlycsökkenés megelõzte a demen-
cia fellépését (289). (Természetesen ez nem azt jelenti,
hogy a malnutríció okozná az Alzheimer-kórt, hanem
azt, hogy az Alzheimer-kór miatt lépne elõ az agy locus
minoris resistentiae-vé. Minthogy a demencia számos
ok miatt maga is csökkent táplálékfelvételhez vezet, ez
szintén a circulus vitiosus lehetõségét hordozza magá-
ban (210). Több mint 6000 páciens 5-éves utánkövetése
alapján a rendszeres fizikai aktivitás a demencia meg-
elõzésének ugyanolyan fontos és hatékony eszköze,
mint számos más betegségben (ISzB, stroke, diabetes
mellitus, osteoporosis) (290). 
4.5.2. A refeeding szindrómában és alkoholelvonásban
egyaránt fellépõ delírium kísérteties hasonlósága kije-
lölni látszik a patomechanizmust is. Így valószínûsíthe-
tõ, hogy a demenciában fellépõ delírium is hasonlóan
jön létre. Erre vonatkozó irodalom nem lelhetõ fel, vi-
szont ismert a posztoperatív delírium, ami ugyancsak
idõs, gyakran organikus agyi károsodásban is szenvedõ-
kön jön létre gépi (túl)lélegeztetés után (291). Feltéte-
lezhetõ, hogy demenciában az atrófiás agysejteknek
csökken a citoplazma-állományuk és a nyugalmi mem-
bránpotenciáljuk is (vö. 2.1.). A károsodott anyagcseré-
jû sejtek locus minoris resistentiae-t jelentenek, a szé-
rum foszfátszint koncentrációjának a csökkenése és a
hiperventilációs hypocapnia további ATP-hiányt fog
eredményezni. Patkánykísérlettel létrehoztak egy olyan
modellt (292), ami az emberi idõskori demenciához
csatlakozó delírium patomechanizmusának modellezé-
sére szolgálhat. A hiperventiláció, a hypocapnia lényege-
sen csökkentette az agyi vérátáramlást, rövidtávon re-
verzibilis, hosszabb fennállás után irreverzibilis károso-
dások alakultak ki a kísérleti állatok agyának különbö-
zõ részeiben. A deliráló demens betegek feltételezhetõ-
en szintén hiperventilálnak a delírium idején, bár erre
vonatkozó irodalmi adatot nem találtam.
4.5.3. A stroke utáni testsúlycsökkenés, a rossz táplál-
kozás lényegesen rontotta a betegség prognózisát, nö-
velte a mortalitást (293). A stroke elõtti alultápláltság
(egy hónappal a stroke után vizsgálva) 3,1-3,4-szeres
kockázati tényezõt jelentett a halálozásban és a kedve-
zõtlen kimenetelben (294). Plum már 1972-ben felhívta
a figyelmet a hiperventiláció, illetve a hypocapnia jelen-
tõségére akut stroke-ban, rámutatott hogy nem a
stroke helye vagy kiterjedése volt a döntõ az akut halá-
lozás szempontjából, hanem az, hogy jelentõs hypocap-
nia állt-e fenn az elsõ órákban (295). Isten malmai las-
san õrölnek, a témát 1993-ban vetették fel újra (296).
Másrészt viszont hibás elméleti elgondolások miatt (az
agynyomás fokozódásának kivédését megcélozva, pl.

agyi mûtéteknél, feji traumáknál), a közelmúltban még
alkalmazták a gépi hiperventilálást – súlyos iatrogén ká-
rosodásokat okozva, amit csak a legutóbbi idõben bírál-
tak felül (297). Ma már bizonyítottnak tekinthetõ,
hogy a lokális pH-nak, lokális pCO2-nek, illetve a he-
lyileg kialakuló hypocapniának szerepe lehet a stroke
patomechanizmusában (39). Más szervekhez hasonlóan
az agy tekintetében is igaz: súlyos hypocapnia károsít-
hatja (292), míg enyhe hypercapnia védi az agyat (pl. az
iszkémiás károsodással szemben) (298).

4.6. A májcirrózis
4.6.1. Az egészséges máj azon szervek közé tartozik,
amelyek jól meg tudják magukat védeni a táplálékhi-
ánnyal szemben (148). (Bár gyermekkorban a táplálkozá-
si hiány, a kwashiorkor is okozhat májzsugort.
Kwashiorkorban magas halálozással járó hypophospha-
taemiát írtak le, valószínûsíthetõen a refeeding szindró-
ma következményeként) (299). Ennek ellenére a májbe-
tegség nem ritka. A háttérben leggyakrabban etilalkohol-
abúzus, vegyianyagok, gyógyszerek, egyéb mérgek vagy
vírusok állnak, a skála nagyon széles. A betegség végstá-
diuma többnyire nagyon hasonló, a májcirrózis. A máj-
zsugor patogenezisében, az irreverzibilissé válásban fon-
tos szerepet játszik a máj fibrózisa, a kollagén rostháló-
zat átépülése, ezt gyakran alkohol, réz vagy vas overload
okozza (300). A szabadgyök-reakciók (és ennek okaként
a réz- és vasterhelés) más szempontból is fontos szerepet
játszanak májcirrózis patomechanizmusában (301, 302).
Az alkohol a cinket kiûzi a májsejtekbõl, míg a vas, a réz
és a mangán felszaporodását elõsegíti (303). A réz-into-
xikációnak valószínûsíthetõ szerepe van a rejtélyes hepa-
torenalis szindróma kialakulásában is (304). A cinkterá-
piát gyakorlatban is használják a réz és vas intracelluláris
koncentrációjának a csökkentésére (86). Alkohol-indu-
kálta májcirrózisban is igazolt mind a négy IC-ion hiá-
nya, mind a sick cell szindrómának megfelelõ ionmeg-
oszlás, mind a májsejtek citoplazma-állományának csök-
kenése, aminek részletezésétõl eltekintek.
4.6.2. Mendenhall szerint állatkísérletekben ugyan a
malnutríció nem elõfeltétele a májcirrózis kialakulásá-
nak, a klinikumban viszont a májcirrózis legtöbbször
alultáplált betegeken alakul ki, ezért fel kell tételezni az
ok-okozati összefüggést (305). Alkoholos hepatitisben
szenvedõ betegeket 100%-ban alultápláltaknak találta!
Munkacsoportjuk igazolta, hogy alkoholos hepatitis-
ben szoros összefüggés van a májbetegség lefolyása és
a táplálkozás között, pozitív és negatív értelemben egy-
aránt (306, 307). A tápláltság foka a májcirrózis függet-
len prognosztikai tényezõje (308). A Mendenhall-mun-
kacsoport egyértelmûen kimondta, hogy májzsugorban
is csak fehérjével történõ feltáplálással (és nem megszo-
rítással!) lehet állapotjavulást elérni, más malnutríciós
betegségekhez hasonlóan (vö. 5.), természetesen a por-
talis encephalopathia ellen közben védekezni kell!
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4.7. A vese – Urémia
4.7.1. A vese a májhoz hasonlóan relatíve ugyancsak
megkímélt az egyszerû alultápláltsággal szemben.
Ugyanakkor régóta ismert (és elfelejtett) tény, hogy a
vesetubulusok érzékenyek elektrolithiányra, így példá-
ul kálium-, (309) és foszfáthiányra (310, 311), intracel-
luláris hiányuk reverzibilis tubulopathiához, a vese kon-
centráló és hígító képességének a beszûküléséhez ve-
zethet, ami szupplementációra megszûnik (312). Az
urémiában klasszikus malnutríció és cachexia alakul ki
(210). A kifejezett cachexia minden bizonnyal össze-
függ a súlyos acidózissal. Nehezen hihetõ, hogy az álta-
lános tétel (miszerint a malnutríció és a cachexia lénye-
ge az arányos, negatív N, K+, Mg2+, Zn2+ és Pi-balance,
ezen elemek csökkenése a sejtekben, amit ugyanott a
H+, Ca2+, Na+-retenció kísér) urémiára is igaz! Az uré-
miában fennálló erõteljes katabolizmus, fehérjebontás
fokozza a karbamid-termelést, a KN-szintet és a sav-
képzõdést, az acidózist, az acidózis viszont fokozza a
katabolizmust, (circulus vitiosus). A magas szérum ká-
lium, magnézium, foszfát és KN-szintet részint a sej-
tekbõl és a csontokból történõ fokozott kiáramlásuk
okozza. Kevéssé ismert tény, hogy urémiában is csök-
ken az IC K+-szint (313). Kezdõdõ veseelégtelenségben
a vázizmok nyugalmi membránpotenciálja normális, a
vesebetegség „dekompenzálódása” viszont egyre jelen-
tõsebb membránpotenciál-csökkenést eredményez az
izmokban (is) (4).
4.7.2. A szérum K+, Mg2+, Pi (sok más egyéb mellett)
rendszerint magas, toxikus szintet ér el a nem kezelt
urémiás betegekben, a dialíziskezeléssel ezen értékek
normalizálására is törekszenek. A többi citoplazma-épí-
tõ tápanyagra viszont nem feltétlenül igaz az, hogy ma-
gas lenne a vérszintjük! A szérum Zn2+-szint rendsze-
rint alacsony urémiában (314) és Zn2+-szupplementá-
cióra mérséklõdött a katabolizmus (315).
Hasonlóan fokozta az anabolizmust (csökkentette a
katabolizmust), ha hemodializált pácienseknek emelt
adagban adták a fehérjét (1,2 g/Kg) (316). Ezen vizsgá-
latok azt sejtetik, hogy a citoplazma-építõ aminosavak,
valamint a cinkszint monitorozásával és célzott pótlásá-
val esetleg csökkenteni lehetne az urémiás betegek
malnutrícióját és a szomatikus állapot romlását.
Noha az eredmények nem lehetnek egyértelmûen po-
zitívak, minthogy progresszív katabolizmus áll fenn,
amit a beépítésre nem kerülõ emelt mennyiségben be-
vitt fehérje elégetése során keletkezõ szerves savak
még fokoznak is. Úgy tûnik, hogy már megtették az
elsõ lépéseket az urémiás betegek esszenciális aminosa-
vakkal történõ szupplementációs kezelésében (317,
318), az elektív aminosav-bevitellel várhatóan még to-
vább lehetne csökkenteni a malnutríciót. Ugyancsak
figyelemre méltóak az acidózis csökkentésére tett pró-
bálkozások, például bikarbonát-bevitellel (319) (vö.
3.3.).

4.8. Cachexia
4.8.1. Malnutríción a primer táplálékhiány miatt, míg
cachexián inkább a krónikus betegségek következtében
bekövetkezõ testi leromlást értik. A két fogalom nem
válik élesen szét, mivel a malnutríció gyakran cache-
xiába megy át, másrészt a cachexia maga is anorexiát,
malnutríciót indukál.
Cachexia a fenti betegségek (vö. 4.1.–4.7.) mindegyi-
kénél elõfordul, ezen felül még számos más betegség-
nél (tumor, AIDS, rheumatoid artritis stb. is). A ca-
chexia patomechanizmusa sok tekintetben nem tisz-
tázott, de bizonyosan szerepet játszik benne a cyto-
kinek (IL-1, IL-2, TNF-a) felszapordása, az IGF-I hi-
ánya, valamint a túlzott katecholamin-produkció
(320). Ez utóbbi hátterében a jelentõs IC-acidózis is
állhat, ami önmagában is képes katabolizmust indu-
kálni (61).
Egyre nagyobb szerepet tulajdonítanak a cachexia
patomechanizmusában az angiotenzin II túlprodukció-
nak (321). Az angiotenzin-II – IGF-I-antagonizmus a
TNF-a – IGF-I antagonizmushoz hasonló (322) szere-
pet játszana a cachexia kialakulásában. A citoplazma-
tikus fehérjék lebontását a ’40-es évek elején felfede-
zett „ubiquitin-proteasome” enzimek végzik, ezek ön-
magukban nem agresszívek – humorális befolyás, illet-
ve irányítás alatt állnak (321). 
4.8.2. A malnutríció során lecsökken a citoplazma-állo-
mánya is, ami elsõsorban a vázizomzatot (LBM) és a
csontszövetet érinti (osteoporosis alakul ki). Ezt köve-
tõen azonban, mint az elsõ „nemes szervet” a szívet is
eléri a folyamat.
Ha a fogyást nem sikerül megfordítani vagy megállíta-
ni, a malnutríció végsõ soron malignus szívritmuszava-
ron és/vagy szívelégtelenségen keresztül vezet szívha-
lálhoz (vö. 4.4.).
Másrészt a szívelégtelenség következtében is kialakul-
hat fogyás, ami akár a krónikus szívelégtelenségben
szenvedõk 50%-át is érintheti. Anker anyagában a roha-
mosan fogyó (kardiális cachexiás) betegek részaránya
az összes krónikus szívelégtelenségben szenvedõk 16%-a
volt (192). A cachexia patomechanizmusában a szív-
elégtelenség egyidejûleg lehet ok és okozat is, így kar-
diális cachexia esetén is mód van circulus vitiosus kia-
lakulására:
x a szív pumpafunkciójának csökkenése – szöveti hy-

poxia, iszkémia – szöveti acidózis (mediátorok) –
katabolizmus – intracellulárisan a K, Mg, Zn és an-
organikus foszfátionok koncentrációjának a csök-
kenése – az ATP-termelés csökkenése – a szív citop-
lazma-állományának megfogyatkozása – a szív
pumpafunkciójának csökkenése stb.

A KATABOLIKUS folyamatok és a cachexia egyre
nagyobb hangsúlyt kapnak a szívelégtelenség irodalmá-
ban (323). A circulus vitiosusok kialakulása a „ca-
chectizálódás” fontos patogenetikai eleme.
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5. Kilábalási stratégiák

Míg az anyagcsere-katabolizmus irányában történõ el-
mozdulása végsõ soron fizikai törvényre, a Termodina-
mika II. Fõtételére vezethetõ vissza (vö. 4.), addig az
anabolizmus tisztán biológiai jelenség, és látszólag a
Termodinamika II. Fõtétele ellen hat. Ez természetesen
képtelenség – a magyarázat az, hogy nem zárt, hanem
nyílt rendszerrõl van szó: a szervezet a környezetével
fenntartott anyagcserébõl meríti azt az energiát, amit
az anabolizmus programjának megvalósításához hasz-
nál. Az anabolizmus kapcsán a genetikailag kódolt nö-
vekedés és/vagy regenerálódás valósul meg, sokszor új-
ra és újra, minthogy a katabolizmus és az anabolizmus
váltogathatja egymást. (Még precízebben inkább repa-
rálódásról, mint regenerálódásról van szó, minthogy a
sejtosztódás nem jellemzõ.) Az anabolizmus során
(5. ábra) gyakorlatilag a katabolizmus fordítottja ját-
szódik le. Noha az anabolizmus a katabolizmus fordí-
tottja, ez inkább csak az eredmény viszonylatában igaz,
minthogy az sokszor más úton valósul meg. Az anabo-
lizmus kialakulásának több elõfeltétele van: egyrészt
fontos az, hogy a szervezet (sokszor a gyógyító orvos
segítségével) lelassítsa, leállítsa a katabolizmus prog-
resszióját, steady state állapot alakuljon ki; másrészt a
szervezet rendelkezzen regenerációs kapacitással; har-
madrészt minden citoplazma-építõ tápanyag egyidejû-
leg kellõ arányban és mennyiségben rendelkezésre áll-
jon; és legyen elég energiát adó tápanyag is. A gyógyí-
tás egyrészt irányulhat a katabolizmus progressziójának
a megállítására (a circulus vitiosusok megszakítására, a
kórokozó ágens eliminálására, megszüntetésére), más-
részt irányulhat (részben vagy egészben) az eredeti álla-
pot helyreállítására. A legmagasabb szintû gyógyítás
ma még (a génsebészet elõtti érában) nem lehet más,
mint az eredeti (genetikailag kódolt) viszonyoknak a
helyreállítása, vagy legalábbis a restitutio ad integrum
irányában tett lépés.
P.S.: Natura sanat medicus curat!

5.1. Gyógyszerek és ionok egymáshoz való
viszonyáról
5.1.1. Az oki terápia során megsemmisítjük vagy elimi-
náljuk a kórokozó ágenst. Például bakteriális infekció-
ban antibiotikummal megöljük a baktériumokat. Ezzel
megszûnik a betegség progressziója, ha a szervezetnek jó
a regenerálódó képessége, akkor magától regenerálódik,
más esetben segíteni kell neki. Elvileg a krónikus
alkoholabúzus és egyéb szenvedélybetegségek reverzibilis
szervi szövõdményeinek a gyógyítása is egyszerû lenne,
minthogy ismert az ártó ágens, a baj az hogy az anyag-
csere adaptálódott a rendszeres „szer-fogyasztáshoz”,
amit nehéz vagy lehetetlen megszûntetni. Az alkoholel-
vonást követõen a „felhasználódási szindróma” tünetei

alakulnak ki, ion-szupplementáció szükséges (vö. 3.2.5.).
A citoplazmatikus ionok és vitaminok (B1, folát stb.)
szupplementációja mellett a kilábalás nagyon gyors és tö-
retlen lehet alkoholelvonás után mindaddig, amíg nem
következik be újabb abúzus. Szerencsére azért vannak si-
keres elvonási esetek, amennyiben a páciens megérti,
hogy az addikció nem gyógyítható, ezért az absztinenci-
át minden körülmények között meg kell õriznie!
5.1.2. Más esetekben az ok vagy nem ismert vagy nem
küszöbölhetõ ki. A gyógyszerekkel sokszor úgy avat-
kozunk be a sejtek anyagcseréjébe, hogy valamilyen
membrántevékenységet befolyásolunk. Annak ellenére,
hogy a digitális nagyon régóta ismert, ma is vita folyik
a pontos hatásmechanizmust illetõen. Régebben való-
színûnek tartották, hogy a digitális terápiás dózisban is
gátolja a Na, K-ATP-ázt (26) a megnövekedett IC
Na+-koncentráció miatt fokozódna a Na+/Ca2+ csere-
mechanizmus, és a megnövekedett Ca2+-influx fokoz-
ná a kontrakciók erejét (ugyanakkor csökkenne az IC
Mg2+- és K+-koncentráció, károsodna a relaxáció) – to-
xikus dózisban biztosan ez is történik. Újabban viszont
azt mondják, hogy terápiás dózisban a digitális nem gá-
tolja, ellenkezõleg aktiválja a Na-pumpát (25), és ezál-
tal éppen hogy csökkentené a patológiás körülmények
miatt megnövekedett IC Ca2+-koncentrációt (vö.
1.6.2.). Létezik egy harmadik logikai lehetõség is: A di-
gitális kis terápiás adagban is gátolná a Na+-pumpát. A
Na+-pumpa gátlásából (+ a szívfrekvencia csökkentése
miatt) megspórolt ATP mennyisége növelné a Ca2+-
pumpa hatékonyságát, és javítaná a szív anyagcseréjét
(beleértve a citoplazmatikus ionösszetételt) és a kont-
raktilitást is.
Béta-adrenerg-blokkolók elsõ megközelítésben negatív
inotrop hatással bírnak. Ezért néhány évtizede még el-
képzelhetetlennek tartottuk az alkalmazásukat szív-
elégtelenségben (324). Hogy ez mégis lehetséges, annak
részben az a magyarázata, hogy béta-blokkolókkal las-
sítani lehet az anyagcserét, ezáltal energiamegtakarítást
lehet elérni, ami akár a Ca2+-pumpára, akár a kontrak-
ciók erejének növelésére is irányulhat. Hasonló módon
érhetünk el kémiai energia (ATP) megtakarítást a hy-
pocapnia eucapniává alakítása során, az IC-alkalózis
megszüntetésével (vö. 4.4.4.).
5.1.3. Az angiotenzin-II (a katecholaminokhoz és a hy-
pocapniához hasonlóan) intracelluláris alkalózist okoz
(azokban a sejtekben, amelyekre hat) (325). Ennek
minden bizonnyal megvan az élettani szerepe, például
pozitív inotrop hatású és csökkenti a miokardiális
stiffnesst (326), ugyanakkor az angiotenzin-II hatása
alarmírozó, és hosszabb távon számos negatív követ-
kezménye lehet az overloadnak, a hasonló módon ható
adrenerg izgalomhoz (vö. 1.9.). Az angiotensin-II fizio-
lógiás adagban növeli a citoplazmatikus Ca2+-szintet, a
Ca2+-érzékenységet, csökkenti a Mg2+-szintet (327), és
az IC K+-szint is csökkenési tendenciát mutat, miköz-
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ben fokozódik az anyagcsere és az ATP-felhasználás
(328). Ezért nem meglepõ, ha ACE-inhibitor terápiában
nõ az intracelluláris Mg2+- és K+-koncentráció és csök-
ken a ventricularis aritmia (329, 330). Az ACE-
inhibitorok nemcsak a K+ és Mg2+, de többnyire a Na+-
megoszlást is kedvezõen befolyásolják, amennyiben
pangásos szívelégtelenségben szenvedõ hyponatraemiás
betegeken általában nemcsak hemodinamikai javulás
következett be adásukra, de nõtt a szérum Na+-szint is
(331, 332). Ezzel szemben végstádiumú (NYHA IV.)
szívelégtelenségben enalapril kezelésre nem nõtt a ha-
rántcsíkolt izom alacsony K+- és Mg2+-koncentrációja
és nem csökkent a magas IC Na+-koncentráció (333),
valamint nem nõtt az alacsony ATP- és CrP-koncen-
tráció sem ugyanott (334). Másrészt viszont ACE-
inhibitor adására gyakrabban alakult ki szövõdmény
hyponatraemiás betegeknél (331, 335, 336). A kreatinin
clearence csökkenésének rátája hyponatraemiás pácien-
sek ACE-inhibitor kezelése esetén különösen magas
volt, ha egyúttal diabetes mellitus is fennállt és/vagy az
enalapril mellé nagy adag kacsdiuretikumot is kaptak a
páciensek (336). Esetenként maga az ACE-inhibitor
provokál hyponatraemiát (337). Az ACE-inhibitorok
kedvezõ hemodinamikai hatása nem választható el a
citoplazmatikus ionokra gyakorolt hatásuktól, más-
részt az ACE-inhibitorok sem mindenhatók – és adá-
suknak vannak korlátai. Harmadrészt: az ACE-inhibi-
torok és ARB-k kedvezõ járulékos hatásai, mint példá-
ul a 2-es típusú diabetes mellitus ellen védõ hatásuk
minden bizonnyal összefüggenek a K+-Mg2+ megõrzõ
képességükkel a citoplazmában (338). Kongesztív szív-
elégtelenségben növeli az IC K+- és Mg2+-koncentrá-
ciót a spironolacton is (339).
5.1.4. A nem káliumspóroló kacs-diuretikumok natriu-
retikumok, adásukra csökken a szervezet Nae és víz-
készlete, ugyanakkor nõ a vizelettel kiürített K+, Mg2+,
Zn2+ (340, 341), és Pi (342) mennyisége is, miközben a
sejtekben csökken ugyanezen ionok koncentrációja és
növekszik az IC Na+- és Cl--koncentrációja (343).
Mindebbõl viszont az következik, hogy a diuretikumok
korántsem ártalmatlan, mellékhatás nélküli gyógysze-
rek, mint azt sokan tartják (344). Toxikus hatásuk a
szöveti magnézium (IC-ionok) hiányának okozásával
és szöveti kalciumszint-emelkedéssel függhet össze. A
kacs-diuretikumok adása hajlamosít a nephrocalcino-
sisra is, ezzel szemben a tiazidok a nephrocalcinosis el-
len is bizonyos védelmet nyújtanak (345). (A kacs-diu-
retikumoknak és a tiazidoknak a kalcium-anyagcseré-
re kifejtett hatása ellentétes!) A kacs-diuretikumok
rendszeres (naponkénti) adása növeli a mellékhatásokat
és lényegesen csökkenti a hatékonyságot. Közismert a
nem káliummegtartó diuretikumok elektrolitzavart és
aritmiát okozó hatása (346). Dorup munkacsoportja beha-
tóan vizsgálta diuretikum indukálta K+- és Mg2+-hiányt
(347). Dyckner és Wester izombiopsziás vizsgálatai szerint

a diuretikus kezelést követõen nem elegendõ a kálium-
szupplementáció, minthogy az az intracelluláris K+- és
Mg2+-szintet nem normalizálja (348). Hosszan tartó di-
uretikus kezeléskor a szövetekben (pl. a májban) jelen-
tõs fokú cinkhiány is kialakul (349).
5.1.5. Pusztán csak az illusztráció kedvéért néhány pél-
da arra, hogy különbözõ gyógyszertani csoportba tarto-
zó gyógyszerek, hogyan okoznak (ha úgy tetszik a
diuretikumokhoz hasonló) elektrolitzavart, különbözõ
hatásmechanizmusokkal. (Ez újabb indirekt bizonyíték
a felvázolt citoplazma modell mellett.)
Kemoterápikumok (pl. carmustin, semustin, strepto-
zocin, cisplatin) gyakran okoznak tubulopathiának tu-
lajdonított hypokalaemiát, hypomagnesaemiát, hypo-
phosphataemiát (350). A paracetamol rettegett szövõd-
ménye az akut májelégtelenség, de számos szerv káro-
sodását, így akut veseelégtelenséget, illetve tubulopa-
thiát is okozhat. A hypophosphataemiát elõidézheti a
tubulopathia, de az akut májelégtelenség (vö. 3.2.) tü-
nete is lehet (351). Számos más gyógyszer is okozhat
elektrolit zavart (pl. hypokalaemiát, hypomagnesae-
miát) és szívritmus-zavart, így az erythromycin (352)
vagy a liquoritia (353).
Ezek a példák (5.1.) is mutatják: minden ami csökkenti
a sejtek IC-ion koncentrációját káros, árt, betegséget
okoz, és minden, ami a helyreállítás irányában hat, az
hasznos, gyógyító hatású. (Valószínûleg nem véletlen
egybeesésrõl van szó.)

5.2. Az anabolikus hormonok szerepe
a kilábalásban
5.2.1. Az inzulin a leggyakrabban használt anabolikus
hormon a klinikumban. Diabéteszben történõ alkalma-
zása mellett számos próbálkozás van az inzulin nem-di-
abéteszes betegeken történõ használatára, ugyanis ked-
vezõ hatása van az IC-ionokra, az ATP-képzésre és a
metabolizmusra. Sok vitát váltott ki Sodi-Pallarés mexi-
kói orvos és követõinek (354) GIK (glükóz+inzulin+
kálium) módszere, amelynek során infúzióban vitték be
a három anyagcsere-javító komponenst – mindenek-
elõtt organikus szívbetegségekben. A számos klinikai
vizsgálat eredménye hol alátámasztani látszik a GIK
kedvezõ hatását, hol kevésbé (122). Jól ismert, hogy az
inzulin a glükózzal együtt a K+-sejtekbe jutását is segí-
ti. Önmagában már ez a tény is megalapozhatja az inzu-
lin nem-diabéteszes pácienseken történõ használatának
létjogosultságát, de emellett az inzulin számos betegség-
ben jól használható anabolikus hatással is bír (355, 356).
Az inzulin citoplazmatikus K+-szintet facilitáló hatása
nem primer, hanem sokadlagos következmény. Petersen
(357) bizonyította, hogy a 2-es típusú cukorbetegek
még nem beteg utódainak harántcsíkolt izmaiban egy-
aránt károsodott az inzulinnak a glükóz- és a Pi-
transzportot potencírozó hatása és ennek következté-
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ben az ATP-szintézis is! Önként adódik, hogy ezek a
károsodások az inzulinrezisztencia biokémiai alapjául
szolgálhatnak. Straub F. Brunó szerint Szent-Györgyi Al-
bert a glükóz-6-foszfát (G-6-P) membrán-transzportjá-
nak potencírozását tartotta az inzulin egyetlen hatásá-
nak. Ennek értelmében inzulin segítségével maga a glü-
kóz végezte volna a Pi citoplazmatikus térbe történõ
transzportját és nem szorulna külön magyarázatra,
hogy miért károsodik inzulin hiányában vagy inzulinre-
zisztenciában egyidejûleg, hasonló mértékben a foszfát
és a glükóztranszport is (357). Mai álláspont szerint az
inzulin fiziológiásan potencírozza a glükóz membrán-
transzportját és/vagy a glükóz G-6-P-tá történõ
foszforilálását (358) és egyidejûleg a Na+/foszfát
kotranszporton keresztül a Pi-sejtekbe jutását is (359).
Az inzulinrezisztencia legfontosabb momentumai közé
tartozik az izmok citoplazmatikus Pi-koncentrációjának
a csökkenése és a glükóz-foszforiláció csökkenése (358,
360, 361), illetve az inzulin ezirányú javító hatásának az
elmaradása. Petersen is feltételezi, hogy a két defektus-
nak közös a gyökere (362). Akárhogyan is, az
inzulinmediálta foszfát és glükóztranszport magyaráz-
hatja az inzulin pozitív metabolikus-anabolikus hatását,
illetve az inzulinrezisztencia miatt kialakuló kata-
bolizmust! Fiziológiásan az inzulin ugyanis nemcsak jól
hasznosítható energiát visz glükóz formájában a sejtek-
be, hanem a citoplazma Pi-koncentrációjának a növelése
révén elõsegíti az ATP-képzést és ezáltal potencírozza
az ionpumpák mûködését (vö. 2.3.), így a meg-
növekedett citoplazmatikus Pi-koncentráció megköny-
nyíti a kationok (pl. K+, Mg2+, Zn2+) sejtekbe jutását is.
Megjegyzendõ, hogy egy primer ionmozgás (jelen eset-
ben Pi-transzport) a sejtmembránon keresztül szekun-
der ion- és anyagcsere-változások sorozatát indítja el
(„kaszkád”), ami sok részletében még nem ismert sza-
bályok szerint bonyolódik.
Mind a négy citoplazmatikus ion hiányát gyakran mu-
tatják ki diabéteszben és mind a négy ion hiánya
okoz(hat) inzulinrezisztenciát is. Diabéteszben és hiper-
tóniában is csökken az intracelluláris kálium és nõ az
intracelluláris nátrium mennyisége (362). Állatkísérle-
tekben igazolták a káliumhiány inzulinrezisztenciát
okozó és a káliumpótlás rezisztenciát csökkentõ hatá-
sát (363), de emberen is végeztek hasonló megfigyelé-
seket (364), 2-es típusú diabéteszben többnyire foko-
zott a vizelettel történõ Mg2+- és Zn2+-ürítés, alacso-
nyabb a szérum Zn2+ és magasabb a szérum Cu2+-érték
(365). A szérum magnéziumszint lecsökken diabetes
mellitusban (366, 367), ami sokkal gyakoribb a rosszul
kontrollált diabéteszben és késõi szövõdményekkel ren-
delkezõ páciensek között (368). Többen az intracellu-
láris magnéziumhiányt (369, 370), és az attól elválaszt-
hatatlan intracelluláris kalciumfelszaporodást (371)
tartják annak a láncszemnek, ami a diabéteszt, az inzu-
linrezisztenciát és a hipertóniát összeköti (372). Az int-

racelluláris magnéziumhiány elsõsorban oka és nem
következménye az inzulinrezisztenciának (373), ugyan-
akkor relatív inzulinhiány miatt csökken az IC Mg2+-
szint (372) (Újabb circulus vitiosus!?) Barbagallo pato-
genetikai szerepet tulajdonít az IC Mg2+-hiánynak a
metabolikus szindróma és az inzulinrezisztencia kiala-
kulásában (374). Nem-diabéteszes betegekben vizsgálva
a magasabb magnéziumbevitel alacsonyabb szérum in-
zulinszinteket eredményezett, ami az inzulinszenziti-
vitás növekedésére utal (375). Kontrollált klinikai vizs-
gálat igazolja, hogy orális magnéziumszupplementáció
csökkenti az inzulinrezisztenciát 2-es típusú diabetes
mellitusban (376). Az Amerikai Diabetes Társaság is ja-
vasolja a magnéziumszupplementációt diabéteszhez
társuló hypomagnesaemia esetén (377). Jól ismert, hogy
foszfáthiányban csökken az inzulinképzés (378), hypo-
phosphatemiában inzulinrezisztencia is kialakulhat
(379). Pozitív korrelációt találtak az éhomi anorganikus
szérum foszfátszint és a vénás glükózterhelésre adott
korai inzulinválasz között (380). A cink számos ponton
szerepel az inzulin képzõdésében és kiválasztásában
(381). A hiányában bekövetkezõ glükózanyagcsere-za-
vart mégsem annak, hanem hiányára bekövetkezõ in-
zulinrezisztenciának tulajdonítják (382, 383). Epidemi-
ológiai vizsgálatok alapján Singh elsõsorban az alacso-
nyabb cinkfelvétellel hozza kapcsolatba a városi lakos-
ság gyakoribb inzulinrezisztenciáját és a gyakoribb kar-
diovaszkuláris szövõdményeket (384). Májzsugoros be-
tegeken a cinkszupplementáció csökkentette az inzu-
linrezisztenciát és a glükóz-intolarenciát (385). Komo-
lyan felvetõdik a diabéteszes betegek rendszeres cink-
szupplementációs kezelésének szükségessége is (386).
Cink-szupplementációnak bizonyos védõhatása van di-
abéteszes retinopathia (189) és általában a diabéteszben
tapasztalt fokozott oxidatív stresszel szemben (190).
2-es típusú diabétesz patomechanizmusában fontos az
alapanyagcsere csökkent volta – fokozott kalóriabevitel
mellett (387), amelynek hátterében esetleg IC-acidózis,
illetve az inzulinhatásra bekövetkezõ termogenezis el-
maradása állhat (388). A termogenezis elmaradása ösz-
szefügg az inzulinrezisztenciával, de független az
obesitastól (389). A csökkent alapanyagcsere és a ter-
mogenezis inzulinhatásra történõ elmaradása megtar-
tott étvágy mellett magyarázatot adhat az obesitasra.
Mindazonáltal az inzulinrezisztencia kialakulásának
obesitas nem elõfeltétele, míg a sarcopenia (390), illetve
az intramiocelluláris lipidtartalom növekedése viszont
obligát tényezõ az inzulinrezisztencia kialakulásában
(357, 360), 2-es típusú diabéteszben a lipidanyagcsere
módosulása és a zsírdepók kialakulása tovább fokozza
az inzulinrezisztenciát, ami egy újabb circulus vitiosus.
Mivel mind a négy citoplazmatikus ionkészlet csökke-
nési tendenciát mutat 2-es típusú diabéteszben, a
Wacker–Williams-tétel szerint a szervezet citoplazma-
készletének is csökkenési tendenciát kell(ene) mutatni!?
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(vö. 2.2.). 1982 óta – a WHO ajánlása alapján – a
„Malnutrition-Related Diabetes Mellitus”-t és ennek al-
csoportját a „Protein-Deficient Diabetes Mellitus”-t a
diabétesz harmadik típusának tartják, amelyre a
malnutríció mellett többek között jellemzõ a nagyfokú
magnéziumhiány és hypomagnesaemia (391). A
malnutríciós diabétesz nem ment át az orvosi köztudat-
ba, annak ellenére, hogy külön BNO-számot (E12) ka-
pott. Az inzulin-anabolikus hormon, hiányában vagy
megnövekedett inzulinrezisztenciában negatív N-egyen-
súly alakul ki (392). Ha nem tökéletes a glykaemiás
kontroll csökken az LBM (393), egyes populációkban
kifejezettebben jelenik meg a katabolikus anyagcsere di-
abéteszben (394), annak minden következményével
együtt (pl. sarcopenia, intramiocelluláris lipidtartalom-
növekedés). Speciális eszközök nélkül az obesitas és a
szöveti zsír megjelenése miatt nehéz felbecsülni magát a
vázizom tömegét is, még nehezebb a mûködõ citoplaz-
ma mennyiségét megítélni, minthogy diabéteszben ke-
vés TBK (TBN, BCM) vizsgálatra került sor. Az inzu-
lin anabolikus hatásának elmaradására utal, hogy (külö-
nösen az intenzifikált inzulinkezelés alkalmazása elõtt)
az 1-es típusú diabéteszben szenvedõ gyermekek elma-
radtak a növekedésben (395). 2-es típusú diabéteszben
az izomerõ csökkenése arra utal, hogy csökkent a mû-
ködõ vázizomzat mennyisége, romlott a minõsége (396,
397). Mindebbõl az következik, hogy a diabetes mellitus
mindhárom altípusa hajlamosít malnutrícióra, 2-es tí-
pusú diabéteszben a malnutríciót az obesitas gyakran el-
fedi (8. ábra) (vö. 3.2.3.).
2-es típusú diabéteszben a diétával kettõs célt kell szem
elõtt tartani, úgy kell csökkenteni a BMI-t és a zsírrak-
tárakat, hogy közben az LBM (BCM) ne csökkenjen,
hanem inkább nõjön. Ezt fehérjében gazdag, szénhid-
rátban, kalóriában, telített zsírsavakban szegény diétá-
val (398) esetlegesen egyéb anabolikus hormonok (IGF-
I, kis adagú GH (399), alfa2-D3-vitamin (vö. 5.2.2.) hoz-
záadásával lehet elérni. Orálisan adott aminosavak 2-es
típusú diabéteszben csökkentik az inzulinrezisztenciát
(400). Megjegyzendõ, hogy a diabetológusok már a ’60-
as évektõl hangsúlyozzák a magas fehérjebevitel szük-
ségességét diabétesz-diétában! (401). A jól megválasz-
tott fehérjék (fehér húsok és/vagy növényi fehérjék)
fokozott bevitele elõsegíti a fogyást, javítja a vér
lipidstátuszát, csökkenti a magasvérnyomás-hajlamot
és az ISZB valószínûségét (402), ha diéta gyümölcs-
zöldség részaránya is nagy (403). A fokozott fehérjebe-
vitel miatt megnövekedett szervessav-képzõdés
csontreabszorpciót okozó mellékhatását intenzív gyü-
mölcs-zöldség fogyasztással és/vagy az alkáliák (példá-
ul K-foszfát puffer) (214) és az IC-ionok bõséges bevi-
telével lehet ellensúlyozni (vö. 4.2.1.).
5.2.2. Az IGF-I (insulin-like growth factor-I, régi neve
somatomedin C) inzulin mellett a legfontosabb anabo-
likus hormonunk. Igazából nem egy hormonról van

szó: a csoport legfontosabb tagja az IGF-I, aminek a
hatása elválaszthatatlan az IGFBP (1–6) kötõ-protei-
nektõl, különösképpen a legnagyobb koncentrációban
elõforduló IGFBP-3-tól. (Az IGF-I-nek csak egy kis ré-
sze, kb. 1%-a kering szabad formában kötés nélkül, és
valószínûleg csak ennek van hormonhatása, vagyis az
IGFBP-3 koncentrációjának növekedése a hormonális
hatás csökkenéséhez vezet.) Az IGF-I gyakran interak-
cióba lép az IGF-II-vel, sõt az inzulinnal is. (A recepto-
rok a sejtmembránon nagyon közel, egymás mellett he-
lyezkednek el). Fontos a GH/IGF-I hormonális axis (a
két hormon között hasonló feedback mechanizmus áll
fenn, mint a többi hipofízishormon között) (404). Az
IGF-I aminosav-sorrendje 48%-ban megegyezik a pro-
inzulinnal, és in vitro kismértékben kötõdik az inzulin-
receptorhoz is. Az IGF-I enyhe mitogén hatással, de
erõs túlélést segítõ hatással bír számos sejttípus (pl. az
erek símaizomsejtjei, fibroblastok, neuronok, szív-
izomrostok, bizonyos tumorsejtek) számára (405). Az
IGF-I hatásmechanizmus nagyon bonyolult, sok részle-
tében nem ismert: bizonyos, hogy valamiképpen a sej-
tek anabolizmusának potencírozásán keresztül hat
(406). Az IGF-I vérszintje a tápláltság, illetve a mal-
nutríció jó markere (407). Az citoplazma-építõ táp-
anyagok bármelyikének hiánya az IGF-I-szint lényeges
csökkenéséhez vezet, így például a K+-, Mg2+- és Zn2+-
hiány malnutrícióhoz és IGF-I hiányhoz (408), a vissza-
táplálás az IGF-I-szint gyors helyreállásához vezet (409).
Mivel az IC-ionok hiányában bekövetkezõ növekedés
és fejlõdéselmaradás IGF-I-hiánnyal jár együtt, ami
szupplementációra megszûnik kézenfekvõ, hogy az
ionszupplementáció a keringõ IGF-I-szint változásán
keresztül hat (409, 410, 411). Másrészt viszont az IGF-I
hatásmechanizmusának a része, hogy minden citoplaz-
ma-építõ tápanyag felvétele fokozódik a sejtekbe, ami
talán az ion-pumpa fehérjék szintézisének fokozása ré-
vén valósul meg. Így IGF-I-hatásra fokozódik a Na+-
K+-pumpa aktivitása (412), a Zn2+-felvétel (413), a Pi-
felvétel a Na/Pi-kotranszport aktiválásán keresztül
(414) és a Mg2+-felvétel is (415). (Ezáltal az IC-ionok és
az IGF-I között pozitív visszacsatolási körök és „fordí-
tott circulus vitiosus” valósulhat meg) (9. ábra). IGF-I-
et nagyobbrészt a máj termeli, ezért májzsugorban a
koncentrációja lényegesen csökken (416, 417). (Számos
szövet termel IGF-I-et vagy azzal analóg hormont,
amelyeknek hasonló a szerepük és a jelentõségük, mint
az IGF-I-nek). A vázizom saját, lokális IGF-I hormon-
aktivitása nagymértékben csökken kardiális cachexiá-
ban az izmokban (323), hogy csak néhány példát említ-
sek a rendkívül gazdag IGF-I irodalomból.
Az IGF-I-hormon (csoport) klinikai alkalmazási terüle-
te potenciálisan nagyon széles, ugyanakkor a rekombi-
náns IGF-I mindennapos klinikai használatát nemcsak
drágasága, de kellemetlen mellékhatás-spektruma is
korlátozza (418). Így válogatott esetekben alkalmazzák,
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például 1-es és 2-es típusú diabéteszben (részint az in-
zulinrezisztencia mérséklésére, részint a szövõdmények
csökkentésére), osteoporosisban, Crohn-betegségben,
juvenilis krónikus arthritisben, és számos más kórkép-
ben. Nagy reményeket fûznek az IGF-I alkalmazásá-
hoz a diabetikus vese, szem, neurológiai és kisér-szö-
võdmények megelõzésében és gyógyításában (419), de
az iszkémiás szívbetegség megelõzésében is (420, 421,
422). Egy prospektív tanulmányban, 15-éves utánköve-
téssel kimutatták, hogy az IGF-I/IGFBP-3 hányados
(ami arányos a szabad IGF-I-gyel) fordítottan aránylik
az ISZB fellépésének valószínûségével, úgy tûnik a sza-
bad IGF-I valamiképpen védi a szívet az ISZB-vel
szemben, míg a csökkent IGF-I-szint, illetve emelke-
dett IGFBP-3, az ISZB rizikófaktora (421). Fordított
korrenációt találtak a vér IGF-I szintje és a stroke fel-
lépésének valószínûsége között is (423), illetve a relatí-
ve magasabb IGF-I-szinttel rendelkezõ stroke-betegek-
nél kedvezõbb volt a betegség lefolyása (424). (A szer-
zõk az IGFBP-3-koncentrációnak kisebb jelentõséget
tulajdonítottak.) Elõrehaladott ateroszklerotikus
plakkban lévõ ér-simaizomsejteknek lecsökkent az
IGF-I érzékelõ receptorok száma (az IGF-IR) (405). Az
intenzív kutatás ellenére sok a nyitott kérdés: például
van-e szerepe a GH/IGF-I-szinteknek hipertónia indu-
kálta balkamra-hipertrófiában (425), és van-e szerepe a
magas IGF-I-szintnek a mamma, prosztata és colon
karcinóma patomechanizmusában (426). Noha nagy-
mennyiségû adat áll rendelkezésre, amelyek az IGF-I
érvédõ, antiaterogén hatását bizonyítják, felmerült an-
nak a lehetõsége, hogy bizonyos esetekben az erek
simaizomsejtjeiben kompenzatórikusan növekvõ IGF-
I-szintnek esetleg proaterogén hatása is lehet? (420,
422).
5.2.3. A GH, az IGF-I és az inzulin is fokozza a vese
proximális tubulusaiban a Pi-reabszopciót és ilyen mó-
don pozitív foszfát balance-t eredményez (427), de ha-
sonlóan fokozza a foszfát-reabszorpciót az 1,25 dihid-
roxi-vitamin D3 is. Amennyiben az anabolikus hatás
elõfeltétele a pozitív Pi-balance, akkor a D3-vitaminnak
is lehet anabolikus hatása! És valóban vannak erre uta-
ló jelek és adatok (428). Az aktivált D3-vitamin (calcit-

riol) hormonként funkcionál, szintén a Na+/Pi-ko-
transzport stimulálásán keresztül hatna (429). A GH,
IGF-I és az inzulin szinergista hatása jól ismert, de
meglepõ módon az inzulinhatás és D3-vitamin, vala-
mint a diabétesz és a D-vitaminhiány között is össze-
függés mutatható ki. A D-vitaminhiány szupplemen-
tációs kezelése nemcsak az osteoporosis javulását segí-
ti, diabéteszben csökkentette a magas vércukorértéke-
ket, hipertóniásokon mérsékelte a vérnyomást (430).
(Fontos hangsúlyozni, hogy nem farmakológiai hatás-
ról, hanem hiánypótlásról van szó!) Suzuki a 2-es típu-
sú diabéteszes betegei között 70%-ban talált D-hipovi-
taminózist, gyakrabban fordult elõ kisérbetegséggel
együtt és inzulinkezelésnél (431). Az elsõ életévben
adott szokásosnál kissé nagyobb adag (2000 IU/nap)
D-vitamin jelentõs mértékben csökkentette az 1-es tí-
pusú diabétesz kialakulását! (432).
Ismert a GH és a Zn2+, valamint a tesztoszteron és a
Zn2+ kapcsolata is, (férfiakon valószínûleg ez utóbbi
miatt magasabb a szérum Zn2+-szint, mint a nõkön)
(411, 433).

5.3. Gyógyítás citoplazmatikus ionokkal
5.3.1. Steady state állapotban korreláció áll fenn a há-
rom citoplazma alkotó között, az IC-ionok, az ATP- és
a N-tartalom között (vö. 2.2.). Teljesen egyenértékûek-
e a komponensek? Az ATP-képzõdés elõsegítése (vö.
5.2.1. GIK), vagy az ATP-felhasználás megspórolása
(vö. 5.1.2.) értelemszerûen elõsegíti a regenerációs spirál
(5. ábra) felfelé forgását, az anabolizmust. Másrészt azt
is láttuk, hogy az energetikailag erõsen ledált, mal-
nutríciós, de regenerálódó képes szervezetekben az
egyoldalú fehérje táplálás (N-bevitel) nem segítette elõ
a regenerálódást, hanem instabil állapotot teremtett (vö.
3.1.). Mi történik malnutríciós, leromlott szervezetben,
ha önmagában IC-ionokat viszünk be? Rigaud anorexia
nervosás pácienseken azt tapasztalta, hogy feltáplálás
során az izmok teljesítménye elõbb állt helyre, illetve
nagyobb mértékben növekedett, mint az izomtömeg
(434). Hasonló eredményre jutott elõzõleg Russell (435)
és Jeejeebhoy is (436). Russel közleményének (435) külön
értéke, hogy mérte az egész test káliumtartalmát és nit-
rogéntartalmát is: miközben a N (TBN) csak 13%-kal
nõtt, addig a K+ (TBK) 32%-kal! Jeejeebhoy (436) és Hill
(437) szerint a feltáplálás két – egymástól jól elkülönü-
lõ – lépésben történik. Az elsõ lépésben csupán a cito-
plazmatikus elektrolitok változnak a normalizálódás
irányába, illetve növekszik a makroerg foszfátok kon-
centrációja, és ezt csak jóval késõbb követi a citoplazma
fehérjetartalmának a növekedése (438). Ezt a tézist
messzemenõen alátámasztják Bourdel-Marchasson
NMR-vizsgálatai is (439). Feltáplálás során az izomerõ
elõbb állt helyre, mint az izomtömeg, az intracelluláris
elektrolitstátus és energetikai státus normalizálódása
idõben megelõzi a fehérjestátus normalizálódását! Ez
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9. ábra. Ionszupplementáció során az IC-ionok és
a fehérjetáplálás is növeli az IGF-I vérszintet, ami
aztán fokozza a fehérje szintézist és a citoplazma-
építõ tápanyagok sejtekbe történõ felvételét
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látszólag ellentmond mind a Wacker–Williams-tételnek
(vö. 2.2.), mind az energiamegmaradás törvényének: a
magyarázat az, hogy itt non-steady state állapotról van
szó. Az itt keletkezõ energia valamiképpen visszatérü-
lése a korábbi energia- és súlyvesztés során elveszettek-
nek. (Mindenesetre néhány súlycsoportos sportágban
jól jöhet egy ilyen kis trükk!) Ezek a tények jól beilleszt-
hetõk Dorup és Clausen (134, 240, 347, 409, 411,
440–444), munkacsoportjának kutatásaiba, amennyi-
ben a citoplamatikus ionok (K+, Mg2+, Zn2+) hiányát
teszik felelõssé elsõ fokon a fehérjeszintézis csökkené-
séért – így az elektrolitok visszapótlásával megnyílik az
út a fehérjeszintézis felé. Az IGF-I-szint változása a
szerzõk szerint szorosan korrelál a három citoplaz-
matikus ion változásaival, bár Dorup megjegyzi, hogy
nem az IGF-I az egyetlen hormon, amely a cito-
plazmatikus elektrolitszintek helyreállításáért felelõs.
A citoplazmatikus ionok között szinergista hatás áll
fenn, ugyanakkor egyetlen IC-ion is lehet gyógyító ha-
tású – amennyiben az a limitáló faktor, vagyis a többi
IC-ion elegendõ mennyiségben áll rendelkezésre. A
gyermekgyógyászatban gyakran találták, hogy a limitá-
ló faktor a Zn2+ (445, 446), de hasonló lehet a helyzet
felnõtt korban is, pl. vegetáriánus diétában vagy a sze-
gény néprétegek között, ugyanis a legfontosabb Zn2+-
forrás a hús (447). (Csak míg a gyermek elsõsorban a
növekedésben és a fejlõdésben marad el, addig a felnõtt
egészség-megõrzõ/regenerációs potenciálja csökken le.)
Nagy irodalma van mind a K+, mind a Mg2+ egészség-
védõ (értsd citoplazma-integritást védõ!), egészség hely-
reállító hatásának (vö. 3.3.2. és 3.3.3.). Kevésbé ismert a
foszfátterápia egészségvédõ, anabolikus hatása, noha

az anabolikus hatás elválaszthatatlan a pozitív foszfát
egyensúlytól (448) (vö. 5.2.). A fruktóz-1,6-difoszfát a
GIK-hez hasonlóan az ATP-képzés potencírozásán ke-
resztül hat, jelentõs kardioprotektív hatással is rendel-
kezik (449, 450). A gyermekgyógyászok (a WHO szer-
vezésében és ajánlásával) olyan módszert dolgoztak ki a
malnutríciós gyermekek feltáplálására, ami lényegében
a négy IC-ion+teljes értékû fehérjebevitelén alapszik
(451). A feltáplálás során a tejalapú tápszerhez fiziológi-
ás mennyiségû K+, Mg2+, Zn2+ és réz sókat tartalmazó
„electrolyte-mineral solution”-t adnak. (Az oldat tartal-
maz ugyan rezet is, de korábban a réz szupplementá-
ciós klinikofarmakológiai vizsgálatok ellentmondáso-
sak voltak.) Nem szükséges külön Pi-t adni, mert a tej
kiváló foszfát forrás! (156). A feltáplálás kezdete után
egy héttel jelentkeznek az étvágy elsõ jelei! (451). Meg-
jegyzendõ, hogy a gyermekgyógyászatban kidolgozott
módszer nem terjedt el a felnõttkori malnutríciós be-
tegségek (pl. COPD, szívelégtelenség, traumás betegek
stb.) gyógyításában, azt szinte kizárólag csak a diaréban
szenvedõ marasmusos, kwashiorkoros gyermekeknek
adják.
Kedvelt kombináció a K+- és Mg2+- (aszparaginát) adá-
sa (284), de valamilyen orvosi babona miatt a K+ és
Mg2+ szupplementációt sokan kizárólag a szív számára
tartják fenn. E sorok írója 1993-ban 22 kardiológiai eset
(aktív heterotóp ingerképzési zavarok, szívelégtelen-
ség) kapcsán számolt be a négy IC-ion együttes adásá-
val szerzett terápiás tapasztalataikról (138), majd 1997-
ben a négyes ionkombináció kedvezõnek ítélt hatásáról
alkoholevonási szindrómára (244 eset) (452), valamint
ascitessel járó alkoholos májzsugorban szenvedõ (25

Sikter András: Ionokról, elektrolitokról – egy belgyógyász-kardiológus szemével

Cardiologia Hungarica 2007; 37 : B36

Anabolizmus
Katabolizmus

IC-ionok

ATP

Nitrogén

Anabolizmus
Katabolizmus

IC-ionok

ATP

Nitrogén

10. ábra. Reverzibilitás esetén az IC-ionok együttes adása triggerelheti a reparálódást a krónikus beteg
sejtekben. A zöld nyíl a küszöbpotenciált, a narancsszínû nyíl az aktuális nyugalmi membránpotenciált
reprezentálja. Elméletileg: ha a pacemaker-sejtekben csökken a citoplazmatikus ionok koncentrációja,
vele együtt csökken a sejt N-tartalma és a nyugalmi membránpotenciál is – közelebb kerül a küszöbpo-
tenciálhoz (10. A ábra). Változatlan sebességû spontán diasztolés depolarizálódás mellett a beteg góc-
ban megnõ a „firing” frekvencia és ennek következtében az ektópia kialakulásának a valószínûsége is.
Ha ionpótlással sikerül a citoplazmatikus ionokat a góc sejtjeibe juttatni, ismét nõ a nyugalmi memb-
ránpotenciál, csökken a „firing” frekvencia és az ektópia kialkulásának a valószínûsége (10. B ábra)
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eset) és alkoholos polyneuropathiában szenvedõ (21
eset) betegekre (453). (Nem kontrollált vizsgálatok.)
Logikailag több módon lehet elõsegíteni az eredeti ion/
citoplazma miliõ helyreállítását. A citoplazmatikus io-
nokkal történõ gyógyítás hatékonysága nem feltétlenül
marad el a többi módszer mögött (ha sikerül triggerelni
a sejtregenerálódást, az anabolizmus felgyorsulhat),
ugyanakkor nagyságrendileg kevesebb mellékhatásra
lehet számítani a fiziológiás dózisú (RDA alatti) ion-
szupplementációnál, mint a szintetikus gyógyszerek
vagy az anabolikus hormonok adásánál. Ezen túl: az
ion-szupplementációs kezelést kombinálni is lehet
mind a gyógyszeres, mind a hormonális kezeléssel, az
adjuváns kezelés azért is kívánatos, mert a citoplaz-
matikus ionok pótlása várhatóan csökkenti a szinteti-
kus gyógyszerek mellékhatásait is (vö. 5.1.). Az IC-ion-
szupplementáció ugyanúgy nem betegség specifikus,
mint az anabolikus hormonok (pl. IGF-I) adása vagy a
GIK terápia (122). Több mint egy évtizedre visszanyúló
klinikai tapasztalataim szerint akkor lehet kombinált
IC-ion terápiától szemmel látható eredményt várni, ha
az LBM erõsen lecsökkent, ugyanakkor a beteg ét-
vágytalan. A terápia hatékonyságát a nagyfokú étvágy
javulás jelzi vissza, ami gyakran már 24-72 órán belül
bekövetkezik (210). Az étvágy fokozódása jelezheti az
anabolizmus megindulását (5. ábra). Ez nem jelenti azt,
hogy túlsúlyos betegeknél kontraindikált lenne az adá-
suk, minthogy 2-es típusú diabéteszben is gyakori a ci-
toplazma megfogyatkozása, ami éppen az inzulinre-
zisztencia egyik oka – az ételeket úgy kell összeválogat-
ni, hogy az állati fehérjében gazdag, kalóriában szegény
legyen (vö. 5.2.1.). Mindazonáltal kívánatos a négyes
ionkombinációval végzett mielõbbi kontrollált, objektív
klinikai vizsgálatok elvégzése.

Konklúziók

Az IC-ionokat kémiai energiával halmozza fel a sejt a
citoplazmában, ahol közvetlenül befolyásolják, sokszor
irányítják az enzimek mûködését, így az ionok a se-
cond messenger szerepét is játszhatják. Az IC-ionok
koncentrációja (steady state állapotban) arányos a ci-
toplazma ATP- és N-koncentrációjával. (Ez a megálla-
pítás kiegyenlített, fiziológiás hormonszintek mellett
értendõ, minthogy a citoplazma összetételét a hormo-
nok jelentõsen modifikálhatják.) Az IC-ionok/ATP/N
aránytalansága esetén (non-steady state állapotban) az
anyagcsere-folyamatok a kiegyenlítõdés irányában zaj-
lanak: ha a „spirál lefelé pörög” akkor katabolizmusról,
ha felfelé, akkor anabolizmusról beszélünk (4. és 5. áb-
ra). A szerzõ egy nagyon leegyszerûsített citoplazma-
modellt konstruált, amelynek segítségével értelmezhe-
tõekké váltak egyes, a klinikumban jelenleg is használt
gyógyítási stratégiák, illetve új gyógyítási stratégiák
dolgozhatók ki. A sejtek egész élete az ionok elektro-
kémiai grádiensének a membránokon keresztüli ki-
egyenlítõdése (454), és az ettõl elválaszthatatlan cito-
plazma-állomány csökkenés elleni harc jegyében zajlik.
Az öregedéssel (194) és a betegségek túlnyomó hánya-
dánál a szervezet citoplazma-állománya megkevesbe-
dik. A citoplazma megkevesbedése (amivel együtt jár az
EC-ionok citoplazmatikus térnyerése is), sohasem telje-
sen homogén a szervezetben. Jelentõs mértékben meg-
határozza a klinikai képet, hogy az egyes sejtek, szöve-
tek, szervek milyen mértékben vesznek részt a patogén
folyamatokban (197). A gyógyítás célja jelenleg (a gén-
sebészet elõtti érában) leginkább az életkornak megfe-
lelõ eredeti, genetikailag kódolt ionviszonyok helyreál-
lítására való törekvés lehet.
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