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Az ozmoregulacié vizsgalatanak helye
a modern orvosi gyakorlatban

Boda Domokos

Az ozmoregulacié torvényeinek tanulmanyoza-
sa hdarom terileten elért haladas révén vilt id6-
szer(vé:

1. A legljabb kutatdsi eredmények kimutattdk,
hogy a sejt egyik legfébb funkcidja térfogata al-
landésaganak fenntartasa az extracellularisan és
intracellularisan keletkezé ozmolaris zavarokkal
szemben. A sejtek térfogatuk &allandésdgat a
membrantranszport-folyamatok &ltal szabalyo-
zott ionos és nem ionos ozmolitok felvétele, il-
letve leaddsa éltal biztositjak.

2. A vazopresszin aktivitasat az Gjonnan felfede-
zett sajat receptoraira valé hatassal felszabadi-
tott akvaporin vizcsatorna-fehérjék kozvetitésé-
vel fejti ki.

3. A korszer( laboratériumi ozmométerek elGse-
gitik a vese koncentral6képességének és a szer-
vezet egyéb ozmotikus folyamatait jellemzd pa-
ramétereknek a pontos meghatdrozasat a klini-
kai gyakorlatban.

A sejttérfogat-dlland6sag szabdlyozdsanak és az
akvaporin vizcsatorna-fehérjék szerepének a
megismerése lehetévé teszi a folyadék- és elekt-
rolitzavarok biztonsagosabb kezelését, valamint
a folyadékegyenstly-zavarok diagnosztikajanak
és kezelésének javitasat velesziiletett és szerzett
nephrogen diabetes insipidusban, célszer(tlen
ADH-elvélasztas szindréma (SIADH) és egyéb
patolégids folyamatokban.

a sejttérfogat dllandésaganak szabdlyozasa,
akvaporin vizcsatorna-fehérjék,
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ozmotikus demyelinisatiés szindréma,
SIADH-szindréma,

nephrogen diabetes insipidus

THE IMPORTANCE OF THE CONTROL OF
OSMOREGULATION IN MODERN MEDICAL
PRACTICE

The control of the osmoregulation has become
of particular interest by progress in the following
fields:

1. New research data showed that one of the
main function of the cell is the maintenance of
constant volume against extracellular and intra-
cellular osmolar perturbations. It is regulated by
loss or gain of electrolytes and non-ionic
osmolytes mediated by membrane transport pro-
cesses.

2. The activity of the vasopressin hormone is
regulated by the newly discovered aquaporin
water channel proteins.

3. Development of modern laboratory osmome-
ters which enable precise determination of
osmotic pressures of the fluids in the organism in
clinical practice.

New data on volume control of the cells and on
aquaporin channels in various clinical condi-
tions may provide safer treatment of fluid and
electrolyte disturbances, the diagnostics and
therapy of congenital and acquired nephrogenic
diabetes insipidus and of the serum inappropiate
ADH syndrome, as well as other pathologic con-
ditions with water balance disturbances.

cell volume regulation,

aquaporin water channel proteins,
osmometry, osmotic gap,

osmotic demyelinisation syndrome,
SIADH syndrome,

nephrogenic diabetes insipidus
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testnedvek Osszetételének allandésdga a ho-
A meosztazis, amelynek a fenntartdsa a legalap-

vet8bb élettani funkciok kozé tartozik. A
testnedvek elektrolit-6sszetétele, sav-bazis egyenst-
lya ma mir széleskortien vizsgilhaté, és ezeknek az
adatoknak a fontossiga mindenki szdmara kézenfek-
v8. Sajatsigos moédon ugyanakkor a testnedveket
jellemz8 legaldbb ennyire fontos adatnak, az ozmola-
litdsnak és az azt fenntarté mechanizmusoknak a
vizsgalatit nem végzik; a szervezet ozmotikus egyen-
stlyédt szabédlyozé rendszerek koziil a vese koncentra-
16képességének megitélésére szinte kizardlag a vizelet
fajstlydnak mérése hasznilatos.

Nem maradhat emlités nélkiil Kordnyi Sdndor kor-
szakalkoté jelent8ségli munkassiga, aki a kriosz-
képidnak a klinikumban valé alkalmazisival megte-
remtette az alapokat ahhoz, hogy az orvostudomany-
ban a koribbi, jérészt morfolégiai szemlélet utin a
funkcionilis, élettani jelleg nyerjen teret. Az esemény
centendriuma alkalmébél tudomdnyunknak ezt a
mérfoldkd  jelent8ségli eseményét nemcsak hazai
szerz8k (1, 2), hanem nemzetkdzi férumok (3) is
méltattdk.

Az ozmoregulici6 ismeretében elért
legdjabb kori fejlédés irdnyai

A legutébbi években a téma aktualitdsa szdmottevSen
felértékel6dott a tudomany e téren vald, hiromirdnyd
jelent8s fejlédése révén:

1. Kideriilt, hogy a szervezeten belill az ozmoézist
nemcsak egyszer(ien passziv fizikai térvények hatiroz-
zak meg, hanem biokémiai, genetikai mechanizmusok
révén aktiv adaptiv hatdsok is érvényesiilnek benne.

2. A vese antidiuretikus hormon iltal szabilyozott
koncentraloképességéért és annak zavaraiért nemcsak a
vesének mint célszervnek a funkciéja vagy annak karo-
soddsa a felel8s. A hormon ugyanis a szervezet t&bb
szervének sejtjeiben végbemend viztranszportra hatds-
sal van, de magat a hormonhatist is igen 8sszetett fo-
lyamatok szabélyozzik.

A sejt egyik f6 funkcida,
hogy megtartsa térfogatdnak
dllanddsdgdt a sejten kiviili tér
ozmolalitdsbeli viltozdsai
ellenében.

3. E sokiranyt torténések kovetésében nélkiilozhe-
tetlen a vese koncentril6képességének meghatirozasa
a vér és a vizelet ozmolalitdsinak mérésével egyidejii-
leg. Erre a célra 4j és korszer(i eszk6zok dllnak rendel-
kezésre, amelyek — ha pontossigban nem is muljik
feliil a klasszikus krioszkopidt — kis mennyiségli vizsga-
lati anyagbél gyorsan elvégezhet& méréssel a minden-
napi gyakorlatban j6l alkalmazhatok.

Természetesen mindez egyiittvéve jelent8s valtoza-

sokat hozott a diagnosztikiban és a terdpiiban a
klinikum minden szakdgit érintve.

Az eddig mondottak tették indokoltta, hogy az elért
haladdst jelen kozleményiinkben &sszefoglaljuk, az
alapkutatds eredményeinek legalibb vizlatos ismerte-
tésével, klinikai jelent8ségének kiemelésével.

Ozmoregulici6 a sejten beliili
ozmolalitds médositdsival

A sejt nem egyszerien ozmométer. Az 1Gj adatok sze-
rint (4) a sejt egyik {8 funkciéja, hogy specifikus
metabolikus és membrintranszport-folyamatok akti-
véldsa Gtjin megtartsa térfogatanak dllandésagit a sej-
ten kiviili tér ozmolalitdsbeli viltozisai ellenében. E
funkci6 jellege valtozik attél fiigg&en, hogy a sejtet
hipo-, illetve hiperténids hatdsok érik, tovdbba aszerint
is, hogy ez a hatds akut vagy krénikus természetii-e.

Mivel a sejtek fala a viz szdmara szabadon 4tjarhaté,
térfogatdnak megs8rzéséhez két eszkoz all rendelke-
zésre:

—az anorganikus ionok leaddsa vagy felvétele;

—a nem ionos természti metabolitok, az Ggyneve-
zett organikus ozmolitok leaddsa vagy felvétele.

Az ionfelvétel és -leadds is szabilyozott médon a
membrin ioncsatorndin keresztill torténik. Bir az
utébbi a gyorsabb, akdr masodpercek alatt végbemehet,
mégis ez az el8nytelenebb ut, mivel az ionok a sejten
beliil t6bb tovabbi kivédendd valtozast idéznek elé.

A sejttérfogat megSrzése mas médon a nem ionos
ozmolitok dtjin torténhet. Ezek sokfélék lehetnek.
Példaként csupin a mioinozitolt és a taurint emlitjiik.
A sejtvolumen 4llandé szinten tartisanak ez a médja lé-
nyegesen hosszabb id&t vesz igénybe, hiszen hipert6-
nids kérnyezetben ehhez az ozmolitok termelésének
fokozasara, illetve hipoténia esetén a termelés gatlasa-
ra, majd az ebben a folyamatban részt vevs kédologé-
nek transzkripciéjara van sziikség.

Végeredményben e két mechanizmus révén a kiilsé
kérnyezet ozmolalitisinak viltozasai esetén volume-
nének allandésigit a sejten Dbelili hiper-, illetve
hipoténis allapot létrehozdsdval éri el a sejt.

Ozmoregulicié a sejtmembrinon
viztranszportfunkcid
és hormonhatds atjan

Csupin egy évtizede tudjuk, hogy az elektrolit-egyen-
stly fenntartdsiban a vesén keresztiil szabalyozé vazo-
presszin mellett fontos szerepiik van az akvaporinok-
nak (5, 6). Mikodésiik jellege révén vizcsatorna-fehér-
jéknek nevezik 8ket, amelyeket a vazopresszin szabadit
fel receptoraira kifejtett hatdsa Gtjdn. Az eddig ismertté
valt akvaporinok szdma legalabb tiz, koziilik csupan a
vesében legaldbb 6t van jelen, de lényegében a szervezet
valamennyi sejtjében megtalilhatok, még a vérdsvérsej-
tekben is. Kiilondsen nevezetes az idegrendszerben va-
16 szerepiik. Igen intenziv kutatds folyik — hazai szer-
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28k (7) értékes munkassigival — az akvaporinok agy-
oedemiaban val6 részvételének tisztizisa érdekében.

Volumenének dllanddsdgdt a sejten
beliili biper-, illetve hipotonds
dllapot létrehozdsdval éri el a sejt.

Az akvaporinok m{ik6dését déntden a vazopresszin
hatirozza meg. Azonnali hatist valt ki a vazopresszin
azzal, hogy a sejtek intracellularis vesiculumaiban 1évé
akvaporinokat kihelyezi (transzlokilja) a sejt memb-
ranjira, aminek kovetkeztében a vese gy(ijt&csatorna-
sejtjeiben a vizpermeabilitds azonnal fokozédik. Tart6-
sabb vazopresszinhatds, illetve annak cstkkenése ese-
tén megnd, illetve csokken a sejtek akvaporinallo-
ménya. Viszont az akvaporinok mennyiségi viszonyai
moédositjak a vazopresszinhatds intenzitdsit is. Mindez
igen bonyolult metabolikus tényez8knek, mint az ade-
nil-cikldznak, a cAMP-nak, a fehérjék foszforildlédasa-
nak, s&t, a kétérték{i kationoknak, a kalciumérzékels
receptoroknak a hatdsin keresztiil érvényesiil (8).

Az ozmoregulicié vizsgilata
korszer( eszkozokkel

Az Gjabb fejlemények révén, f6leg a klinikumban, kii-
16nosen felértékel6dott a szervezet ozmoreguliciéja-
nak vizsgilata. Ez a megéllapitds az eddig ismertek ko-
zott elsGsorban a vese koncentriléképességének meg-
hatirozasara érvényes, mivel ennek adata nemcsak a ve-
sék klasszikus parenchymakirosoddsaiban, hanem a re-
guliciés zavarok szinte mindegyikében irinyadé. Pre-
cizitas tekintetében a korabbi, ma is etalon érték{, de
nehézkes krioszkopia helyett a hasonlé elven miiksds,
korszerli ozmométerek allnak rendelkezésre, amelyek
a folyadékok ozmolalitdsinak meghatdrozdsit gyorsan
és viszonylag egyszeriien teszik lehet8vé.

Az alapvet8 vizsgilati médszerek kozil a vese kon-
centrdcids képességének vizsgdlatit (9) lényegesen egy-
szer(isitette a Radoé altal bevezetett (10) adiuretinpré-
ba. A betegnek sem éheznie, sem szomjaznia nem
szitkséges, csak a préba ideje alatt nem vehet magihoz
nagyobb mennyiség(i folyadékot. A vizsgilat elején a
beteg mindkét orrjaratidba 2-2 csepp adiuretint cse-
pegtetiink. Ezt kdvet&en egy 6ra mulva az addig tiritett
vizeletet eldntjiik. A vizsgilatra a kévetkez8 hirom 6ra
alatt gyfilt vizeletet fogjuk fel. Az ebben a mintdban
mért ozmolalitds adja meg a vese koncentriciés képes-
ségét. Ez normilisan 1000 mosmol feletti. Az ennél
alacsonyabb érték a folyamat stlyossigival ardnyos
mértékben a vese koncentriciés képességének kiroso-
déséra utal.

Pontosabb értékeléshez szinte mindig sziikség van a
vérsavé ozmolalitisdinak meghatdrozdsdra is. Ennek ér-
téke normalis esetben 290-300 mosmol kérili. Itt
jegyzem meg, hogy az érték megjeldlésére az ozmolari-
tas helyett az ozmolalitis a helyes terminus technicus
(11), 1évén, hogy a kapott osmol mennyiség a vizsgilt
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folyadék/kg viz mennyiségében talilhat6. Megjegyzen-
d3 tovabba, hogy mivel a fehérjék ozmolalitdsa a tobbi
részecskékhez viszonyitva igen csekély, a vérsavé
ozmolalitdsinak értéke lényegében a sejteket kozvetle-
niil kériilvevd extracellularis folyadékéval azonosnak
vehetd.

Ha a fenti két adat mellett egyidejileg a diuresist is
mérjilk, megkapjuk az ozmotikus és a szabadviz-clear-
ance értékét (9):
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ozm

Vx1-U
CH,O :V_Cozm = =
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A vérsavé ozmolalitdsa mellett a kationok egyidejd
meghatirozisa segitségével megkaphatjuk az Ggyneve-
zett ozmotikus rés (osmotic gap) adatit (12), ha az
ozmolalitisbél kivonjuk a kationok elektrolitértéke
Osszegének kétszeresét. Normalisan ez kevesebb, mint
6-8 mosmol. Megemelkedik diabetesben, uraemiaban,
de a magas érték alkoholmérgezést is jelezhet.

A sejtvolumen-regulciénak
és zavarainak klinikai vonatkozasai

A szervezet ozmoldlis egyenstlyaban akar hipo-, akar
hiperozmolalitds miatt a sejtek adapticiéja kdvetkezik
be, azaz akar elektrolit, akir ozmolitok felvételével a
sejt ozmolalitdsa azonossi vilik a kornyezetével. En-
nek létrejottével f6leg akut folyadék-elektrolit zava-
rokban, renalis, hormonalis, idegrendszeri alapon kiala-
kult kéros allapotokban kell szdmolni. Ha ilyenkor a
szérumlelet birtokaban infazi6s kezeléssel gyors elekt-
rolitkorrekciét hajtandnk végre, a zart térfogatti kopo-
nyaban stlyos kémaval, géresokkel, egyéb agyi izgalmi
tiinetekkel jaré korkép alakulna ki, mivel a koros
egyenstlyi helyzetre méar kordbban bedllt kézponti
idegrendszer a hirtelen viltozdsokkal nem tud lépést
tartani (4). Ezt a tlnetegyiittest — amelyet koribbi
kozleményiinkben (73) mar b&vebben ismertettiink —
az irodalom ozmotikus demyelinisatiés szindréma néven
tartja szamon. A helyzet itt is a vér és a vizelet ozmo-
lalitdsdnak ellendrzésével tisztazhat6. Ugyanez segit a
terdpia beallitdsdban is, amennyiben az elektrolit és az
ozmolalitds egyensulydnak korrekcidjit csak elnytjtot-
tan, fokozatosan szabad végrehajtani.

Szintén kordbbi kozleményiinkben (73) utaltunk
b&vebben arra a sejtvolumen-reguldciés rendellenes-
ségre, amely heveny anyagcserezavarokban, szeptikus
sokkban a sejt metabolizmusinak stlyos zavara kévet-
keztében jon létre, szabilyozatlanul, szintén idiogén
ozmolok felszaporodasa utjan: az Ggynevezett metabo-
likus sejtduzzadds tiinetcsoportjarél van sz6. A primeren
megduzzadt, oedemdssi valt sejtek az extracelluldris
térbdl vizet vonnak el, amelynek ionkoncentracidja és
ozmolalitdsa megemelkedik. Jellemz8 médon ugyanak-
kor a vizelet ozmolalitdsa csak alig haladja meg a szé-
rum értékét. Ebben a kérképben is katasztrofalis ko-
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vetkezménnyel jir, ha a hiperozmolilis, hypernat-
raemids lelet birtokdban az extracelluldris tér folyadé-
kat sémentes infaziéval hirtelen igyekeznek felhigita-
ni, mivel ez a sejtek oedemdjit csak tovibb fokozza.
Ehelyett a folyadékbevitel minimalisra csékkentése, hi-
poténids, de ndtriumtartalmd, f8képpen kiliumban
gazdag folyadék bevitele a teends.

Az ozmolalitds egyensilydnak
korrekcidjdt csak elnydijtottan,
fokozatosan szabad végrebajtani.

A sejtvolumen-szabilyozads nem akut zavarira példa
a diabetes mellitus, amelyben a sejten beliil nagyobb
mennyiségli szorbitoldllomany halmozoédhat fel, és ez
ozmolitként viselkedve funkciézavart idéz el (4).

A viz-membran transzport
zavarainak klinikai vonatkozasai

Az e téren lehetséges korillapotok prototipusa a
nephrogen diabetes insipidus. Err6l a polyuriaval, poly-
dipsidval jar6 kérképrdl j61 tudjuk, hogy vazopresszin-
nel nem befolyasolhat6. Megjegyzendd, hogy ez a meg-
allapitas csak a teljes vazopresszinrezisztenciival jaré
korképekre érvényes. Vannak részlegesen vazopresszin-
érzéketlen koérképek is, amelyekben dominilé tiinet a
polyuria, ami azonban nagyobb adag vazopresszinnel
befolyasolhat6 (74). Most kideriilt, hogy a kor eredete
az akvaporin-2-termelésért felel8s gén muticidja, ami
miatt ez a folyadékcsatorna mikodésképtelen vagy
elégtelen. Az is ismertté vilt, hogy a gén tobbféle muti-
cidja (eddig dsszesen 19 ismert) hasonld, de genetikai-
lag kiillénbdz8en 6rokl8ds betegséget idéz els. Még en-
nél is gyakoribb a kérkép hétterében az argininvazo-
presszin gén (AVPR2) mutédcidja (15).

Létezik a betegségnek szerzett forméija is, amit
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