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A vasfelszívódás szabályozása II.

A vasforgalom  jellegzetessége, hogy a szervezet a vasanyagcsere 
egyensúlyát m indenekelő tt a felszívódás m értékének  változtatásával biz
tosítja. Ha a szükséglet nagy, a felszívódás fokozódik, ha a szervezet ta r 
ta lékai jelentősek, az absorptio  csökken. A felszívódást befolyásoló két 
fő tényező az erythropoesis ütem e (Heinrich, 1966)) és a v asrak tárak  te lt- 
sége. A vaskiválasztás csekély és az excretio nagysága csak szűk határok  
között változik (McCance és Widdowson, 1937). A szabályozás teh á t „egy
irán y ú ”. Ebben a tek in te tben  a vasforgalom  alapvetően különbözik más 
anyagcsere folyam atoktól, m elyek szabályozásában a k iválasztásnak döntő 
szerepe van.

A vas-absorptió t m indenekelőtt a szervezetben tá ro lt vas m ennyisége 
befolyásolja. Ha a v asrak tárak  üresek, úgy a vas-sók (Hahn et al., 1943; 
Dubach et al., 1948; Bothwell et al., 1958), az ételekhez adott vasvegyüle- 
tek (Pirzio-Biroli et al., 1958) és a táp lálékban  foglalt vas felszívódása 
(Moore, 1955) egyarán t fokozódik. Ezzel szemben ha a tá ro lt vas m eny- 
nyisége a  norm álisnál nagyobb, úgy a vas-absorptio  csökken (Bothwell et 
al., 1958; Pirzio-Biroli és Finch, 1960). Feltételezik, hogy az egészséges 
em bereken észlelt különböző m értékű  vasfelszívódás annak következm é
nye, hogy a v asrak tá rak  teltségi foka norm ális körülm ények között sem 
egyform a (Jasinski és Roth, 1954; Bothwell és Finch, 1962).

A vasfelszívódás szabályozásának m ásik fontos tényezője az ery th ro 
poesis ütem e. Ha a vérképzés — akár haem olysis (Stewart et al., 1953; 
Chapelle et al., 1955; Bothwell et al., 1958; Krantz et al., 1959), akár 
vérzés (Bothwell et al., 1958), akár pedig rela tív  anoxia (nagy tengerszint 
fele tti magasság), vagy cobalt-hatás következtében m egélénkül, a vasfel
szívódás fokozódik (Reynafarje et al., 1959; Bothwell et al., 1958), míg ha 
a vérképzés ütem e csökken, a vas-absorptio  is m érséklődik (Bothwell et 
al., 1958; Reynafarje e t al., 1959; Krantz et al., 1959). A fokozott vér
képzésre bekövetkező absorptio-fokozódás m értékét a szervezet vaskész-
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le teinek nagysága értékelhetően  befolyásolja (Bothwell et al., 1958). Fel 
kell tételezni, hogy a bélnyálkahártya sejtjei jelzést kapnak  a csontvelő, 
illetőleg a reticulohistiocyta-rendszer felől, de hogy ez m ilyen ú ton és 
módon következik be, azt egyelőre nem tud juk . Abból a tényből, hogy a 
csontvelő ery th ro id  se jtje i és a bélnyálkahártya hám sejtjei a vasforgalom  
tek in te tében  együtt aktiválódnak, a rra  lehet következtetni, hogy a hatást 
ugyanaz az inger hozza létre. H atásos hum oralis factort azonban sem a 
plasm ában, sem a m ájban, sem a vesében nem  sikerü lt ta lá ln i (Beutler 
és Buttenwieser, 1960). A nagy ery thropoetin  ta rta lm ú  plasm ának alig van  
hatása  a vasfelszívódásra (Krantz et al., 1959), ugyanakkor a felszívódás 
fokozott lehet norm ális ery thropoetin  ta rta lm ú  plasm a esetén is (Van 
Dyke et al., 1964). Nincs adat a rra  vonatkozólag sem, hogy a vasfelszívó
dást a plasm a vasszintje vagy tran sfe rrin  concentratiója szabályozná 
(Bothwell et al., 1958; Greenberg et al., 1960).

Ha a vasbevitel nagysága az élettani határok között mozog, a tran s- 
ferrin -szin t nem  befolyásolja a vasfelszívódást. Therapiás adagok bevé
tele esetén azonban az absorptiónak h a tá r t szab a plasm a vaskötő kapa
citása és a szöveti receptorok vasfelvevő képessége. A plasm a vas- 
concentratio növekedésével (200—300 //g/'100 m l plasm a-vasszint között) 
a felszívódás m értéke gyorsan csökken (Hallberg és Sölvell, 1960. a) és a 
közvetlen  vas-transfe r a nyálkahártya  és a plasm a között a m inim um ra 
csökken, ha a tran sfe rr in t vassal te líte ttü k  (Sölvell, 1960). Azonban a sza
bad vaskötő kapacitás csökkenése vagy h iánya ellenére végső soron 
még sem csökken a felszívódó vas m ennyisége (Yuile et al., 1950; Both
well e t al., 1953; Bothwell et al., 1958), m ert a nyá lkahártya  se jtjei átm e
netileg táro ln i képesek a sejtbe kerü lt vasat és azt később á tad ják  a 
plasm ának (Hallberg és Sölvell, 1960, a).

Ha a plasm a szabad vaskötő kapacitása nagy (vashiányos anaem ia, 
terhesség stb.), az absorptio m értéke fokozódik.

A vas-transfer a nyálkahártya-sejten  keresztül ak tív  anyagcsere
folyam at eredm énye (Dowdle et al., 1960), de a részletek még tisz tá
zásra szorulnak. Feltételezik, hogy réz-ta rta lm ú  enzym eknek (Chase et al., 
1952), illetőleg xan th in-oxydasenak  (Mazur et al., 1958; Cheney és Finch, 
1960) szerepe van  a folyam atban.

A vas beju tván  a nyálkahártyase jtbe  apoferritin -synthesist ind ít meg, 
m ajd  a keletkező fehérje  a vassal (Fe__r+) ferritinné egyesül (Granick, 
1946; Gabrio és Salomon, 1950; Wähler et al., 1957). A ferritin  szerepe 
a vasfelszívódásban még m a is v ita  tá rgyá t képezi. A kérdés lényege az, 
hogy a fe rritin  felhalm ozódása a sejtben a vasfelszívódás gátló, vagy elő
segítő tényezőjének tekinthető-e.

Hahn és m unkatársa i (1943) leírták , hogy a rad ioak tiv  vas rosszabbul 
szívódik fel, ha néhány órával előbb stab il vasat ad tak  a k ísérleti á lla
toknak. Ez a megfigyelés vezetett a ,.mucosa block”elm élet felállításá
hoz (Granick, 1946, 1956), m ely szerin t a vasfelszívódás során a nyálka
hártyasejtben  felhalmozódó ferritin  gátat szab a vas további felszívódá
sának és ez védi meg a szervezetet attól, hogy vassal te lítődjék. A m ucosa- 
sejtben a fe rritin  m indaddig „blokkolja’’ a további vasfelvételt, m íg a vas 
le nem  hasad róla és a keringésbe nem  kerül. A sejt vasfelvevő képes
sége az apoferritin  felszabadulásával áll ism ét helyre.
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Tám ogatták  az elképzelést — egyebek között — Stewart és m unka- 
csoportjának  (1950) kísérletei. Ezek a szerzők ku tyáknak  100 mg vasat 
ad tak  per os, m ajd  ezt követően különböző időpontokban radio vassal 
v izsgálták  a je lze tt vas felszívódását. M egállapították, hogy az absorptio 
anná l rosszabb, m ennél rövidebb idő te lt el a stabil vas beadása óta.

Egyszerű (X---- X---- X---- ) és kettős orális vasterhelés ( --------------------- )
hatása a plasma vas-concentratiójára (Bernét és Kovács, 1956)

A rad ioak tiv  vas csökkent felszívódását részben a nyálkahártya  vastelt- 
ségére, részben a rra  vezették vissza, hogy a bélcsatornában a radiovas 
beadása idején még stabil vas m arad t vissza és ebben az ak tív  vas fel
hígult.

Bernát és Kovács (1956) k im utatták , hogy nagy m ennyiségű ferro- 
su lfá t bevétele nem  gátolja meg ú jabb vasadag felszívódását és az első 
vasterhelést 3 órával követő m ásodik oralis terhelés ú jabb  jelentős plasm a- 
vasszint em elkedést hoz lé tre  (9. ábra).
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A plasm a vasconcentrátiója m ár az első vasterhelést követő egy óra 
elteltével ado tt ú jabb  vasszulfát-adag ha tásá ra  is tovább növekszik, b á r 
kisebb m értékben, m in t az első vasadag u tá n  3 órával m egism ételt te r 
helés következtében (10. ábra).

Az úgynevezett m ucosa-block teh á t bizonyos k ísérleti körülm ények 
között á ttörhető , illetőleg a felszívódás csökkenése a m ucosa-sejt vassal 
tö rtén t telítése idején csak viszonylagos. Brüschke (1962) kb. felényi 
adaggal (1,5 mg Fe r+/kg) egészséges em bereken és vashiányos betegeken 
m egism ételte kettős vasterhelési v izsgálata inkat és hozzánk hasonlóan, 
ő is azt tapasztalta, hogy a m ásodik vasadag — az első terhelést 4 ó rá
val követően — a serum  vasconcentratió ját je len tékeny  m értékben  tovább 
növeli (id. Brüschke, 1964).

Egyszerű (X---- X---- X---- ) és 1 óra múlva megismételt orális vasterhelés
( ------------- ---------) hatása a plasma vas-concentratiójára (Bernát és Kovács,

1956)

Brown  és m unkatársa i (1958) 4—5 m g/kg vas bevétele u tá n  kü lön
böző időpontokban 5 m g rad ioaktív  vasat ad tak  egészséges és vashiányos 
em bereknek és m egállapíto tták , hogy a radiovas felszívódása az egészséges 
em berekben 6 órán át, a vashiányos betegekben 3 órán á t csökken ugyan, 
de a felszívódás block járó i nem  lehet beszélni. M inthogy az első vas
adag beadása u tán  3 órával a gyom orban még vas volt k im utatha tó , a 
radiovas felszívódásának „csökkenése” abból is szárm azhatott, hogy az 
ak tív  vas az első dózisból visszam aradt stabil vassal keveredve a bél
nyálkahártya  szintjén m ár felhígult.
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Heilmeyer és m unka társa i radiovassal végzett k ísérletekben (1957) a 
bé lnyálkahártya  fe rritin  ta rta lm án ak  quan tita tiv  m eghatározásával k im u
ta tták , hogy a n y álkahártya  nagy ferritin  ta rta lm a  nem  idézi elő a vas
felszívódás blockját, sőt ennek éppen az ellenkezője állapítható  meg. 
A fe rritin  ta rta lom  növekedése együtt já r  a felszívódás fokozódásával és 
m egfordítva. Wähler és m unka társa i (1957) ebből azt a következtetést 
vonták  le, hogy a fe rritin  nem  a vasfelszívódás gátló tényezője, hanem  
éppen ellenkezőleg a vas-resorptio  közvetítője (mediatora).

Hallberg és Sölvell (1960) k im utatták , hogy ha nagy adag vasat folya
m atosan in fundálnak  a gyom orba, a plasm a vasconcentratió ja fokozatosan 
nő és 6 órán  á t m agas szinten m arad.

Ezek az ú jabb  tapasztalatok  azt je lentik , hogy a m ucosa-block elm é
lete eredeti fo rm ájában  tovább nem  ta rth a tó  fenn. A Crosbt/-féle m agya
rázat (1963) (lásd előbb) nem  kielégítő. A m akrophagok szerepe a vasfel
szívódás szabályozásában (Cattan, 1965) nem  jelentős. A kérdés további 
tisztázásra szorul.

A vasfelszívódás vizsgálata

A vasfelszívódás m értékének  m eghatározására szolgáló fontosabb el
já rások  a következők:

1. Az izotóp balance módszerrel azt vizsgáljuk, hogy az orálisán be
adott rad ioak tiv itás hány  százaléka ü rü l ki a széklettel. A felszívódás 
m értékét a  szervezetbe ju tta to tt és a széklettel távozó rad ioak tiv itás kü 
lönbsége ad ja meg.

K örülbelül 5 /<Ci 59F e-t tartalm azó  3—5 mg ferrosu lfá to t, ferro- 
chloridot vagy ferroc itrá to t 100 m l vízben oldunk. Ebből 1—2 m l-t s tan 
dardkén t használunk  fel. A többit a vizsgálandó személlyel éhgyom orra 
m egita tjuk . A vizsgálat és az utolsó étkezés között legalább 12 órának 
kell eltelnie. A radiovas beadása u tán  a székletet folyam atosan gyűjtjük . 
A naponként összegyűjtött széklet rad ioak tiv itásá t a s tandarddal szemben 
addig m érjük , m íg a széklet ak tiv itása k é t egym ást követő napon kiseb
bé nem  válik  az orálisán  beadott rad ioak tiv itás 1% -ánál. Ehhez rendesen 
6—8 nap ra  van  szükség.

A felszívódás m értéké t a következő két kép le tte l szám ítjuk  ki:

a széklet rad ioak tiv itása (cpm)
a naponta k iü rü lt ak tiv itás = ----------------------------------------------- X 100

(a dosis % -ában) standard  (cpm/ml) X a m eg
ivott oldat té rfogata  (ml)

felszívódás
(a dosis % -ában) =  100 ~  a székletek összaktivitása (%)

A felszívódás norm álisan széles határok  (2—30%) között változhat a  
bevett vas m ennyiségétől, kém iai alakjátó l és az utolsó táplálékfelvétel óta 
eltelt idő ta rtam á tó l függően. Ha a vizsgálatot Dubach és m unkatársa i 
(1948) e ljárása szerin t végezzük, úgy azt ta láljuk , hogy egészséges em be
reken a vasnak m in tegy  20—30%-a, vashiányos anaem iában pedig kb. 
50—80% -a szívódik fel a gyom or-bélcsatornából. Ha a felszívódási vizsgá
la t befejezése u tán  7—10 nappal m eghatározzuk a vér ak tiv itását és a vér-
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té rfogat alap ján  k iszám ítjuk  a keringő össz-aktivitást (ebben az időben a 
vér teljes ak tiv itása a vörösvérsejtekben foglaltatik), úgy m egállapít
hatjuk , hogy a felszívódott vasból m ennyi használódott fel a vörösvérsejt- 
képzés során. N orm álisan a felszívódott vasnak 75—85%-a, vashiányos 
vérszegénységben pedig több m in t 90% -a lelhető fel a vörösvérsejtekben 
(Callender, 1959).

M inthogy egészséges em berekben, illetőleg különböző kóros folya
m atokban  a plasm ába kerü lt vas nem  egyform a m értékben  utilizálódik. 
ezért a széklet rad ioak tiv itásának  m érése nélkül — egyedül a vér akti-

A vasfelszívódás alakulása radio-vas folyamatos per os bevitele közben. Órán
ként 20 mg vas (“ Fe) infusiója a gyomorba 4 órán át tartó nagy ütemű vas- 

absorptiót eredményez. (Hallberg és Sölvell, 1960)

vitásából — a felszívódás nagyságára nem  lehet m egbízhatóan követ
keztetni.

A balance-m ódszer nem  elég pontos. Még gondos székletgyűjtés esetén 
is előfordulhat, hogy az orális dózis 20—40% -a nem nyerhető  vissza 
(Strohmeyer, 1963).

2. A két izotóppal való jelzés m ódszere (Saylor és Finch, 1953) azon az 
indokolt feltételezésen alapul, hogy a gyom or-bélcsatornából felszívódott 
és az in travénásán  befecskendezett radiovas hasonló arányban  utilizálódik 
az erythropoesis során. Ha például a paren tera lisan  b e ju tta to tt vas 80% -át 
ta lá ljuk  meg a perifériás vörösvérsejtekben, akkor k im ondhatjuk , hogy az 
orálisán beadott adagból felszívódott vasnak  is 80% -a van  jelen  a keringő 
vörösvérsejtekben.
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Ism ert ak tiv itású  59F e-t in travénásán  fecskendezünk be és ugyancsak 
ism ert ak tiv itású  53F e-t per os ju tta tu n k  a szervezetbe (vagy m egfordítva), 
m ajd  10—12 nap  m úlva külön-külön m eghatározzuk a két izotóp össz- 
ak tiv itá sá t a keringő vörösvérsejtekben. (Az 55Fe és 59Fe ak tiv itása — 
sugárzásuk különböző term észete fo ly tán  — külön-külön m érhető.) Az 
in travénásán  befecskendezett és a bélcsatornából felszívódott radiovasnak 
a vörösvérsejtekben  m egjelenő hányadát azonosnak véve, az orális dózis 
ism eretében a felszívódás m értéke kiszám ítható.

Az e ljárás fölöslegessé teszi a székletgyűjtést, pontossága kielégítő, 
de hátránya, hogy az 55Fe-izotóp felezési ideje (2,9 év) nyilván nem 
egészen közöm bös a szervezetre.

3. A legkorszerűbb eljárás az egésztest számlálás módszere. (Van Hoek 
és Conrad, 1961). Az eljárás egyszerű, igen pontos és m egbízható. A m é
rés sta tisz tikai h ibá ja  (3 S. D.) =  ± 3 % . A felszívódás m értékét a nem 
absorbeálódott radiovas k iürülése u tán  a szervezetben v isszam aradt ak ti
v itás m érése a lap ján  határozzuk meg. A rad iovasat tartalm azó  oldat m eg- 
ivása u tán  2—3 órán  belül egésztest számlálóval m egm érjük a szervezetbe 
ju tta to tt ak tiv itást. A test ak tiv itása napok a la tt gyorsan csökkent (a csök
kenés sebessége a székletek szám ától függ) és a m ásodik héten  m ár gya
korlatilag  nem  változik (Strohmeyer, 1963). Ekkor — a 10—12. napon — 
szokták elvégezni a m ásodik m érést, mellyel a szervezetbe felszívódott 
rad iovasat határozzuk meg. Az absorptio m értékét az oralis dózis szá
zalékában fejezzük ki. S a já t tapasz ta la tunk  szerint egészséges em berben 
a jelzett ferro-vegyületeknek  kb. 30 (szélső értékek : 22—42) százaléka 
szívódik fel.

Az oralis vasterhelési vizsgálatot k ite rjed ten  használják  a vasfelszí
vódás v izsgálatára, m ert a tapasz ta la t szerint az éhgyom orra bevett vas
sók a plasm a vasconcentratió ját élettan i körülm ények között, illetőleg 
különböző kóros folyam atokban m ás-m ás m értékben  növelik és feltéte
lezték, hogy a gyorsabb, illetőleg nagyobb fokú vasszint em elkedés foko
zott vasfelszívódás, a lassúbb em elkedés pedig csökkent felszívódás követ
kezm énye. K itű n t azonban, hogy a plasm a vasconcentratió jának alaku lá
sára nem csak a felszívódásnak, hanem  m ás tényezőknek (a plasm a szabad 
tran sfe rrin  concentratió jának, a vas plasm ából való k iáram lási sebessé
gének) is hatása  van  és a terhelési görbe lefu tása e tényezők összhatá
sának az eredője (Finch, S. C. és Ross, J. E., 1952).

A terhelési görbe nem csak akkor lehet lapos, ha  a felszívódás csök
kent, hanem  akkor is, ha  a plasm a vassal te líte tt, vagy a szabad vaskötő 
kapacitás kicsiny (aplasticus anaem iák, haem ochrom atosis, egyes haem oly
ticus anaem iák), továbbá akkor is, ha a vaskiáram lás sebessége a plasm á
ból fokozódik (pl. infectio, égési betegség).

A plasm a-vasconcentratio  nagyobb fokú növekedése oralis terhelés 
u tán  még fokozott vasfelszívódás esetén is csak akkor várható , ha a sza
bad tran sfe rr in  concentratió ja nagy és a vaskiáram lási sebesség viszonylag 
kevéssé fokozott. A terhelési görbék lefutása pl. hyposiderosisban különböző 
lehet az absorptio-fokozódás és a plasm a-vas-clearance alakulásától, ille
tőleg ezek egym áshoz való viszonyától függően. A legnagyobb vasszint 
em elkedést la tens vashiánybetegségben észleljük, azaz olyankor, m ikor 
a szervezet v as ta rta lék k a l m ár nem  rendelkezik, de a csontvelőbe még
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elegendő vas kerü l a norm ális, vagy közel norm ális haem oglobin-szint 
fenn tartására . Ilyenkor ugyanis a felszívódás igen nagyfokú és a plasm á- 
ból való vaskiáram lás viszonylag még nem  nagyon gyorsult.

A vasterhelési vizsgálatot nagy adag vassal (100—170 mg Fe) és 
többnyire anorganikus vasvegyületekkel (ferrosókkal) végzik. Ezért a vizs
gálat eredm ényéből nem  lehet m inden további nélkül az élettani, ille
tőleg kóréle ttan i viszonyokra következtetni. A táp lálékkal a szervezetbe 
ju tó  vas m ennyisége ugyanis csak töredéke annak  a vasadagnak, m elyet a 
terhelési próba során adunk  a vizsgálandó szem élynek és az élelm iszerek
ben a vas kém iai kötése (rendszerin t com plex ferri-vegyületekrő l van  szó) 
is m erőben más. A táp lálékban  foglalt vas a plasm a vasconcentratió ját 
k im u tatha tó  m értékben  nem  növeli. Ahhoz, hogy egészséges em ber p las- 
m ájának  vasszin tjét m érhetően em elni tud juk , legalább 50 mg anorgani
kus vasvegyület bevételére van szükség (Josephs, 1958).

Az oralis vasterhelési vizsgálat felhasználható a fokozott vasfelszívó
dás k im utatására , ha nincs szó olyan kóros folyam atról (fertőzés, haem o
lysis), m ely a plasm a-vas-clearance jelentős gyorsulását idézi elő. Jó l érté 
kelhető eredm ény várha tó  a vizsgálattól, ha egészséges em bereken külön
böző vaskészítm ények felszívódását k íván juk  összehasonlítani, de az é rté 
kelhetőség érdekében — az egyéni különbségek okozta nagy szórások 
m ia tt — m ég ebben az esetben is vagy önkontrollos v izsgálatokra van 
szükség, vagy a terhelési p róbát elegendő szám ú személyen kell elvé
gezni.
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