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1. Torténeti attekinteés

A vitaminokroél manapsdg mindenki hallott, és a hétkéznapi ember is nagyjabol tisz-
taban van vele, hogy mit jelent ez a fogalom: a vitamin a szervezet szamara fontos
anyag, aminek hidnya betegségekhez vezethet.

Mi magyarok kiilondsen tajékozottnak érezziik magunkat, hiszen szdimunkra a
vitamin kifejezés elvalaszthatatlanul 6sszeforrt SZENT-GYORGYI Albert nevével és a
C-vitaminnal, ehhez kapcsoldddan a magyar paprikaval és a savanyud képosztaval.

Azt mar kevesebben tudjik, hogy a vitaminok jelentéségével ,,csak” kb. 100 éve
van tisztaban a tudomany, mert a vitaminok felfedezése, el6fordulasuk, szerkezetiik,
sajatsagaik és fiziologias hatasuk vizsgalata igazan csak a 20. szazad elején kezd6dott.

Pedig a vitaminok hidnya éltal a szervezetben kialakult betegségeket és tiineteket
mar régota ismerte az emberiség, st a tapasztalatok és megfigyelések alapjan néme-
lyiket gydgyitani is képesek voltak anélkiil, hogy azok kialakuldsanak okaival tisztd-
ban lettek volna.

A vitaminhianyok okozta bizonyos megbetegedések gyakran olyan sok embernél
fordultak el6 bizonyos néprétegek korében, hogy jarvanynak tekintették, és ugy is ke-
zelték.

Az A-vitamin hidanybeteg-ségeként kialakul6 farkasvaksag (hemeralopia) gyogyita-
sarol a kb. i.e. 1500-1600-bol szarmazo, irdsos orvosi emlék, a George EBERs-rdl el-
nevezett EBERs-papirusz is emlitést tesz: Egyiptomban a farkasvaksagot nilusi halak
majaval gyogyitottak.

Ugyanebben az idében Kinaban is majat és mézet alkalmaztak a betegségre.

A HIPPOKRATESZ tanait és muveit osszefoglald, az i.e. 3-4. szazadbodl szarmazo
Corpus Hippocraticum mézbe martott marhamajat javasol a farkasvaksag gyogyita-
sdra.

Szamos tovabbi okori orvos (a gérog DIOSKURIDES, a romai GALENUS, AETIUS,
CELSUS vagy az arab Ali ben Isa, lasd még A-vitamin) kecskebak és kos majat ajanl-
ja a farkasvaksdg ellen: a majat meg kell f6zni, mikozben a fézet gézeit a szembe kell
dorzsolni, aztan a f6tt majat elfogyasztani.

Maj- és tejkivonatok vizsgalataval kezdddtek a farkasvaksdg ellen haté A-vitamin-
hoz kapcsolddo kutatasok is a 20. sz. elején, bizonyitva a tapasztalati tények erdsségét.
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A leirasok alapjan a C-vitamin hianya altal kivaltott skorbutot is ismerték mar az ékor
orvosai: HIPPOKRATESZ, ARETAUS, PLINTUS és mdsok. Az iziileti és izomfajdalmakkal,
bér- és foginyvérzésekkel, foginysorvadassal, végtagbevérzésekkel, fekélyekkel, gyo-
morpanaszokkal, gyengeséggel és kimeriiltséggel jar6 skorbut Julius CAESAR 1égioi-
ban is sulyos veszteségeket okozott.

A vikingek is ,talalkoztak vele” hosszu tengeri ttjaikon, s6t a skorbut sz6 is valdszi-
ntleg viking eredetii: a skorbutban szenvedé normann hajésok a testiikon jelentkezd
fekélyeket bjur-nak nevezték, melyekbdl, ha kifakadtak, a zsiros tejhez hasonld, stirt
skyr valadék omlott ki ebbdl alakult ki a betegséget jelol6 skyrbjur, mely az észak-né-
met tengerpartokon, az Elba torkolatvidékén a keményebb hangzdsu, német Schor-
bock kifejezésre médosult, ami aztan skorbutként terjedt el.

A skorbut kiilonosen a kozépkorban és az ujkorban szedte aldozatait, amikor a
varosokban télen nem jutott elég zoldséghez és gytimolcshoz a lakossag, vagy a ho-
napokig tartd tengeri utazasok alatt hidnyoztak az étrendbdl a friss, z6ld novények.

Vasco de GAMA, KOLUMBUSZ, MAGELLAN ¢és James CooK a felfedezéutjaikon f6-
ként a skorbut miatt vesztették el tengerészeik nagy részét. A skorbutot raadasul raga-
lyos betegségnek tartottak, és ,,tengeri pestis”-ként is emlegették.

Tapasztalataik alapjan a tengerészek hasznaltak eldszor tudatosan friss, z6ld nové-
nyeket, gytimolcsoket, zoldségeket vagy ezek kivonatait a skorbut ellen. Ilyen volt pl.
hagyma, melynek fogyasztasa megakadalyozta a hajokon a skorbut kialakulasat.

1536-ban a francia Jacques CARTIER a kanadai Szent Lérinc folyén hajézva a que-
beci indianoktol tanult feny6tileveles fézettel gydgyitotta skorbutos tengerészeit.

1601-ben az angol Sir James LANCASTER admirdlis elrendelte, hogy az Indidba
hajézé angol kereskedelmi flotta hajéin a tengerészek naponta 3 kandl citromlevet
kapjanak a skorbut ellen. Ezt a gyakorlatot késébb a holland hajok is atvették a 17.
szazadban.

1737-ban Johann KRAMER osztrak katonaorvos a haborus hadjaratok alatt jelent-
kez6 skorbut ellen leveles zoldséget és bizonyos gyiimolcsfajtakat, f6ként citromot és
narancsot vagy ezek levét javasolja mint megbizhat6 gyogyszert. Ajanlja tovabba a
savanyu kaposztat is, ,,melynek fogyasztasa megel6zi a bajt”.

A holland J. E BAcHSTROM szerint is ,,taplalék tekintetében a friss zoldség és gyii-
molcs hidnya kétségteleniil a skorbut egyetlen oka”

1747-ben a skét James LIND, a “Salisbury’ vitorlas hajéorvosa skorbutos tenge-
részekbdl két csoportot kialakitva egyértelmiien bebizonyitotta, hogy a citromlevet
rendszeresen kapott matrézok kozott egynél sem alakult ki skorbut, mig a szokdsos
ételt fogyasztok koziil néhany hét alatt sokan megbetegedtek. Amikor azonban ezek is
kaptak citromlevet, meggyogyultak.
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1768-ban James Cook angol hajoskapitany Tahitiba vezeté utja soran "Endeavo-
ur’ nevli hajéjan savanyu kaposzta etetésével eredményesen védte meg tengerészeit a
skorbut ellen.

Amikor pedig J. Cook 1772-ben Fold koriili hajéutra indult, a hordés savanyu
kaposzta mellett friss citrom, narancs, répa, tovabbd arpamalata rendszeres fogyasz-
tasat is biztositotta a legénység szamara. Amikor 3 év mulva ugy tért haza, hogy ha-
join nem pusztitott a skorbut, hdsként tinnepelték, mert tettével biztositotta az angol
hajok szamara, hogy a Fold barmely pontjara biztonsaggal eljuttathassanak utazdkat
és katonakat.

(Erdekes, hogy Cook maga nem is hitt igazdn a narancs és citrom erejében’, sokkal
fontosabbnak itélte a friss viz szerepét és a tisztasag jelentéségét.)

Miutan Eurépdban a 18-19. szazadban egyre inkabb elterjedt az Amerikabol szar-
mazd burgonya, ennek és a vele gyakran egyiitt fogyasztott hagymanak C-vitamin
tartalma elegend6 volt a skorbut kivédéséhez, igy a szarazfoldon a skorbut nem igazan
jelentkezett még a szegényebb néprétegek korében sem.

Ugyanakkor példaul Napoleon egyiptomi hadjaratanak kudarcat a francia sereg
sok skorbutos esetével probaltak magyardzni.

Az 1860-as években zajlé észak-amerikai polgarhaboruban is tobb tizezer katona-
nél jegyeztek fel skorbutos megbetegedést.

1840-ben G. BupD orvos azt feltételezte, hogy bizonyos élelmiszerek skorbutellenes
hatasat egy még ismeretlen komponens okozza, melyet majd rovidesen felfedeznek.

U. V. PASCHUTIN orosz kutato szerint a skorbut a taplalékban jelentkez6 valamifaj-
ta hiany kovetkezménye.

A D-vitamin hidnyaként jelentkezé angolkor (rachtitis)

tiineteinek els§ Gsszefoglaléja 1651-b8l az angol Francis 3 RICK ' :
GLISSON (1597-1677) nevl orvostol szdrmazik, és az or- § Being a Difeal common !
vosi elnevezést is 6 alkotta: rachtis (gorog) = hatgerinc. §\\mm-::.:o: :.,L..,D.:h: :i A
GLIsSON a,, Treatise of the Rickets: Being a Disease Com- %, , ,, Mot .
mon to Children” cimfi, Londonban kiadott kényvében 2 « i {;"{gﬂ Difef
részletes leirast ad a f6ként gyerekeket sujté angolkorrol, %“—-- i
természetesen nem ismerve még annak tapldlkozéasi hia- %
nyossagokra visszavezethetd okait (1.1. dbra). ;%

LoONDON:
Printed by Peter Cole, atthe fign ol
Prinsing-Prefs in Cornhif, near

1.1. abra. Gusson a, Treatise of the Rickets: Being a Disease Common & ' . Royal Exchange. 165
to Children” cim(, Londonban kiadott kényvének boritéja (1651) L8
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GLISSON arrdl is ir ugyanitt, hogy a gyerekeknél gyakran fellép a skorbut is (lasd
alabb), és az angolkodr ennek kisérdjeként is gyakran el6fordul, de a két betegséget vi-
lagosan elvalasztja egymastol.

Az angolkér - ahogy a neve is mutatja — leginkabb a 18-19. szazadi az angliai nagy-
varosokban mutatkozott a munkasnegyedek fiistos, napfény nélkiili kérnyezetében
él6, rosszul taplalt, nyomorgd, szegény és nincstelen tomegek gyerekeinél. A betegség
jellemz§ tiinetei a csontképzddési rendellenességbdl ered6 deformitasok; a csontok
elvesztik szilardsagukat, emiatt hajlékonnyd vélnak, a gerinc elferdiil, a mellkas de-
formalddik (,,tyakmell”), a csont és a porc érintkezésénél (borda-gerinc, boka, csuk-
16) nagymértékli megvastagodds, duzzanat, ,karikaldb”, X-1ab lathato, gyakoriak a
csonttorések, csontfdjdalmak, izomgyengeség. CsecsemOknél jellemz6 tiinet tovabba
a nagy, szogletes fej és a puha, benyomhat6 koponyacsontok. Kisgyerekeknél rossz a
fogak mindsége, nem megfelelé a fogzomanc, a fogvaltas elhuz6dd, kiszamithatatlan
idejii. Mindezek mellé novekedési rendellenességek is tarsulnak.

Mar PLATON is megemlitette, hogy a kisgyerekek csontjai elgorbiilnek fizikai ter-
helés esetén.

A német WIRCHOV a 19. sz. kozepén egyes csontleletek alapjan ugy vélte, hogy a
neandervolgyi 6sembernél is megjelent a rachtitis.

1807-ben az angol BARDSLEY halmajolajjal sikeresen gyogyitott angolkoros betegeket.

TROUSSEAN feltételezte el6szor 1882-ben az angolkdr taplalkozasi hianybetegség
jellegét, és kezelésére halzsirt ajanlott.

Ezt erdsitette meg 1906-ban az angol Frederick Hopkins, aki allatkisérletek alap-
jan vonta le azt a kovetkeztetést, hogy bizonyos taplalékokban olyan anyag talalhato,
ami megakaddlyozza az angolkor kialakulast.

1911-ben R. MULLER New York-i orvos sikeresen gydgyit szegény sorsu, alultap-
lalt, angolkdros kisgyereket tej, vaj, tojassargaja és csukamajolaj adagolasaval.

Az 1910-es évek végén angol és német kutatok allatkisérletek alapjan rajottek, hogy
a napfény gyogyitja az angolkdrt. Azt is megallapitottak, hogy a hatasért az ibolyan-
tali (UV) sugarzas a felelds.

Berlinben a német Kurt HULDSCHINSKY — miutdn az I. vilaghdborut kovet6 in-
séges, élelmiszerhianyos id6kben a gyermekkorhazaban fekvé betegek szamara nem
sikertilt hozzdjutnia csukamajolajhoz — 1919-ben szintén megprobalkozott az ultra-
ibolya fény alkalmazasaval, és segitségével sikeresen gyogyitott meg angolkoros kis-
gyerekeket. Ennek hatdsara Bécsben és Londonban is ,,napfényklinikdk” alakultak,
ahol UV-lampdk alatt ‘napoztattak’ a betegeket, akiknél 1-2 hét alatt latvanyosan ja-
vultak az angolkor tiinetei (1.2. dbra).
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1.2. abra. Kisgyerekek az UV-lampdk alatt

A napfény ,.éltets erejét” és az UV-sugarzas jotékony hatasat sokaig nem tudtdk meg-
magyarazni, hiszen a betegségek gyogyitasara addig altalaban valamilyen szert, azaz
kémiai anyagot, orvossagot alkalmaztak.

Az 1922-ben aztan a McCoLLum dltal halmdjolajbdl eléallitott D-vitaminnal mar
gyogyszeresen is sikeresen kezelhetévé valt az angolkor.

1924-ben HEss és csoportja pedig azt is megallapitotta, hogy az antirachtitis-faktor
a bérben is képzédik napfény hatasara, bizonyitva ezzel, hogy az UV-sugarzas miért
hatékony az angolkér ellen. (A D-vitamint sokaig ’a Nap vitaminja’-ként emlegették.)

A B3-vitamin hidnya okozta pellagrat mar valdszintileg a babiloniaiak és a sumérok
is ismerték.

Els6 részletes leirasat 1735-ben egy spanyol orvos, Caspar CasaAL adta kozre, aki
Spanyolorszag Asturia tartomdnyaban tanulmanyozta az ottani lakossag altal ‘mal de
rosa’ néven ismert betegséget: a bor érdes, kiszaradt, hamlik, a szaj, a nyelv, a nyalka-
hértya berepedezett, bérgyulladasok vannak a test egészén, a bér egyes teriiletei bar-
ndra szinez6dnek, emésztési zavarok, hasmenés, hanyas jelentkezik. Ezeket a szindro-
makat er@sitette meg 1762-ben Juan SEVILLANO is, akinek részletez6 patolégiai leirasa
alapjan a betegséget asuturiai lepra’-ként is emlegették.

A betegség Eszak-Italidban is pusztitott. A bér jellegzetes tiinetei alapjan Frances-
co FrRAPOLLI milanoéi orvos pelle agra-nak (= érdes bor (olasz)) nevezte el a kort; ebbél
alakult ki aztdn a ma is hasznalt pellagra kifejezés.

A késibbiekben felderitették, hogy a pellagra elsdsorban a szaraz id6szakban, nya-
ron jelentkezik, és jellemz8en a szegények koziil szedi aldozatait azokon a teriileteken,
ahol a lakossag féleg kukoricaval taplalkozik: Spanyolorszag félsivatagos teriiletein,
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Dél-Franciaorszagban, Romaniaban, Mexikoban, az USA déli allamaiban és egyes af-
rikai orszdgokban. A 20. szazad elején Magyarorszagon is el6fordult.

A varosokban €16 emberek azonban csak nagyon ritkan betegedtek meg, a beteg-
ség szinte kizarolag a vidéken él6ket sujtotta. A haldlozasi arany a megbetegedettek
10%-4t is meghaladta.

Sokdig a kukoricédban el6fordul6 ismeretlen méreganyagnak tulajdonitottak a be-
tegség okat, majd fert6z6 betegségnek hitték, melyet a kukorica terjeszt a rajta él6sko-
dé gombdk vagy rovarok révén.

Amikor az 1900-1910-es években az USA déli allamaiban tobb millié ember
betegedett meg pellagrdban, egy kongresszusi hatdrozat alapjan a washingtoni Al-
lami Egészségiigyi Hivatal 1915-ben Louisianaba kiildte a magyar szarmazdasu Jo-
seph GOLDBERGER (1874-1929) bakteriologust a pellagra korokozojanak kutatésa-
ra. GOLDBERGER arvahazi pellagras gyerekek étrendjét vizsgalva kezdte gyanitani,
hogy a f6leg kukorica alapu étrend lehet a baj okozdja, mert ha a gyerekek tejet,
felvagottat vagy zoldséget is kaptak étkezéskor, a pellagra tiinetei el6bb enyhiiltek,
majd elttintek. Kés6bb GOLDBERGER bortonbeli rabokon - akik 6nként vallaltak a
monodiétas kukoricaétrendet — valtott ki pellagrat, majd miutan normal étrend-
re tértek at, hamar meggyodgyultak. Annak bizonyitdsara, hogy a pellagra nem jar-
vany és nem fert6z, GOLDBERGER mas orvosok és apolok szeme el6tt evett a betegek
hamlé bérébdl, ivott a mosdotalukbol, s6t vériiket is magaba injekcidzta, de nem
betegedett meg. Eredményeit azonban igencsak kétkedve fogadtak a hatosagok, és
bizonyitékai ellenére a pellagrat tovabbra is a fert6z6 betegségek kozott tartottak
szamon, jollehet 1926-ban GOLDBERGER azt is kétséget kizaréan bebizonyitotta,
hogy a kiegyensulyozott étrend vagy kis mennyiségt soréleszté megakadalyozza a
pellagra kialakulasat.

Csak az 1930-as években sikeriilt bebizonyitani, hogy a pellagra hianybetegség,
melyet az egyoldala téplalkozas valt ki; nevezetesen a niacin nevii vegyiilet hidnya
okozza, amit a kukoricalisztet fogyasztok szamara az is sulyosbit, hogy a kukoricabol
hianyzik az a triptofdn nevii aminosav, melybdl a szervezet rossz hatasfokkal ugyan,
de képes szintetizalni a niacint.

Pellagrat sajnos manapsag is diagnosztizalnak a rosszul taplalt lakossagu orsza-
gokban.

A B,-vitamin hianyaban fellép6 beriberi (= részeg jdrds, merev jdrds) tiineteit mar
az i.e. 2697-bol szarmazé régi kinai feljegyzések is emlitik, de leirasai el6fordulnak a
kozépkori eurdpai és japan feljegyzésekben is: izomgyengeség, a végtagok merevsé-
ge, jarasképtelenség, a végtagokon és a testen kialakuldé 6démak, laz, ideggyulladas,
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szellemi tunyasag, bénulasok, melyek igen gyakran
halélos kimenettiek voltak. A beriberi kifejezés szin-
galéz eredett, ahol jelentése ,,végzetes elgyengiilés”.

A beriberi elsé klinikai lefrasa két holland orvos-
tol szarmazik; elséként BONTIUS irja le 1642-ben a
"De medicina Indorum” c. muvében, és Nicolaas
TuLp is részletezi 1652-ben. TurLp a Holland Ke-
let-Indiabol Hollandidba visszatéré embereken ta-
pasztalta ugyanazokat a ’sdntasdgi’ tiineteket, mint
az azsiai gyarmatok bennsziilotteinél vagy az in-
diaiaknal.

Mivel a lakossag nagy tomegeit érintették els6-

sorban Délkelet-Azsidban, Indidban, Burmaban,
Hongkongban és Kelet-Afrikdban, jarvanynak te-
kintették. Csak a 19. szazad végén deriilt ki, hogy beteg a 20. 7. elején, Délkelet-
taplalkozasi hianybetegségrél van szd, mely a szer- Azsidban
vezet alapenergia-ellatasat biztosité szénhidratle-

bontdst érinti. Oka az elégtelen taplalkozas, elsd-

sorban a teljes kidrlésti gabonafélék és a rizs, illetve ezek héjanak (korpa), valamint
a husok, belsGségek, tej, tojas és az olajos magvak (did, mogyord, tokmag) részleges
vagy teljes hianya az étrendbdl (1.3. dbra).

Beriberi még ma is el6fordul a vilag szegényebb régidiban.

1.3. abra. Beriberiben szenvedd

A vitaminok felfedezése

A vitaminok felfedez6jének Christiaan E;JKMANN (1858-1930) holland katonaor-
vost tartjak, aki Hollandia indonéziai gyarmatain (Java, Szumétra) a beriberi kialaku-
lasat kutatva jott ra arra, hogy az allati és emberi szervezet miikodéséhez az alapvetd
tapanyagokon (fehérje, zsir, szénhidrat) kiviil tovabbi anyagokra is sziikség van, me-
lyek bizonyos természetes taplalékokban megtalalhatok. Ehhez kapcsoléddan pedig
az is kideriilt — szemben az orvostudomadny altal akkoriban altalanosan elfogadott
nézettel, miszerint a betegségek okozéi méreganyagok vagy mikrobak (baktériumok)
-, hogy valaminek a hidnya is okozhat megbetegedést.

Az angol James LIND (1714-1796) mar az 1750-es években a taplalkozas alapvet6
anyagainak tartotta a fehérjéket, zsiradékokat és cukrokat.
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Justus L1EBIG (1803-1873) német kémikus a mezdgazdasagi kémia és az élelmi-
szer-kémia megalapitdja Alexander HumBoLT (1769-1859) nyomdokain haladva az
1840-es években dolgozta ki a légzés, a taplalkozas és az anyagcsere kozti kapcso-
lat elméletét. A taplalkozasra vonatkozoan kimondta: ,,ahhoz, hogy egy dllat élhessen,
vérének f6 alkotdit készen, mdr elddllitva kell élelmében megkapnia, mert maga nem
képes azokat felépiteni”. Legfontosabb és nélkiilozhetetlen tdplaléknak a hust tartotta
fehérjetartalma miatt, ,amely leggazdagabban tartalmazza az élethez sziikséges tdp-
anyagokat”. Sikeriilt husbol olyan konzervalhat6 kivonatot is készitenie, ,,ami tartésan
megorzi tapértékének javat”, s ezaltal alkalmas az éhezok taplalasara és a betegségek
gyogyitasara. Masrészt LIEBIG ugy gondolta, hogy a szervezet hdtermeléséhez nitro-
génmentes anyagokra is sziikség van, a zsirképzéshez pedig olyan anyagok kellenek a
szervezetnek, amelyek nem zsiradékok. Novényi és allati kisérletek sokasagabol alla-
pitotta meg, hogy az allati szervezet épitékovei a fehérjék, zsiradékok és szénhidratok:
ez az un. LIEBIG-tridsz; LIEBIG és masok (Carl von VorIT) szerint is ilyen anyagokat,
tovabba sokat és vizet kell tartalmaznia a taplaléknak a szervezet normalis fiziologias
miukodéséhez. Szamitasaik szerint egy feln6tt ember szamara napi 70-100 g fehér-
je — aminek kb. 1/3 része allati fehérje legyen —, 80-100 g zsir és kb. 500 g szénhidrat
(cukor) sziikséges; a zsir egy részét szénhidrat is helyettesitheti, mivel rajottek, hogy
a szervezet képes cukrokbol zsirt el@éllitani. Ekkor mar az ismert, hogy télen a zsir-
sziikséglet nagyobb, ill. a test fizikai igénybevétele noveli a tdpanyagsziikségletet.

Max RUBNER az egyes tapanyagok energiaértékét (’kaloriaértékét’) is kiszamitotta.

LieB1G komoly eréfeszitéseket tett annak érdekében is, hogy a korabeli orvostu-
domany vegye figyelembe a kémia eredményeit, hasznalja ki a kémiai analizisekben
rejlé lehetdségeket, és alkalmazzon kémiai modszereket a diagndzisok felallitasaban
és a terapiaban.

A LieBic-féle diéta helyességét el6szor 1881-ben az orosz Nyikolaj LUNIN von-
ta kétségbe, aki Bazelben Gustav von BUNGE (1844-1920) laboratériumaban egere-
ken kisérletezve megfigyelte, hogy a kizardlag tisztitott fehérjébdl, zsirbdl, cukorbdl,
sOkbol és vizbdl mesterségesen Osszedllitott taplalékkeveréken tartott egerek fejlodése
megall, allapotuk romlik, és 16-36 napon beliil elpusztulnak. Ugyanakkor friss tej
adagoldsa segit a beteg dllatokon, életben maradnak és ismét novekedésnek indulnak.
Ebbdl arra kovetkeztetett, hogy ,,a természetes élelmiszerek, mint példdul a tej, a f6 Osz-
szetevok mellett kis mennyiségben olyan ismeretlen anyagokat is tartalmaznak, melyek
nélkiilozhetetlenek az élethez”.

Hasonl6 eredményre jutottak a BUNGE-iskolahoz tartozé mas kutatok is: C. A. So-
CIN (1891), W. S. HALL (1896), W. Falta (1906). Koziiliik kiillonosen SocIN volt meg-
gy6zbédve arrol, hogy ,.a tojdssdrgdjdban és a tejben ismeretlen anyagok vannak jelen”,
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melyek ,, felfedezése a jovo elsddleges feladata”. Von BUNGE és LUNIN arra gondolt, hogy
az ismeretlen anyagok foszfor- és vas-vegytiletek lehetnek.

Jollehet ezeknek a kisérleteknek az eredményeit tobben is megerésitik (Coppo-
LA, 1890; HAUSERMANN, 1897), LUNIN és SoCIN kovetkeztetését azonban a legtobb
kortarsa elutasitotta, mivel nem tudtak reprodukalni a kisérletét, és igy nem tudtak
igazolni a LIEBIG-tridsznak megfelelé Osszetételt taplalék elégtelenségét. LuNiN ki-
sérleteit példaul tobb kutatd ugy probalta reprodukalni, hogy cukor-komponensként
nem az akkor még kevéssé elterjedt kristalycukrot (szacharéz) hasznilta, hanem a
tejbol kivont tejcukrot (lakt6z), ami valészintleg tartalmazhatott nyomnyi mennyi-
ségben vitaminokat és egyéb anyagokat, biztositva ezzel a kisérleti allatok szamara a
vitaminsziikséglet egy részét.

1905-ben Utrechtben a holland Cornelius PEKELHAARING viszont LUNIN kisérle-
teit megismételve ugyanarra az eredményre jut: a LIEBIG-féle tapanyagaranynak meg-
felelo osszetételli, asvanyi sokkal is kiegészitett étrenden tartott egerek 4-5 hét alatt
elpusztulnak. Ebbdl pedig az kovetkezik, hogy csak a L1EBIG-tridsz komponenseit tar-
talmazd ételek hosszabb id6n 4t nem elegendéek az életben maradashoz.

A 19. szazad kozepét6l az orvostudomany Gjabb iranyzata a betegségek okat a nagy
tekintélyti német patolégus, Robert VIRcHOW (1821-1902) dltal megfogalmazott ‘sejt-
kortani’ elmélet szerint a testi sejtek miikodésének rendellenességeiben latta: ,,a be-
tegség nem idegen dolog, mely a szervezetet kiviilr6l tamadja meg, hanem a normalis
életfolyamatok nagyobb mértéki valtozdsa”. Ugy tartottak, hogy ezeket a véltozdsokat
leginkabb és legkonnyebben a szervezetbe keriilé méreganyagok valthatjak ki.

Az 1860-1870-es évektél kezdve — els@sorban a francia Luis PASTEUR (1822-1895)
és a német Robert KocH (1843-1910) munkassaga nyoman, a fert6z6 betegségek (tu-
berkulozis, kolera, lépfene) kérokozoinak felfedezésével — a betegségeknek bakterialis
(mikrobioldgiai) eredetet tulajdonitottak, és minden, nagyobb tomegeket érinté meg-
betegedést jarvanyként kezeltek, az tjabb megbetegedések jelentkezésekor pedig fer-
tozést feltételeztek. A bacillusok hé altali elpusztitasaval (sterilizalas), majd 1881-ben
a vesztettség elleni védooltas kifejlesztésével (PASTEUR) véglegesen is bizonyitottnak
latszott, hogy a betegségek korokozok altal alakulnak ki.

Az 1880-as évek elejétdl kezd6dden tomeges beriberi megbetegedés-hullam soport
végig Délkelet-Azsidn. A betegségben f6leg az azsiai és bennsziilétt lakossdg szenve-
dett, és a hatdsagok tehetetlenek voltak a jarvanyszert terjedéssel szemben. A beribe-
rit ugyanis ekkor még jarvanynak tartottak.

A beriberi - japanul kak-ke — a japan haditengerészeti flotta matroézait is nagy
szamban érintette. 1882-83-ban Takak1 Kanehiro (1849-1920) a japan tengerészet
Gyogyaszati Intézetének igazgatd orvosa felmérést készitett, amely szerint 1000 ten-
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gerészbdl 450 beteg, és sok a halaleset is. TAKAKI arra gondolt, hogy a kak-ke kiala-
kulasét taldn a tengerészek egyoldalu, f6képp rizzsel valo taplalkozasa okozza, ezért
élelmezési valtoztatast javasolt. Miutdn meggy6zte a Japan Csaszari Haditengerésze-
tet, az étrendet kiegészittette hussal, kenyérrel, f6zelékkel és gytimolcsokkel, a beteg
tengerészek dllapota latvanyosan javult, testsulyuk novekedett annak ellenére, hogy a
taplalék kaloriaértéke csokkent. TAKAKI maga sem értette a beavatkozas latvanyos si-
kerét, és az eredményt pusztan a hus jelenlétének tulajdonitotta.

A Japén Csdszari Hadsereg vezetdit azonban nem sikeriilt meggydézni igazarol, igy
a szarazfoldi csapatokndl nem tortént étrendvaltoztatds, mert a kak-ke tovabbra is fer-
t6z6 betegségnek volt nyilvanitva. Ennek is tulajdonithatd, hogy a 20 évvel késébb,
1904-1905-ben zajlé japan-orosz habortban résztvevé 211 600 japan katona koziil
27 000 halt meg kak-ke kovetkeztében, mig a harcokban 47 000.

Munkassaga elismeréséiil TAkak1 1905-ben fénemesi (kazoku) rangot kapott
(danshaku = baro), melyet azonban a rizsnek és az drpanak a kozosségi élelmezésben
betoltott szinte kizarolagos szerepének népszerfitlen ellenzése miatt ,,joakaro6i” gunyo-
san csak drpabdrd’-ként emlegettek.

1885 elején a beriberi az indonéziai holland gyarmatokon is megjelent, és néhany
hoénap alatt Javan minden harmadik ember megbetegedett. A betegséget polyneuritis
endemica perniciosaként (= tartos fert6zésbol eredé ideggyulladas) irtak le, és okat a
tropusi éghajlattal (héség, magas paratartalom, moszkitok), a higiénia hidnyaval (pi-
szok, patkanyok, férgek) és a rossz kozallapotokkal (elégtelen taplalkozas, éhezés, bii-
nozés) probaltdk magyarazni. Killonosen pusztitd volt a beriberi a szegénynegyedek-
ben, a kérhazakban és a bortonokben, ahol a haldlozési ardny az 60-70%-ot is elérte.
Mivel a gyarmati tisztviselok és a katonak koziil is sokan megbetegedtek, Holland Ke-
let-India gyarmati kormdnyzojanak kérésére 1886 végén Hollandiabdl orvoscsoport
érkezett a gyarmat févarosaba, a Java szigetén fekvd Batavidba (ma Jakarta, Indonézia
févarosa). Ennek a csoportnak egyik tagja volt Christiaan EJkMANN, aki korabban
mar jart Javan, majd azutdn KocH intézetében is dolgozott.

EKMANN a batdviai katonai korhdzban kialakitott laboratdriumban kezdett dol-
gozni, kutatva a beriberit okoz6 mikrobat. Evekig tarté munkéja azonban eredmény-
telen volt: a kdrokozot nem sikeriilt megtalalni annak ellenére, hogy vizsgaltdk a beteg
emberek valadékait, székletét, halottakat is boncoltak, és azok belsd szerveibdl, agya-
bdl is vettek mintat. Talaltak ugyan egy coccus-féleséget némelyik meghalt beteg agya-
ban - ennek alapjan az orvoscsoport vezetéje, C. PEKELHAARING professzor igazolva
is latta egyrészt a beriberi jarvanyi jellegét, masrészt pedig az ideggyulladasi tiinetek
okat -, am a halottak valadékaibdl készitett kivonatokkal nem sikeriilt a kisérleti al-
latokat (patkanyok, kutyak) megfert6zni. A beriberit nem lehetett atvinni emberr6l
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allatra, igy a fert6zéssel valo terjedését nem tudtak igazolni: epidemia (= jarvany) he-
lyett endemia-t (= id6szakonkénti rendszeres, jarvanyszerd, tomeges megbetegedés
ugyanazon a teriileten) allapitottak meg.

1889-ben EjkMANN-t kinevezték a Batdviaban létrehozott Kiralyi Holland-Indiai
Bakterioldgiai és Anatomiai Kutatointézet vezetdjévé (1.4. dbra). Az esemény azért
fontos, mert ebbéli mindségében 1889 juniusaban tudattak vele, hogy a kérhaz élel-
mezésére szant tyukok elesége elfogyott, s igy kénytelenek a korabbi nyersrizs (barna
rizs) helyett a tyukokat korhazi maradékkal etetni, ami viszont hantolt rizst tartalma-
zott.

Kelet-Azsia és Délkelet-Azsia nagy tomegei az eurépai gyarmatositék étkezési szo-
kasait atvéve ebben az id6ben kezdtek attérni a hdntolatlan rizs fogyasztasardl a han-
tolt rizs fogyasztasara, mivel ezt kulturaltabb ételnek tartottak. Miutan a gyarmatosi-
tok cégei is jobbdra ezt forgalmaztak, a tarsadalom szegényebb rétegei is kénytelenek
voltak hantolt riszt fogyasztani, hiszen leginkabb csak ehhez jutottak hozza (igaz dra-
gabban). Raadasul a rizst fényezték is: egy razkddo tartalyban a szemek olajos anya-
gok, talkum vagy sz6lécukor hozzaadasaval egymashoz dorzsolédnek.

Eurdpaban a civilizacié kezdetei 6ta levalasztjak a gabonafélék (buza, rozs) héjat
(korpa), és csak a magvak belsejét fogyasztjak, azt is 6rolve, lisztként. Az eljarast az in-
dokolja, hogy a cerealiak héjaban szamos mérgez6 anyag, példaul az egészségre karos
mikotoxinok és alkaloidok is el6fordulnak.

A rizs hantoldsaval — mint késébb kiderilt - eltavolitottak a rizshéjban talalhato
anyagokat, koztiik a beriberi kialakuldsaért felel6és B,-vitamint is. Ennek hidnyaban
ugyanis a szénhidratok (glitk6z) lebontasa nem tud teljesen végbemenni, ami a szer-
vezet energiaelldtasban, els6sorban az izmok és az agy mtikodését érintéen okoz za-
varokat.

Egy honappal késébb Enjxmann a tyukudvarban
sétalva észrevette, hogy a konyhai maradékon - azaz
hantolt rizsen - él6 tyukokon is jelentkeznek a beribe-
ri tinetei. Késébb a beteg tyukok hozza sem nyultak
a hantolt rizshez. Azok az allatok viszont, amelyeknek
volt még elég ereje, kibujtak az elkeritett rész dréthaldja
alatt, és mohon ették a kapirgalva talalt magvakat, gi-
lisztakat, bogarakat, gyomokat, leveleket. Amelyik éllat

1.4. abra. Christiaan Eukmann (1858-1930)
fiatalkori képe
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kijutott a szabad rétre, nem lett beteg, sot a beteg allatok is meggyogyultak. Lehet-
séges, hogy a rizs héja olyan anyagot tartalmaz, ami fontos az emberek és az allatok
taplalkozasaban?!

Amikor hénapok mulva megérkezett a hdntolatlan takarmanyrizs-szallitmany,
etetésével néhany nap alatt valamennyi beteg tytik meggydgyult!

Ezek utan EJKMANN Uj asszisztense, Gerrit GRIJNS (1865-1944) segitségével szisz-
tematikus kisérletekbe kezdett: hantolt rizzsel etetett tyukokon hetek alatt beriberit
valtott ki, majd rizshéjbol készitett pépet adott az allatoknak, amitdl azok 3-4 6ra alatt
észrevehetden javultak. A rizs héja gyogyitotta a beriberit!

Kisérletei alapjan EJKMANN egyértelmtien elvetette, hogy a beriberit mikroba
okozza. Kezdetben azonban még arra gondolt — amivel tobb kutato is egyetértett —,
hogy a hantolt rizs valamifajta mérget tartalmaz, vagy a nagy keményitStartalma mi-
att keletkezik a szervezetben mérgez6 anyag, ami aztan tartdsan beriberit valt ki, és ezt
a mérget képes kozombositeni a rizs héjaban 1évo ellenméreg.

Sokkal nyilvanvalobb volt azonban az a kovetkeztetés, hogy a beriberit egy, a rizs
héjaban jelenlevé ismeretlen anyag hianya okozza. Ezt azonban a legtobb tudds és
kutaté akkor képtelenségnek tartotta.

Jollehet 1890-ben ErjkMANN allatokon mar gydgyitani tudta a beriberit, az em-
berekre vonatkoz6an nem volt biztos a dolgaban a rizshéjat illetéen, ezért atfogo sta-
tisztikat készitett a holland gyarmatokon 1évé bortonok élelmezésérdl, osszevetve a
rabok halalozasi aranyaval: azok kozott a rabok kozott, akik hantolatlan rizst kaptak
csak 0,0093% volt a haldlozasi arany, akik viszont hantolt riszt ettek, 2,8%-ban haltak
meg. A hantolt rizst fogyaszté rabok szamara - a bortonigazgatok elmondasa szerint
- minden 3 honapnadl hosszabb biintetés szinte egyenld volt a halallal. EJKMANN sza-
mara ez az adat azt jelentette, hogy emberi szervezet kb. ennyi ideig képes tolerdlni a
rizskorpaban 1év6 anyag hidnyat.

EpxMANN eredményei és statisztikdi azonban ez id§ tajt még egyaltaldn nem gy6z-
ték meg sem a gyarmati vezetGket, sem az orvosokat, sem pedig a tuddstarsadalmat.

EjkMANN azt is megallapitotta (1896), hogy ujsziilott patkanyokat hantolt rizs
diétan tartva fejlédésiik szinte azonnal megall, de ismét noévekedni kezdenek, ha tejet,
kukoricat vagy élesztét adnak nekik. Ebbdl arra kovetkeztetett, hogy a rizs héjaban
1év6 hatéanyag nemcsak a beriberi ellenszere, hanem a novekedést befolyasolo fak-
tor is. R4jott, hogy a LIEBIG-tridsz harom tdpanyaga mellett még legaldbb egy tovabbi
anyag is sziikséges a szervezet normalis miikodéséhez.

Miutan EJKMANN az egészségi allapota miatt — malariat kapott, és szivpanaszai is
voltak - visszatért Hollandidba, GRrijNs folytatta a beriberivel kapcsolatos vizsgalato-
kat.
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Ha hantolt rizsen tartott csirkéknek enyhén f6zott hust is adott, nem betegedtek
meg. Ha viszont a hantolt rizs mellé hosszan f6z6tt hust kaptak, kialakult naluk a beri-
beri. Ezzel GRIJNs egyértelmiien megcafolta a méreg — ellenméreg elméletet.

Kimutatta, hogy a szokdsos élelmiszerek mennyire hatasosak a beriberi gyogyita-
saban: a sokaig f6zott hus és a tapioka hatastalan, a katjang-hidjoe bab (= javai bab)
viszont ugyanugy gyogyit, mint a rizs héja.

1901-ben a rizskorpabdl vizes kivonatot készitett, amit sikeresen alkalmazott a
beriberi ellen, bizonyitva, hogy a rizskorpaban olyan anyag taldlhatd, aminek hianya
valtja ki a betegséget.

1909-ben elvileg is helyesen értelmezte azokat az allatkisérleti eredményeit, me-
lyekkel azt igazolta, hogy a rizshéjban talalhato, vizben old6dé anyag fontos szerepet
jatszik az idegsejtek anyagcseréjében, s hianyaban ezért valnak olyan sulyossa a be-
riberi tiinetei.

Ennél tovabb azonban nem jutott. Mivel eredményeit 6 is, akarcsak EJKMANN, egy
kis példanyszamu holland szaklapban kozolte, felfedezéseikre nem igazan figyelt fel a
tudomanyos vilag.

A beriberi elleni hatdsos szer kristdlyos valtozatat majd csak 1912-ben 4éllitja el6 a
lengyel FUNKk.

EnijkMANN és GRIJNs beriberivel kapcsolatos kutatasai akkor kaptak nagyobb nyilva-
nossagot orvosi korokben, amikor angolul is megjelentek a munkdikra és eredmé-
nyeikre val6 hivatkozasok.

1905-ben Malaya févarosaban, Kuala Lumpurban is kitort a beriberi, ami az elme-
gyogyintézeti betegek felét érintette, koziiliik sokan meg is haltak. William FLETCHER
kezelGorvos, aki tudott EykMANN kisérleteird], ugy probalta fékezni a megbetegedése-
ket — mivel mast nem tehetett —, hogy a betegek fele étkezéskor hantolt rizst, a masik fele
pedig hantolatlan rizst kapott, hatha igazolédik EykMANN hihetetlennek hangzé be-
szamoldja a rizshéjban 1év6 gyodgyitd hatast anyagrol. Egy év elteltével a kimutatas sze-
rint a hantolatlan rizzsel téaplalt betegek kozott egyéltalan nem fordult el6 beriberi, mig
a hantolt rizst evok fele megbetegedett, és a betegek koziil minden masodik meg is halt.
FLETCHER pedig egy nagy példanyszamu angol orvosi lapban kozolte tapasztalatait.

FLETCHER kozlése alapjan 1907-ben két angol orvos prébalkozott hasonl6 elja-
rassal egy maldj-félszigeti utépitésen dolgozo6 300 bennsziilott munkasnal, akiket két
csoportra osztva hantolt, ill. hantolatlan rizzsel etettek. A hantolt rizst kapok kozott a
szokasos aranyu volt a beriberi fellépése, a hantolatlan rizzsel taplaltak kozott viszont
egyetlenegy sem fordult el6. Mivel 6k is angol szaklapban publikaltak megfigyelései-
ket, a rizshéj ,,csodatevd ereje” egyre ismertebbé valt.
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A tényleges hatéanyagot azonban nem sikeriilt felfedezni, ezért sokan szkeptiku-
sak maradtak.

A L1EBIG-tridsz elméletét és a tapldlkozasra vonatkozo elégtelenségét pedig nem a
Java szigetén dolgozd két holland orvos, hanem egy angliai kutaté, E HopkiNs mun-
kassaga dontotte meg a 20. szazad elején.

1900-ban Cambridge-ben az angol Frederick HOPKINS (1867-1947) fehérjeetetéssel
végzett allatkisérletek soran azt tapasztalta, hogy bizonyos aminosavak feltétleniil fon-
tosak a szervezet szdmara, mert ezeket az aminosavakat a szervezet nem képes el6al-
litani, a taplalékkal kell a szervezetbe juttatni, killonben hianyukban betegség léphet
fel. Ezzel bevezette az ,esszencidlis aminosavak” fogalmat.

(Hopkins fedezte fel a triptofdn nevii aminosavat is, valamint a glutation nevi tri-
peptidet, melynek a szervezet redox folyamataiban, az antioxidansok mtikodtetésében
van szerepe.)

1906-ban HopPkINs azt is megallapitotta, hogy patkanyokat tejfehérjébdl, szénhid-
ratbol, zsirbol és sébdl all6 keverékkel etetve az dllatok novekedése lelassul annak elle-
nére, hogy az akkor alapvetdnek tartott valamennyi tapanyag jelen van a tapldlékban.
Az étrendet friss tejjel kiegészitve az allatok novekedése normalis lett.

Kisérletei alapjan Hopkins arra a kovetkeztetésre jutott, hogy a szervezetben bi-
zonyos anyagok - bar ‘meghokkentéen’ kis mennyiségben - feltétleniil sziikségesek
ahhoz, hogy a szervezetbe keriil6 fehérje hasznosuljon a névekedéshez: ,,Egyetlen dl-
lat sem élhet olyan keveréken, ami csak tiszta fehérjét, zsirt és szénhidrdtot tartalmaz,
sot akkor sem, ha a szervetlen anyagokat pétoljuk. Az dllati szervezetnek vagy novényi
szoveteken vagy mads dllatokon kell él6skodnie, melyek a fehérjéken, szénhidrdtokon és
zsirokon kiviil még szamtalan egyéb anyagot tartalmaznak’.

Javasolta, hogy a taplalék azon komponenseit, melyek a fehérjék, zsirok, szénhid-
ratok és sk mellett a tapldlkozashoz elengedhetetlentil sziikségesek, ’jarulékos taplal-
kozasi faktorok’-nak nevezzék.

A tej életfontossagu voltarol mar korabban is sziilettek tanulméanyok. Példaul
1871-ben a francia J-B. Dumas arrdl szamolt be, hogy a périzsi kommiint kévetd
francia-porosz haboru soran a bekeritett Parizsban az ostrom alatt az éhinség enyhi-
tésére a gyerekeknek tej helyett édesitett emulziot adtak, aminek tomeges halal lett a
kovetkezménye. DuMas meg volt gyézddve arrol, hogy a tej bizonyos dsszetevoi mar
elenyészéen kis mennyiségben is 1étfontossaguak az élethez.

1907-ban Axel HoLsT (1861-1931) és Theodore FROHLICH (1870-1947) Ossze-
foglalé kozleményt jelentetett meg, melyben tengerimalacokon kivaltott hianybeteg-
ségekrol (pl. a skorbut) szamoltak be.
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1912-ben HoprkINs gondo-
san tervezett és végrehajtott pat-
kanykisérletekben megismételte
LuNIN munkait, melynek soran
az dllatok novekedési gorbéit fel-
véve bemutatta, hogy a tej nélkiili
szintetikus diétan tartott allatok
fejlédése bizonyos id6 elteltével
megéll, majd az allatok megbe-
tegszenek és elpusztulnak. Frissen
fejt tej kis mennyiségének ada-
goldsaval viszont ez a folyamat
megallithato, s6t visszafordithato.
A tej tehat olyan jarulékos fak-
tort tartalmaz, amely gyogyitja a
hianybetegségeket.

Mivel azt tapasztalta, hogy a tejszin még a tejnél is hatékonyabb az éllatok gyo-

1.5. abra. Christiaan 1.6. abra. Sir Frederick G.
Ekmann (1858-1930) Hopkins (1861-1947)
id6skori képe

gyitasa és novekedése szempontjabdl, ugy gondolta, hogy a jarulékos faktor zsirne-
mu anyag (lipoid), mivel a tej zsir-fazisaban taldlhaté. Ennek analdgiajara tobbféle, a
zsirhoz kémiailag hasonld, novényi olajjal is kisérletezett (palmaolaj, szezammagolaj,
olivaolaj,), ezek azonban hatastalanok voltak. Egyes dllati zsiradékok (halhus, halmaj-
olaj) viszont nagyon hatdsosnak bizonyultak, sokkal inkabb, mint a tejzsir kiillonb6z6
formai.

HoPkINs szerint ezért a jarulékos taplalkozasi faktorok bizonyos élelmiszerekben,
foleg allati eredetti zsiradékokban kis mennyiségben jelenlévé olyan anyagok, melyek
nélkiilozhetetlenek az 4llatok névekedéséhez és tléléséhez. Ugy vélte, leginkabb kata-
lizatorok lehetnek, melyek gyorsitjdk a szervezetben lejatszodé kémiai folyamatokat.

Ezek a jarulékos faktorok — mint késbb kideriilt — azonosak a vitaminokkal. A
novekedési faktor pedig minden valészintiség szerint a kés6bb felfedezett A-vitamin.

Féleg ezen a kisérletsorozat eredményei és az ezekbdl levont kovetkeztetések alap-
jan HoPKINs joval késébb, 1929-ben ,,a novekedést serkentd vitaminok felfedezéséért”
orvosi Nobel-dijat kapott megosztva EjkMANN-nal, akit ,,a neuritis elleni vitamin
felfedezéséért” honoraltak (1.5., 1.6. dbra).

1910-ben a japan Umetaro SUZUKI a rizshéj beriberit gyogyit6 hatasat tanulmanyozva
a feltételezett hatoanyagnak el6szor az aberisav (= beriberi-ellenes sav), majd késébb
az oryzanin nevet adta. Munkai azonban nem kaptak nagy nyilvanossagot.
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1911-ben a Londonban €16 lengyel kémikus, Casimir
Funk (1887-1967), miutdn arrdl olvasott EJKMANN
egyik cikkében, hogy a hantolatlan rizs fogyasztasa
kedvezben hat a beriberi ellen, megprobalta kinyerni a
beriberi ellenszerét rizskorpabdl. Néhany honap alatt
sikertilt is neki rizshéjbol kivonni a hatdanyagot, amit
kémiai tulajdonsagai alapjan bazikus karakterd, nit-
rogéntartalmi aminként azonositott. Ezért kapta az j
anyag FUNK-t6l 1912-ben a ’vita amine’ (= vitdlis, azaz
életfontossagu amin) elnevezést (vita (latin) = élet). Eb-
bél alakult ki aztén a vitamin kifejezés (1.7. dbra).

A késdbbiekben kialakuld elnevezési rendszerben
a FUuNk-féle *vita amine” hatdanyaga lett a B,-vitamin,
amit azonban maig is gyakran a funkcié vagy az 6sz-
szetétel alapjan kialakitott fantazianeveken emlitenek:
aneurin (= az ideggyulladas (neuritis) ellenszere) vagy
tiamin (= kéntartalma (tio-) amin).

Néhany év elteltével, amikorra mar az Gjonnan fel-
fedezett, hasonl6 hatasu, 1étfontossagu anyag némelyikérdl kideriilt, hogy nem amin,
s6t nitrogént sem tartalmaz, a sz6 végi ’e’ elhagydsaval, DRUMMND javaslatara, 1920-
ban véglegesiilt a vitamin sz6 (lasd alabb).

Funk azt is olvasta, hogy még 1890-ben E;jkMANN galambokon is beriberit idézett
el6 egyik kisérletében. A leiras szerint a beriberiben szenvedd galambok labai és ujjai
merevek, képtelenek voltak allni, hatso feliikon ,,uiltek”; fejiiket sem tudtak egyenesen
tartani, nyakuk mereven hatrafesziilt egészen a hatukig, csériik hegye felfelé nézett,
begyiik magasabbra keriilt a fejitknél.

FuNk maga is kivaltott beriberit galambokon, melyeket aztan egy el6adasara is
elvitt. Miutan elkezdte az el6adasat, és beszamolt arrdl, hogy sikertilt kinyernie a
rizshéj hatéanyagat, beinjekciozta vele a repiilésre képtelen, merev, vegetal6 galam-
bokat. Az el6adds végére a galambok allapota latvanyosan javult, néhany még a re-
piléssel is megprobalkozott. FUNK vitaminjat ezért késGbb repiilési vitaminnak is
nevezték.

1.7. abra. Casimir Funk
(1884-1967)

1911-ben a német Wilhelm STEPP (1882-1964) kozzétette a kordbbi években Gies-
senben végzett kutatasi eredményeit a lipoidok taplalékként val6 alkalmazdsaval kap-
csolatban. (Lipoidoknak, azaz zsirnemi anyagoknak a zsirhoz hasonlé tulajdonsagu
anyagokat nevezziik: liposz (gorog) = zsir, eidesz = hasonlo.)
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Miutdn éterrel és alkohollal kenyérbél kioldotta a lipoidokat (zsirnemi anyagok),
az extrahdlt kenyérrel egereket etetett. A lipoidmentes diétan tartott egerek 3 hétig
éltek, aztan elpusztultak. Ha az extrahalt kenyér mellé az éteres kivonatbdl is adott,
az egerek életben maradtak. Kovetkeztetése, hogy a lipoidok és/vagy a benniik 1évo
egyéb anyagok létfontossaguak a szervezet szamara.

Hasonl6an Hopkins-hoz, STEPP is rajott arra, hogy az élelem zsir-fazisaban az
élet szamadra nélkiilozhetetlen anyagok lehetnek.

Ez a felfedezés azért is fontos, mert a beriberi ellenszere vizben oldddik, tehat ugy
gondoltak, hogy kell lennie egy masik létfontossagui anyagnak is, ami zsirnemti.

1913-ban Elmer McCoLLuM (1879-1967) és Marguerite Davis (1887-1967) ame-
rikai taplalkozaskutatok azt kozolték, hogy éterrel extrahalt taplalékkal etetett fiatal
patkdnyok novekedése megall, kotdszovet-gyulladas, szemszarazsag (xerophtalmia) és
farkasvaksag (hemeralopia) 1ép fel. A tiinetek halmajolaj adagolasaval megsztinnek.

Erdemes megemliteni, hogy McCorrum kezdetben még arra gondolt, hogy a ki-
sérleti allatok azért nem novekednek, mert az étel rossz izl — az éter kivonta bel6le az
izanyagokat —, ha viszont természetes olajokkal és zsiradékokkal megizesitik, akkor
tobbet fogyasztanak beldle az allatok, és emiatt novekednek ismét.

Hasonlo kisérleteket végzett szintén 1913-ban az ugyancsak amerikai Thomas Os-
BORNE (1859-1929) és Lafayette MENDEL (1872-1935) is, akik szerint a szembeteg-
ségek ellen a tej, a tojdssdrgdja és a vaj szintén igen hatdsos, mig a névényi olajok (pl.
mandulaolaj) és a sertészsir hatdstalanok.

A fenti és tovabbi kisérleti eredmények 6sszegzésébdl 1915-ben McCoLLUM ugy
vélte, hogy egyes allati eredetii zsirokban és olajokban (lipoidok) létfontossagu no-
vekedési faktor (growth promotting factor) van, melyet ’A’-faktornak nevezett el.

1915-ben McCoLLUM és Davis kukoricabdl, rizsbél és szamos természetes tapla-
1ékbdl késziilt vizes kivonat etetésével allatkisérletek sordn bizonyitottak egy vizben
old6do novekedési faktor jelenlétét is, mely a ’B’ faktor nevet kapta.

Kimondtak azt a nézetet, hogy az allati szervezet helyes taplalasahoz két jarulé-
kos taplalékfaktor, egy zsirban oldodé ’A’ faktor és egy vizben old6doé B’ faktor is
sziikséges és elengedhetetlen.

Jollehet az I. vildghaboru (1914-1918) id6szakaban a taplalkozassal kapcsolatos kuta-
tasok a tobbi tudomanyteriilethez hasonléan hattérbe szorultak (féleg Eurépaban), a
taplalkozasi novekedési faktorok fogalma eléggé elterjedt annak ellenére, hogy tényle-
ges, tiszta hatdanyagot még senki sem latott, mert addig senkinek sem sikeriilt izolalnia.

1920-ban J.C. DRUMMOND (1891-1952) azt javasolta, hogy a FUunk-féle vitamin
elnevezés és a Hopkins—-McCoLLuM-féle faktor-koncepcié 6sszevonasaval a zsiroldé-
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kony ’A’ faktor és a vizoldékony *B”faktor kategdridk helyett A-vitamin, illetve B-vi-
tamin (beriberi ellen hat) legyen az elnevezés.

Az 4j elnevezés tobb szempontbdl is szerencsésnek bizonyult: egyrészt a vitamin’
kifejezés hangzatosabb, figyelemfelkeltébb, valamint konkrétabb is az altalanos és
»megfoghatatlan” *faktor’-hoz képest, masrészt pedig a B-vitamin bettjele és az dltala
gyogyithatd beriberi kezdébetiije megegyezik, és igy konnyebb volt megjegyezni.

Ezért aztan az A-vitamin, B-vitamin elnevezés hamar ismertté valt — jollehet sokan
nem értettek vele egyet, és inkabb mas kifejezéseket preferaltak (pl. komplettin, nutra-
min) -, széles korokben elterjedt, és maig is ezt hasznaljuk.

McCorrum példaul kezdetben azért ellenezte a vitamin nevet, mert szerinte a vi-
tamin mellett még vannak tovabbi, a szervezet szamara fontos anyagok, és nem a vita-
min a legfontosabb, tovabba nem is igazi amin, ,,csak” ammonia-szarmazék.

Végiil McCoLLuM is kibékiilt az 1j elnevezéssel, s6t 1922-ben a skorbut mint hi-
anybetegség gyogyitdsat segité antiskorbut-vitaminként a C-vitamin elnevezést ja-
vasolta, az altala felfedezett, az angolkoér ellen haté antiractitis-vitaminnak pedig az
abc-ben kovetkezd bett szerint a D-vitamin nevet adta.

Ennek folytatasaként a Herbert Evans (1882-1971) éltal 1922-ben felfedezett, a
szaporodast eldsegité termékenységi faktort mint antisterilitds vitamint 1925-ben
Barnett SURE (1891-1960) E-vitaminnak nevezte el.

A betegség nevével és elé tett anti- elétaggal valo egyiittes elnevezések sokaig di-
vatban voltak a vitaminkutatok korében. Az 1926-ban B. JANSEN és W. DONATH altal
kristalyos formaban is azonositott beriberi-ellenes B-vitamint is jé ideig antineurititis
vitaminnak (= aneurin) nevezték.

Az 1920-30-as években a nagy lendiiletet kapott vitaminkutatasok soran szamos to-
vabbi anyagot is felfedeztek, melyeknek vitaminhatast tulajdonitottak, és a fentiek
analdgidjara nevezték el: F-vitamin, H-vitamin, K-vitamin, M-vitamin, P-vitamin,
T-vitamin, Q-vitamin, U-vitamin stb. Ezek némelyikér6l azonban bebizonyosodott,
hogy nincs vitaminhatasa, vagy éppen azonos egy mar korabban felfedezett anyaggal,
igy ma mar csak a tudomanytorténetben szerepelnek. Az egyes vitaminok részletes
targyalasakor egy résziiket e tankonyv is emliti (lasd ott).

A vizben oldédé beriberi-ellenes B-vitamint tartalmazé tapanyagok elemzése soran
viszont kideriilt, hogy nemcsak egyetlen hatdsos komponenst tartalmaznak, hanem
a beriberi mellett mas betegségek kezelésére is alkalmazhatok. Ezek az élattanilag ak-
tiv hatéanyagok izolalasukat és/vagy eléallitasukat kovetden természetesen uj, az el6-
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fordulasra, a szerkezetre vagy a bioldgiai hatasra utalé neveket is kaptak (pl. niacin,
laktoflavin, folsav, pantoténsav, piridoxin, kobalamin).

Mivel azonban ragaszkodtak ahhoz, hogy a vizben old6d6 hatéanyagokra a B-vita-
min elnevezés vonatkozzon, ezért a vizoldhaté 4j vitaminok mindegyike B-vitamin lett,
és ezen beliil a felfedezés/el6dllitds idérendjének megfeleléen sorszamot kapott, melyet
jobb als6 indexben szokas jelolni: a beriberi-ellenes szer (aneurin) mint elséként fel-
fedezett B-vitamin kapta a B,-vitamin nevet, majd rendre a t6bbi az alabbiak szerint:

laktoflavin = B,-vitamin,
niacin = B;-vitamin,
folsav = B,-vitamin,
pantoténsav = B,-vitamin,
piridoxin = B-vitamin,
: ‘ ’ A koztes sorszamu vitaminokrol
: id6kozben kideriilt, hogy nem
kobalamin = B, ,-vitamin, egységes anyagok vagy nincs vita-
minhatasuk, ill. megegyeznek egy
: 4 / korabban azonositott anyaggal.
pangaminsav = B,.-vitamin.

Azt azért mindenképpen el kell mondani, hogy az elnevezések kategorizalasa és egy-
ségesitése nem ment konnyen. Szamos kutatd fenntartotta maganak a jogot, hogy az
altala felfedezett anyagnak 6 maga adjon nevet, ami persze nem illett a fenti rendszer-
be, s6t sok szakember a vitamin sz6 helyett is masik kifejezést hasznalt:

HopkiNs, HOFMEISTER és SCHAUMANN: jarulékos tapanyag (accessorius food)

BoruTTAN: kiegészitd tdpanyag

BERG: komplettin

FLUGGE, ABDERHALDEN: nutramin

LicHTWITZ: tdphormon

McCoLrum: growth promotting factor (névekedési faktor)

McCorrum: védéétel (protective food)

A tényleges és céliranyos vitaminkutatasok az 1920-as években indultak Eurépaban —
miutan az I. vilaghaboru befejezését kovetden tobb tamogatast kapott a tudomany -,
és az 1930-1940-es években teljesedtek ki. A II. vilaghdbora azonban ezt a folyamatot
némiképp lelassitotta, mivel a katonai célu kutatasok kertiltek eltérbe.
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A kémiai és fizikai analitikai és elvalasztastechnikai médszerek ekkorra érték el
ugyanis azt a szinvonalat, ami a természetes bioldgiai/biokémiai anyagokban kis
koncentracioban, esetenként nyomokban jelenlévé szerves molekulak kivonasat, el-
kiilonitését és egyértelmii azonositdsanak lehet6ségét biztositotta. Ez az idészak volt
a ’klasszikus’ vitaminok izolalasdnak és eléallitasanak korszaka; amint egy vitamint
azonositottak és meghataroztak osszetételét, szerkezetét, azonnal megindultak a mo-
lekula mesterséges eldallitasat célzo kisérletek is, rendszerint eredményesen. Tobb vi-
tamin esetében nemcsak a laboratériumi szintézist dolgoztak ki, hanem az ipari mér-
tékd el6allitast is megoldottak.

A SzENT-GYORGYI Albert altal paprikabdl kivont C-vitamin végleges szerkezetét
1933-ban éllapitottak meg, de ugyanebben az évben mar szintetikusan is elééllitottak
xilozbol a Bazeli Egyetemen, s6t 1934-ben a svajci Hoffmann-LaRoche Vegyimiivek
szabadalmaztatott egy glitk6zbol kiindulé ipari szintézist is.

Mindezekkel egyiitt néhany évtizednek el kellett telnie ahhoz, amig a vitamin elne-
vezés ,egyeduralkodéva” valt a hatéanyagok jelolésére, am a vitaminok fontossaganak
teljes korti elismeréséhez, valamint a tudomanyos és orvosi korokben valé elismerte-
téséhez 40-50 évre volt sziikség.

McCorrLum egyike volt azoknak, akik mar a kezdetekben felismerték a vitaminok
jelentSségét és fontossdgat a taplalkozasban. Ot tartjdk az A-vitamin felfedezdjének.
Nagy szerepe volt a vitamin-nevezéktan kialakitasaban és elfogadtatdsaban is. Miutan
felfedezte a D-vitamint is, és felismerte, hogy mekkora jelent6sége van a gyermek-
kori angolkdr kialakulasdban és a csontanyagcsere szabdlyozasaban, rengeteget tett
azért, hogy D-vitamin tartalmu ételek és kiegésziték (csukamdjolaj) is bekeriiljenek a
lakossag és féleg a gyermekek étrendjébe. A baltimori John Hopkins Egyetem Higié-
niai Tanszékén dolgozva nemcsak kutatasokat végzett
és eredményeket publikalt, hanem iskolakban, arvaha-
zakban tartott felvilagosito el6adasokat a helyes taplal-
kozas fontossagarol. Arra biztatta az amerikaiakat, hogy
valtoztassak meg étkezési szokasaikat: fogyasszanak
kevesebb finomitott cukrot és cukrozott ételt, helyette
inkabb egyenek természetes taplalékokat, tejet, tojast,

1.8. abra. Elmer V. McCoLum (1879-1967),
akit az amerikai sajté,Dr. Vitamin“-nak nevezett
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vajat, gyimolcsoket és zoldséget. Amikor pedig rajott, hogy a buza érlésekor a korpa-
ban 1év6 fontos B-vitaminok nem keriilnek be a lisztbe, javasolta olyan jogszabalyok
elfogadasat az USA-ban, melyek alapjan a buzalisztet tej-szdrazanyaggal kell kiegé-
sziteni, hogy a kenyér gazdagabb legyen vitaminokban. A 20. szazad két vilaghaboru
kozti idészakdban és az 1950-es években McCoLLUM volt a vitaminok legnagyobb és
legismertebb sz6szdldja; 1951-ben az amerikai Time magazin 'Dr. Vitamin'-nak ne-
vezte. Kutatasi eredményei alapjan meg volt gy6z6dve rola, hogy szdmos ismeretlen
eredetli megbetegedés és mentalis probléma a taplalékkomponensek elégtelenségében
keresendd, és ehhez kapcsolédoan a vitaminok mellett a szervetlen makro- és mikro-
elemek (kalcium, magnézium, natrium, kalium, foszfor, vas, réz, cink, mangan kobalt,
bor) fontossagat is hangstlyozta (1.8. dbra).

Németorszagban a nemzeti szocializmus idészakaban (1933-1945) a vezet6k ki-
fejezetten tamogattdk a lakossdg vitaminokkal val6 ellatasat. Meg voltak gy6zédve

1.1. tablazat. A vitaminok felfedezésének és izolalasanak idésorrendje

A fe'zf/:eZés Vitamin Mibsl izolaltak
1909 A-vitamin (retinol) halmajolaj
1912 B,-vitamin(tiamin) rizshéj
1912 C-vitamin (aszkorbinsav) citrom
1918 D-vitamin (kolekalciferol) halmajolaj
1920 B,-vitamin (riboflavin) tojés
1922 E-vitamin (tokoferol) buzacsiraolaj
1926 B,,-vitamin (kobalamin) maj
1929 K-vitamin (fillokinon) lucerna
1931 B.-vitamin (pantoténsav) maj
1931 H-vitamin (biotin) maj
1934 B-vitamin (piridoxin) rizshéj
1936 B,-vitamin (niacin) maj
1941 B,-vitamin (folsav) maj
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réla, hogy Németorszag I. vilaghaborus vereségében az elégtelen taplalkozas is er6sen
kozrejatszott, ezért ,,beliilrél akartdk erésiteni a néptestet”. Mivel ekkorra mar sikertilt
egyes vitaminok szintézisét megoldani, és a fejlett német vegyipar nagy mennyiségben
is képes volt eldallitani ezeket, f6leg gyerekeket, anyakat, fizikai munkat végzoket és
katonakat lattak el veliik. Kiilonosen fontosnak tartottak a C-vitamin szerepét, mely-
bél a hadsereg szamara még 1944-ben is 200 tonnat gyartottak (1.1. tabldzat).
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2. A vitaminok jellemzése

Mivel kémiai szerkezetiiket tekintve a vitaminok nem egységesek, alapvetd csoporto-
sitasuk, kategorizalasuk sem egyszerfi.

Mivel elnevezésiik is jorészt a hagyomanyokon alapul, ami nem korrelal sem a
szerkezetiikkel, sem pedig az élettani funkcidjukkal, az alabbiakban néhany altala-
nos szempont alapjan jellemezziik Gket. Részletes targyalasukra majd ezt kovetéen
kiilon-kiilon kertiil sor.

A vitaminok definicioja

A vitaminok olyan fontos bioldgiai hatasu természetes szénvegyiiletek (szerves mo-
lekuldk), melyeket az emberi szervezet nem képes el6allitani, azonban ezen anya-
gok kis mennyiségére az emberi szervezetnek allandéan sziiksége van a sejtallo-
many fenntartasa vagy gyarapodasa, valamint a szervek miikodésének biztositasa
és a normalis anyagcsere folytatasa érdekében.

A vitaminok tehat esszencalis (= 1étfontossagui) anyagok, melyek megfelel6 meny-
nyiségben a taplalkozas soran keriilnek a szervezetbe.

A vitaminok fogalmi 1ényegének megértése és helyes értelmezése csak a biokémia
és a genetika segitségével lehetséges igazan. A novények és szamos mas egyszer(i or-
ganizmus kémiai elemekbél (C, H, O, N), egyszerti molekuldkbol (CO,, H,O stb.) és
asvanyi anyagokbol energiaforrasok (pl. a Nap fénye) segitségével minden sziikséges
vazanyagot és az életfolyamatok muiikodtetéséhez szitkséges anyagokat (enzimek, ko-
enzimek, hormonok) képesek szintetizalni. A magasabb rendd szervezetek azonban
ezen képességek némelyikét elvesztették — valdszintleg mutacié kovetkeztében. Ezért
az anyagcsere vagy mas életfunkcié szempontjabol fontos, egyes anyagok eldallitdsa-
hoz sziikséges utvonal teljesen vagy részleges eltiint, igy ezen utvonal végtermék-mo-
lekuldi tobbé nem keletkezhetnek a szervezetben, hanem a taplalékkal kell 6ket be-
vinni.

Amig az ember a természetes kornyezetben élt, a torzsfejlédés soran csak olyan
anyagok szintézisének hianyat volt képes elviselni és tlélni, melyek a természetes,
friss, zold taplalékban rendelkezésre dlltak. Amikor azonban a tarsadalmi fejlodés
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az emberiség nagy részét kivonta természetes kozegébdl, a megvéltozott taplalkozasi
szokasok révén a mesterséges kornyezetben mar nem volt elérheté szamara minden

olyan anyag, melyeket a szervezet nem tud eléallitani: ezek a hidnyzé anyagok a vita-
minok.

Vitaminnak azonban csak azok az anyagok tekinthetdk, melyek olyan kis mennyi-
ségben is hatékonyak, hogy a bioldgiai oxidacié folytan beléliik esetlegesen nyerhetd
energiamennyiség’ a sejtanyagcsere szempontjabol jelentéktelen és teljesen figyelmen
kiviil hagyhat.

Ezért nem sorolhatok a vitaminok kozé példaul az esszencialis aminosavak vagy a
kolin, melyek a vitaminokhoz képest nagysagrendekkel nagyobb mennyiségben sziik-
ségesek az emberi szervezet szdmara.

A definiciéban azért fontos hangsulyozni, hogy a vitaminok az emberi szervezet
szamara fontosak, mert a kiilonboz6 fajok esetében mas-mas anyagok nevezhet6k
vitaminoknak.

A C-vitamint az eml6sok tobbsége képes eléallitani, de példaul az ember, a majom,
a tengerimalac, a denevér és a csontos halak szervezete nem, mert a szintézis utvona-
lan hidnyzik egy enzim. Szamunkra és a felsorolt 4llatfajok szamara tehat a C-vitamin
valéban esszencialis vitamin, a legtobb allatfaj szamara azonban nem szamit vitamin-
nak, csupan metabolitnak.

A macskaknak az emberhez hasonléan sziiksége van A-vitaminra, azonban az em-
beri szervezetettel ellentétben a macska szervezte nem képes az A-provitamint ([3-ka-
rotin) A-vitaminnd alakitani.

Az altalanosan elfogadott felfogds szerint manapsag 13-féle vitaminrol szokas be-

szélni:
tiamin, aneurin = Bl-vitamin retinol = A-vitamin
riboflavin = B,-vitamin kalciferol = D-vitamin
niacin = B,-vitamin tokoferol = E-vitamin
folsav = B,-vitamin fillokinon = K-vitamin

pantoténsav = B,_-vitamin
piridoxamin = B_-vitamin
(ciano)kobalamin = B, ,-vitamin
aszkorbinsav = C-vitamin
biotin = H-vitamin

Ma mar nem soroljik a vitaminok kozé az évtizedekkel ezel6tt még vitaminként em-
litett alabbi anyagokat, mert kideriilt réluk, hogy azonosak egy korabban mar azo-
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nositott vitaminnal, illetve mennyiségi vagy egyéb szempontbdl nem felelnek meg a
vitaminfogalom kritériumainak:
B_-vitamin = biotin: azonos a H-vitaminnal
B,-vitamin = adenozin-monofoszfit (AMP)
B,-vitamin = kolin
B,-vitamin vagy M-vitamin: azonos a folsavval = B,-vitamin
B,-vitamin = inozit(ol)
B,,-vitamin vagy Bx-vitamin = p-amino-benzoesav
B, ,-vitamin = azonos a B,-vitaminnal (folsav)
B ,-vitamin = orotsav
B ,-vitamin = pangaminsav
B, -vitamin = piridoxin, azonos a B _-vitaminnal
B, -vitamin = amigdalin
B,,-vitamin = Aloevera-kivonat
BH-vitamin = azonos a H-vitaminnal (biotin)
F-vitamin = esszencidlis zsirsavak: linolsav, linolénsav
I-vitamin, ill. J-vitamin = tulajdonsagaik megegyeznek a C-vitaminéival
M-vitamin = azonos B,-vitaminnal (folsav)
PP-vitamin (pellagra preventiv) = azonos a B -vitaminnal (niacin)
Q-vitamin = ubikinon, Q10
R-vitamin = azonos a B -vitaminnal (p-amino-benzoesav)
S-vitamin = azonos a Bu-vitaminnal
T-vitamin vagy BT-vitamin = L-karnitin

Viszont 2 tovabbi vegytilet 'sorsa’ még nem dolt el olyan értelemben, hogy a vitaminok
kozé tartozzon-e vagy sem:

P-vitamin (permedbilitdst segit8) = citrin, kvercetin, flavonoidok

U-vitamin (ulcus elleni) = S-metil-metionin

A vitaminok tobbsége a szervezetben kisebb-nagyobb kémiai atalakulason megy ke-
resztiil, amig tényleges hatéanyaggad, bioldgiailag/biokémiailag aktiv molekulava valik.

A B -vitamin (tiamin) tiamin-pirofoszfattd (TPP) alakul, hogy koenzimként mii-
kodjon.

A B.-vitaminbdl (pantoténsav) koenzim-A molekula keletkezik, és transzferdz ko-
enzimként vesz részt az acetil-csoportok szallitasdban (Ac-CoA).

Azokat a vitamin-el6anyagokat, melyek eredeti formdjukban hatastalanok, azon-
ban a szervezetbe keriilve hatékony vitamin-molekulakka alakulnak, provitaminok-
nak nevezziik.
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A B-karotinbdl (provitamin) a szervezetben A-vitamin (retinol) képzédik.

A 7-dehidro-koleszterin a szervezetben D2-vitaminna (kolekalciferol) alakul.

Fontos tovabba azt is megemliteni, hogy a vitaminok egy részét a bélbaktériumok
is szintetizaljak, igy ezeket a szervezet beliilr6l megkapja, ezaltal viszont a teljes sziik-
ségletnek csak egy részét kell a taplalékkal bejuttatni.

Valamely szervezet aktualis vitaminsziikségletét szamos tényezé befolydsolja (kor,
nem, terhesség, szoptatas, taplalkozasi szokasok, életmod, kornyezet, dohdnyzas, al-
koholfogyasztas, fizikai és szellemi megterhelés, stressz), melyekrél a késdbbiekben
részletesen szolunk.

A vitaminok elnevezeése

A vitaminok elnevezésére nincs egységes, nemzetkozileg is elfogadott szabaly vagy
ajanlds. Ezért napjainkban is leginkdbb a DRuMMOND és McCoLLuM dltal 1920-ban
javasolt elnevezési rendszert hasznaljuk, amely a vitaminok felfedezésének torténete
soran alakult ki.

Eszerint — a hagyomanyoknak megfelelden - az egyes vitaminokat a latin dbécé
nagybettiivel jel6ljiik, annak megfelel6en, ahogyan azokat az 1920-1930-as években
elnevezték: A-, B-, C-, D-, E-vitamin stb.

Ezen jelolésmad szerint azonban a sorbdl szamos bett hianyzik (pl. G-, L-, M-vita-
min), mivel ezekrdl bebizonyosodott, hogy azonosak egy masik, korabban felfedezett
vitaminnal, vagy biol6giailag hatastalanok, illetve nem felelnek meg a vitaminok de-
finicidjanak.

A hasonlo¢ élettani hatasu, de kisebb-nagyobb mértékben eltéré molekulaszerke-
zet(l vitaminokat az azonos betii jobb alsé indexében feltiintetett szammal kiilon-
boztetjitk meg.

Példdul az A -vitamin, A -vitamin, A -vitamin mindegyike mutatja az A-vitamin-
ra jellemz6 fiziologias hatasokat, de molekulaszerkezetiik kis mértékben kiilonbozik,
és emiatt hatékonysaguk is eltér6.

A D-vitamin fogalom pedig tulajdonképpen ‘gy(ijténév, ami a D -D_-vitaminokat
foglalja magaban. Koziiliik ugyanis csak a D,- és D,-vitaminnak van kell8 biologiai
hatékonysdga, a tobbié ezekéhez képest nagyon kicsi. Kémiai szerkezetiik azonban
rendkiviil hasonlo.
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2. A VITAMINOK JELLEMZESE

Ugyanez a helyzet K -K -vitaminoknal is, azzal a kiilénbséggel, hogy a K -vita-
minbol is tobbféle forma létezik (pl. K, (20), K, (30), K, (35)) — a K -vitamin is gytijt6-
fogalom -, melyek kozott nagyfoku a szerkezeti analdgia.

A hasonl6 élettani hatasu, azonos bettijeld, de eltér6 szamindex( vitaminok altala-
ban kiilonboz6 eredetiiek, ettdl fiiggetleniil azonban egymas ’helyettesitésére’ alkal-
masak; természetesen a hatékonysagot is figyelembe kell venni, amikor mennyiségi
osszehasonlitasokat vizsgalunk.

Péld4ul a K -vitamin névényekben fordul el6, a K,-vitaminokat baktériumok ter-
melik, a K,-vitamint pedig szintetikusan allitjék eld, azonban mindegyik a véralva-
dasra a hat.

A B-vitaminok esetében viszont - szintén a torténeti hagyomdnyok miatt - a
szamindex nem azonos bioldgiai hatasu vegyiileteket jelol, hanem nagyon is kiilon-
b6z6 funkcidval biré molekuldk tartoznak ide. A B-vitaminokat az a vitaminkutatas
korai id8szakabol megmaradt kozos jellemz6 koti 6ssze, hogy vizben oldédnak.

A B-vitamincsalad egyes vitaminjainak kémiai szerkezete jelentésen kiilonbozik,
és ebbdl adoddan természetesen eltérd a bioldgiai funkcio is.

A nagybetts jelolés mellett elterjedten haszndljak még a vitaminok fantazianeveit is,
melyeket ugyancsak a felfedezésiik és azonositasuk idején kaptak. Ezek altalaban a
kémiai szerkezetre a bioldgiai/biokémiai hatasiranyra vagy az eléforduldsra, esetleg
valamilyen jellemz6 tulajdonsagra utalnak

Pl.  A-vitamin: retinol, retinal — aretinaban fordul el6, alkohol (-o0l) vagy

aldehid (-al) szerkezetii

D-vitamin: kolekalciferol —  koleszterinbdl képz6dé, a kalcium
beépiilését el6segitd, alkohol (-ol) jellegti
vegyiilet

K-vitamin: fillokinon — anovényekben eléfordul6 kinoidalis
szerkezet molekula

B,-vitamin: piridoxamin —  piridin-gytir(t tartalmazo, oxidativ hatasu
amin

B,,-vitamin: cianokobalamin ~—  kobalt-tartalmt amin-szarmazék

(Szerencsésebb lett volna a cianokobalamid elnevezés, mert a ké-
miai szerkezet alapjan a molekula nem amin, hanem amid.)
(Részletesen lasd még az egyes vitaminok targyaldsanal.)

A nagybetds jel6lés és a fantazianév gyakran egyiitt fordul el6.
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A vitaminok csoportositasa

Mivel a vitaminok Osszetett szerves molekulak, és szerkezetitk nagymértékben eltér,
a kémiai Osszetétel alapjan valdé besorolasuk nem célszerd. Hatdsmechanizmusuk is
kiilonboz6, s6t némelyik kifejezetten egyedi funkciot 1at el a szervezetben (pl. az A-vi-
tamin a latas mechanizmusaban). Ezért leginkabb az oldhatdsaguk alapjan szokas
6ket csoportositani.

Vizben o0ldddé vitaminok: B,B,,B,,B,B,B,B,,, CH, (K)

12’

Zsirban o0ld4d¢ vitaminok: A, D, E, K

A vizben o0ldédé vitaminokat a szervezet nem képes tarolni, ezért folyamatos, napi
utdnpdtlasukra van sziikség.

Ez aldl kivétel a B12-vitamin, amely a mdjban hosszu ideig (akar 1-2 évre elegen-
dben) raktarozodik.

A zsirban 0ld6do vitaminok — a K-vitamin kivételével — a szervezetben honapo-
kig is raktarozodnak.

A kis mértékben vizben is oldod6 K-vitamint a szervezet csak minimdlis mennyi-
ségben képes tarolni.

Szerencsésebb a vitaminoknak az a fajta csoportositasa, ami a vitaminok funkci6jara
is utal. Funkcid szerint megkiilonboztethetiink in. enzimogén vitaminokat és induk-
tiv vitaminokat.

Az enzimogén vitaminok enzimek koenzimjeként szerepelnek, ezért hianyuk az
adott enzim mikodési teriiletétdl fliggden az anyagcsere egy részét vagy akdr annak
csaknem egészét érintheti.

Az enzimogén vitaminokat ritkabban prosztetikis vitaminoknak is nevezik a
prosztetikus csoportok analdgidjara. Prosztetikus csoportnak nevezik ui. azokat az
enzimekhez igen szorosan kapcsolodo molekulakat vagy csoportokat, melyek az en-
zimmel funkciondlis egységet képeznek, és a koenzimektdl eltéréen az enzimrél nem
véalaszthatok le (1.9. dbra).

Enzimogén vitaminok (prosztetikus vitaminok):
B,B,B,B,B,B,B,,CHK
koenzimként vesznek részt az anyagcserefolyamatokban:
- oxido reduktdz koenzimek: B,B,,C
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1.9. abra. Az enzimogén vitaminok
koenzim-szerepe az anyagcsere-folyamatokban

— transzferaz koenzimek: B,, B,
B, B, H

— hidroxildz koenzim: C

- izomerdz koenzim: B,

- karboxildz koenzim: K

Az induktiv vitaminok szerepe specifi-
kusabb, hianyuk jellemzéen nem kozvet-
leniil az energiatermelé anyagcseréhez
kapcsolédoan mutatkozik, hanem egyéb
helyeken indukal jellegzetes tiineteket.

Induktiv vitaminok: A, C, D, E, K
egyedi funkcidjuk van:
— hormonhatés: D, E
— antioxiddns hatds: A, C, E
- véralvadas: K

AMINOSAV -

hianyuk ’jellegzetes’ megbetegedéseket okoz

B,

= |H

CITRAT KOR

2. A VITAMINOK JELLEMZESE

GLUKOZ ZSIRSAV

B,B,B, B,

Mindezekkel egytitt a funkcid szerinti és az oldhatdsag szerinti besorolas hasonlé 6sz-

szetétel(i vitamincsoportokat eredményez.

A vitaminok felszivodasa és kivalasztodasa

a) Vizben oldddok: konnyen, gyorsan felszivodnak

diffaziéval vagy

foszforilacioval egybekotott aktiv transzporttal

Kivalasztddas: a vesén keresztiil a vizeletbe.

b) Zsirban old6ddk:

felszivodasukhoz altalaban epesavak és/vagy zsirsavak sziikségesek, de a fel-
szivodas modja lehet passziv diffuzié is, mint pl. az E-vitamin felszivodasa az

epesav-micelldkban
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- aKl- ésK2-vitamin csak epesavak segitségével képes felszivodni, mert hosz-
szu apoldros oldallancuk miatt zsiroldékonyak; az oldallanc nélkiili K3-vi-
tamin azonban eléggé polaros ahhoz, hogy vizben is oldodjon, ezért a vizol-
dékony vitaminokhoz hasonldéan diffuzidval szivodik fel (lasd a K-vitamin
részletes bemutatdsa)

Kivalasztddas: a széklettel.

(Az E- és a K-vitamin a bizonyos foku vizoldhatdsag miatt a vesén at a vizeletbe

is kivalasztodhat.)

A felszivodas soran a vitaminok antagonista hatast fejthetnek ki, és jelenlétiikkel ga-
tolhatjdk egymas felszivodasat. Példaul az E-, D- és K-vitamin mindegyike gatolja a
masik kett6 felszivodasat.

A vitaminok Osszetétele,
fizikai és kémiai tulajdonsagai

A vitaminokrél mar az 1920-as években kideriilt, hogy nem amin(NH2)-szarmazé-
kok, s6t némelyik még N-atomot sem tartalmaz (pl. C-vitamin, D-vitamin, E-vita-
min, K-vitamin).

Két vitamin tartalmaz viszont kén(S)-atomot: B1-vitamin, H-vitamin.

Kémiai szerkezetiik azonban nem mutat semmiféle rokonsagot, tobbféle, mind-
egyik mas-mas funkcids csoporttal rendelkezik, ezért kémiai karakteriik is eltérd.
Minddssze annyi benniik a kozos vonas, hogy a B5-vitamin (pantoténsav) kivételével
valamennyi szerkezetében egy vagy tobb gytirt is talalhatd, melyek tobbsége telitet-
len, ill. heteroatomot is tartalmazé aromas, kinoidalis vagy konjugalt rendszert (lasd
az egyes vitaminok részletes targyalasanal a képleteket).

A vitaminmolekuldk tobbsége rendelkezik aszimmetrids szénatommal - egyes
molekuldban t6bb aszimmetriacentrum is van -, emiatt optikai izomerjeik is vannak,
melyek koziil rendszerint csak egyetlennek van biologiai/biokémiai aktivitasa.

A vitaminok savakkal, lugokkal szemben kevésbé ellenalloak, hatdsukra gyorsan
bomlanak. Ennek a konyhai mtiveteknél (pl. ecet jelenléte az ételekben) és a tartdsi-
tasnal (zoldségek savanyitdsa) van szerepe és jelentGsége.

A természetes kornyezetiikbél valo izolalas, kivonds szempontjabol, valamint a sii-
tés-f6zés és tarolas miatt fontos tovabba a hére és fényre valé érzékenység is.
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Héstabilnak mondhatd - 150-200 °C-t ,kibir — a B.-. B
tamin.

Hore érzékeny viszont a B-, B,
Fényérzékeny a B-B-B-B

6

A-, D-, E-, H- és K-vi-

127
-, B,-, B.-, B,- és a C-vitamin.
-, C-, A-, D-, E-, H- és K-vitamin.

12

A vitaminok szallitodasa a szervezetben

A vitaminok egy része nem szabadon szallitédik, hanem - féleg a zsirban oldéddkat
- kot és transzportalo fehérjék, illetve lipidfrakciok szallitjak.

Pl: A-vitamin: RBP (= Retinol Binding Protein)

D-vitamin: DBP (= D-vitamin Binding Protein)

E-vitamin: lipoprotein frakciéokban (CM, VLDL, IDL, HDL), tovabba a majon
beliil tokoferolszallito fehérje is miikodik

B12-vitamin: fehérjékhez kototten
[nydlban: R-protein,
gyomorban: Intrinszik Faktor (= IF),
vérben a killonboz6 szervekhez: Transzcobalamin (= TC)]

A vitaminsziikségletet befolyasolo tényezok

Az emberi szervezet vitaminsziikségletét szamos tényez6 befolyasolja, ezek azonban
nagyon eltéré mértékben jarulnak hozza az igényhez.

Kor: A vitaminsziikséglet altalaban az életkorral novekszik, idéskorban azon-
ban mar kevésbé valtozik.

Nem:

- testtomeg: férfiak esetében a nagyobb testtomeg miatt nagyobb a vitamin-
sziikséglet is egy-egy vitaminféleségbol;

- noknél a gesztacids allapotban, ill. a laktacios periodusban fokozott igény
jelentkezik.
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Fizikai allapot: nagyobb fizikai terhelés alatt a vitaminigény is n6:
- fizikai munkavégzés

- mozgas novekszik a vitaminsziikséglet

- sportolas

Eletvitel:

- konfliktusokkal teli életmo6d soran vagy stresszhelyzetekben nagyobb
mennyiségu vitaminra van sziiksége a szervezetnek

- dohanyzas

- fokozott alkoholfogyasztas

Betegségek, fert6zések, miitétek utani labadozas idején a tapasztalatok szerint
fokozott vitaminigény mutatkozik.

Fokozott veszteség esetén nagyobb a felvételi igény.

Taplalkozasi szokasok, étrend:
- monodiétés étkezés
- szigoru vegetarianizmus

A fenti szempontok mellett fontos azt is megemliteni, hogy a szervezet aktualis al-
lapota nagy mértében befolyasolhatja a pillanatnyi vitaminsziikségletet. Ebbe tobbek
kozott a bélflora allapota is beleértendd, mivel a bélbaktériumok tobb vitamint is ké-
pesek szintetizalni: koziiliik a K- és a H-vitamin a legfontosabb.

Kiils6 fert6zések ellen szedett antibiotikumok gyakran a bélbaktériumok egy ré-
szét is elpusztitjak, aminek kovetkeztében az altaluk addig megfelel6 mennyiségben
biztositott vitaminok esetében is nagyobb mértékii bevitelre van sziikség (ldsd még A
vitaminhidny kialakuldsdnak lehetséges okai c. részt is).

A frissen sziiletett csecsemd bélflordja még steril, nincs bakterialis tevékenysége,
igy példaul vérzések esetén a csecsemoknél csak a késGbbiekben lehet szamitani a bél-
baktériumok termelte K-vitamin véralvadast segit6 hatasara.

A vitaminhiany kialakulasanak lehetséges okai

A vitaminhiany alapvet6en exogén (taplalkozasi) vagy endogén okokra vezethet6k
vissza.

Ha a taplalékkal bekeriil$ vitaminmennyiség nem fedezi a sziikségletet, elsddleges
hianyrol beszéliink. Meg kell azonban jegyezni, hogy egyes vitaminokat — els6sorban
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a B .- és a K-vitamint - a bélbaktériumok is szdimottevé mértékben termelik, igy ezek
esetében nem lehet csak a taplalékkal valo elégtelen bevitelhez kotni az elsédleges
hianyt.

Masodlagos hiany akkor allhat el6, ha az emésztérendszerbe keriild és/vagy ott
termel6d¢é vitamin nem képes felszivodni, aminek szdmos endogén eredetti oka lehet.

Exogén vagy taplalkozasi eredetii vitaminhianyt okozhat:

Tartos éhezés
- nem megfelel6 mennyiségt (kevés) az étel
- nem megfelel6 mindségli az étel

Monodiétas, egyoldalu taplalkozas
- esszencialis aminosavak hidnya, ill. fehérjehiany
- szénhidratok talzott fogyasztasa

Koplalas, eltulzott diéta, fogyokura
Hosszu ideig tart6 parentalis taplalas

Kroénikus alkoholizmus. Az alkoholizmus egyszerre tobb hatas 0sszegzédése
miatt okozhat vitaminhidnyt. A szenvedélybetegek ugyanis az alkoholon kiviil
alig vesznek magukhoz mas ételt vagy italt. Emiatt a gyomor és bélrendszer
emésztési szakaszanak nydlkahdrtyaja stlyosan karosodhat, hasonléan a has-
nyalmirigy is. Nem lesz elégséges enzim- és epetermel6dés, ami emésztési és
telszivodasi zavarok okozta rosszulléthez, émelygéshez, hasmenéshez, hanyas-
hoz vezet. Ettdl aztan a beteg egyaltalan nem is akar taplalkozni, ami tovabb
stlyosbitja a hianyt. Csokken a bélflora vitamintermelése is, epesavak hianya-
ban pedig a kevés zsiroldékony vitamin sem tud felszivédni. A B -, B,-, B - és
B,,-vitamin hidnya idegszoveti kdrosoddsokhoz és vérképzési zavarokhoz ve-
zet. A fertézésekkel szembeni ellenalloképesség romlik. A K-vitamin hidnya
miatt zavart lesz a véralvadasi kaszkad folyamatsora is.

Endogén eredetii vitaminhidny allhat el6:

Emésztési zavarok esetén

- koros mdj-, vese- és hasnyalmirigy-muikodés
- epe hidnya, ill. nem megfelel6 mennyisége

- fibrozis

- anyirokrendszer elzarédasa
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limfoma
tumor(ok)

Felszivodasi zavaroknal

gyomor- és bélpanaszok, -gyulladasok

gyomor- és bélrészek eltavolitasa

bélben él6skodo parazitak, bélférgek jelenléte

enzimdefektusok miatt

genetikai eredetli vagy szerzett enzimmiikodési zavarok (hasnyalmirigy,
maj, bélrendszer termeli ezeket), melyek a felszivodasban vagy a provitamin
— vitamin atalakuldsban részt vevé enzimeket érintik — példaul az 1-o-hid-
roxildz enzim hianyaban vagy csokkent aktivitasi miikodésekor a kolekal-
ciferol nem képes atalakulni 1o, 25-dihidroxi-kolekalciferolla.

A bélflora (bélbaktériumok) részleges vagy teljes pusztulasa idején

hosszan tart6 antibiotikum-kura esetén.

Hosszan tarto gyogyszeres kezeléskor

citoszatikumok a B4-vitamin (folsav) képz6dését akadalyozzak

oralis antikoagulansok szedése a K-vitamin aktiv formdjanak kialakuldsat
gatolja

egyes fajdalomcsillapitok szedése (pl. aszpirin = acetil-szalicilsav) kedve-
z6tlen pl. a K-vitamin hatdsmechanizmusdara

gyakran alkalmazott hashajtok hatasara a B12-vitamint és a K-vitamint ter-
mel6 baktériumok is nagy mértékben tiriilnek.

A vitaminhiany vagy az esetleges vitamintobblet mértékét jellemzé fogalmak:
avitamindzis: nagyfokd, teljes vitaminhidny
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ritkan fordul el6, legfeljebb egy-egy vitaminra vonatkozdan hosszan tart6
koplalas, éhezés (éhségsztrajk) idején

allatkisérleteknél szoktak kivaltani — f6leg a vitaminkutatdsok korai szaka-
szaban - a vitaminhidny tiineteinek tanulmanyozasara

az avitaminozis dltaldnos jellemzdje, hogy a fejlédés lelassul, a novekedés
megall

hipovitaminoézis: csokkent mértékii vitaminellatottsdg, részleges vitaminhiany
vagy vitaminszegényes allapot, amely olyan mértékd, hogy a szervezetben mu-

kodési zavarok keletkeznek.
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Ennél konkrétabb megfogalmazas nem igazan lehetséges, mert az egyes vita-
minok hidnya eltér6 médon jelentkezik, amit raadasul az egyéni tolarancia is be-
folyasol.

Egyes felmérések alapjan feltételezhetd, hogy az emberiség igen nagy részé-
nél fordul elé hipovitamindzis elsédleges vitaminhidny miatt. A harmadik vilag
és a fejl6dd orszdgok lakosai (Afrika, Kozel-Kelet, Délkelet-Azsia, Dél-Amerika)
ugyanis napjainkban sem jutnak hozza a megfelel6 mennyiségt élelmiszerhez és
tapanyaghoz. Ezekben a térségekben kiilonosen a gyermekek veszélyeztetettek,
mert szamukra a vitaminhiany a novekedésben, fejlddésben val6 elmaradast je-
lenti, amint az a vitaminkutatasok kezdeti idészakaban allatkisérletek révén egy-
értelmiien bebizonyosodott. A felndttek szamdra a vitaminhianyos taplalkozas a
munkaképesség gyengiilésében és az egészség romlasaban jut elsésorban kifeje-
zésre, ami a tarsadalom és az dllam szamara jelent nagy terheket a munkaeré és a
gyogyitas koltségeinek el6teremtésében.

A fejlett nyugati dllamokban a hipovitaminézis kisebb néprétegeket érint. Itt is
el6fordulhat azonban az elégtelen taplalkozas miatti hiany azoknal, akik nagyobb-
részt elérecsomagolt, tartdsitott, kémiailag kezelt, gyorsan elkészithetd (fast food)
ételeket fogyasztanak. Ezek vitamintartalma ugyanis a technoldgiai mtiveletek so-
ran (hevités, sterilizalas, tartositas stb.) jelentésen csokkenhet a természetes, friss
élelmiszerekhez, husokhoz, bels6ségekhez, tejhez, tojashoz, zoldségekhez, gyii-
molcsokhoz képest.

Az Eurépai Parlament és a Tandcs 1925/2006/EK rendelete (2006. december
20.) 8. szakasza az alabbiak szerint fogalmaz:

»Jelenleg, bar nem tul nagy gyakorisdggal, a Kozosség teriiletén kimutat-
haté némi tapanyaghidny. A Kozosség teriiletén a tarsadalmi-gazdasdgi hely-
zetben, valamint a kiilonbozd népességcsoportok életstilusaban bekovetkezett
valtozdsok kiilonbozo taplalkozasi igényekhez és viltozo étkezési szokdsokhoz
vezettek. Ezek pedig a kiilonbozé lakossdgcsoportok esetén az energia- és tap-
anyagigény viltozdsdnak bekovetkezéséhez és e csoportokndl egyes vitaminok
és dsvanyi anyagok a kiilonbozé tagallamokban javasolt mértékiinél alacso-
nyabb bevitelhez vezettek. Tovdbbd a tudomdnyos ismeretek fejlédésével lit-
hatova vilt, hogy az optimalis egészség és jo kozérzet fenntartdsihoz egyes
tapanyagok bevitele a jelenleg javasoltndl magasabb lehetne.”

Ugyancsak el6allhat egy-egy vitamin latens hidnya — a manapsag f6leg a n6k
korében divatos - szigoru diéta kovetkeztében is.
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Nagyobb mértékdi hipovitaminoézis allhat el6 a tarsadalom perifériajara sodro-
dott embereknél - alkoholistak, drogosok, szegények, hajléktalanok -, amit elégte-
len taplalkozas és felszivddasi rendellenesség egyarant okozhat.

Megjegyzendd, hogy embereknél B - és K-vitamin esetében nem lehet nagy
mértéki hipovitamindzist kivéltani csak’ elégtelen taplalkozassal, mert a bélbakté-
riumok ezeket a vitaminokat megfelel6 mennyiségben képesek eléallitani. Fellép-
het viszont ezeknél is hipovitaminézis masodlagos hiany kovetkeztében, példaul
felszivodasi zavarok miatt.

Erdemes megemliteni tovdbb4, hogy a bér kiilondsen érzékenyen reagal a kii-
16nb6z6 vitaminhianyokra.

hipervitamindzis: a vitaminok tiladagoldsa a szervezetben olyan mértékben,
ami hianytiinetek megjelenéséhez és egészségkarosodashoz vezethet. Hiper-
vitamindzis okozta koros allapot ritkan alakul ki jellemzéen egyoldald, mono-
diétas taplalkozas esetén vagy étrendkiegészité vitaminkészitmények, koncent-
ratumok hosszabb ideig tarto, eltulzott szedésekor fordulhat el6 a raktarozhato,
zsirban oldddd A-, D-, E-vitaminokra, illetve a B, ,-vitaminra nézve. A vizold-
haté vitaminokat - a B ,-vitamin kivételével — a szervezet nem képes tdrolni,
ezért ezeknél hipervitaminoézis sem léphet fel. A megfelel6 vitamin(ok) adago-
lasaval a hianyallapot altalaban reverzibilis médon, gyorsan megsziintethetd.

Az ember vitaminsziikséglete

Vitaminokat naponta kell magunkhoz venni; még akkor is, ha tudjuk, hogy a zsirban
oldédé vitaminokat akar hdnapokig is tudja raktarozni a szervezet (elsdsorban a maj-
ban).

Ez az. Gn. becsiilt atlagos sziikséglet vagy EAR-érték (= Estimated Average Re-
quirement), ami azt a becsiilt vitaminmennyiséget fejezi ki, melynek fogyasztasaval a
vitaminhidny kialakuldsanak (az emberek elégtelen vitaminbevitelének) valdszintsé-
ge 50%.

Ebbél hosszu évtizedek tapasztalatai alapjan a taplalkozasi szakemberek meghata-
roztdk minden vitaminra azt a tomegegységekben kifejezett vitaminmennyiséget, ami
biztonsaggal elegendé a szervezet normalis miikodéséhez.

RDA-érték (Recommended Dietary Allowance) = ajanlott napi bevitel (az USA-ban:
RDI = Recommended Daily Intake): az az atlagos szintii napi bevitel egy adott vita-
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minra vonatkoztatva, ami elég ahhoz, hogy az egészséges emberek tulnyomo tobb-
sége (97-98%) szamara megfeleljen a sziikséges tapanyag-kovetelményeknek, de ne
legyen annal sokkal nagyobb.

Az RDA értéket ugy hataroztak meg, hogy az kortdl és nemtdl fuggetleniil fedezze
csaknem minden egészséges feln6tt ember vitaminsziikségletét.

Ma mar szerte a vildgon és igy Magyarorszagon is szamos, un. étrendkiegészit6
kaphatd, melyek leginkabb vitaminokat és asvanyi anyagokat tartalmaznak. Ezek vi-
tamintartalma altalaban akkora, hogy a szokdsos napi étkezések soran a szervezetbe
juté vitaminmennyiségeket — féleg a téli id6szakban - kiegészithetik a RDA-nak meg-
felels értékekre. Ugyelni kell azonban arra, hogy a tulzott vitaminbevitel is kdros lehet
(hipervitamindzis).

Az Eurdpai Parlament és az Eur6pai Tandcs 1925/2006/EK rendelete (2006. de-
cember 20.) 14. szakaszat idézve:

»A vitaminok és dsvinyi anyagok tilzott fogyasztdsa kdros hatdssal lehet az
egészségre, ezért sziikséges a rdjuk vonatkozo biztonsdgos maximadlis mennyisé-
gek meghatdrozdsa az egyes esetek fiiggvényében, amennyiben élelmiszerekhez
adjdk hozzd ezeket. Ezeknek a mennyiségeknek biztositaniuk kell, hogy az élel-
miszergydrto utasitdsainak betartdsdval és valtozatos étrend keretében a termé-
kek normalis haszndlata biztonsdgos legyen a fogyasztora nézve. Ezért ezeket a
maximdlis mennyiségeket 1igy kell megdllapitani, hogy azok az élelmiszerekben
természetesen eléforduld és/vagy az élelmiszerekhez barmely célbol — beleértve a
technoldgia haszndlatdt is — hozzdadott vitaminok és dsvdnyi anyagok legfelsé
biztonsdgos szintjét jelentse.”

A kapszulak, tablettak vagy pezsg6- és ragotablettak formajaban forgalmazott vi-
taminkiegészit6k rendszerint egy-egy adott vitamin RDA-értékének 30-50%-at tar-
talmazzak az étrendbdl esetlegesen hidnyzé vitaminok potlasara. Eléfordulhatnak
azonban benniik az RDA-érték 100-150%-anak megfelelé vitamintartalmak is, de a
készitmények napi fogyasztasra ajanlott adagjaban a vitaminok mennyisége nem ha-
ladhatja meg az RDA értéket.

A tobbféle vitamint is tartalmazé multivitamin jelz6 azonban csak akkor hasznal-
hato valamely termékre, ha benne legalabb 4 kiilonb6z6 vitamin talalhato, és koziiliik
legalabb kett6nek a mennyisége az egyszeri alkalommal fogyasztott adagban eléri a
felnéttek szamara ajanlott napi mennyiséget, azaz az RDA 10 %-at (2.1. tdbldzat).

Magyarorszagon az étrendkiegészité vitaminkészitmények forgalmazasa 2004.
janudr 1. éta nincs engedélyhez kotve, csupan bejelenteni sziikséges a forgalmazas
elinditasat.
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2.1. tablazat. A vitaminok jelenleg elfogadott RDA-értékei az EU-ban, az USA-ban és Magyarorszagon

Vitamin RDA-értékek RDI-értékek RDA-értékek
az EU-ban az USA-ban Magyarorszagon*
B4-vitamin 1,4 mg 1,5 mg 1,4 mg
B,-vitamin 1,6 mg 1,7 mg 1,6 mg
Bs-vitamin 18 mg 20 mg 18 mg
B,4-vitamin 02 mg 04 mg 02 mg
Bs-vitamin 2mg 2mg 2mg
Bg-vitamin 2mg 2mg 2mg
B1,-vitamin 0,001 mg 0,006 mg 0,001 mg
A-vitamin 0,8 mg 0,8 mg 0,8 mg
C-vitamin 60 mg 60 mg 60 mg
D-vitamin 0,005 mg 0,005 mg 0,005 mg
E-vitamin 10 mg 10 mg 10 mg
H-vitamin 0,15 mg 0,3 mg -
K-vitamin - 0,08 mg -

*A magyar RDA-értékeket utoljara 2000-ben médositotta az Elelmiszer-szabalyozasi Torvény

Olyan esetekben, amikor nincs elég bizonyiték vagy megfeleld kisérleti eredmény az
RDA megallapitasara, hasznaljak a megfeleld bevitel (AI) kategoriat is.

Al (Adequate Intake) = megfelel6 bevitel: az Al az a tapasztalati szint, melyrol
ugy vélik, hogy biztositja az elegendd bevitelt.

Ha vitaminkészitményeket fogyasztunk, mindig tdjékozddjunk, hogy a gyarté al-
tal a dobozon feltiintetett vitaminforma ténylegesen milyen molekulat takar. Az egyes
vitaminoknak ugyanis tobbféle molekulaformaja is lehet — erre utal a nagybetii jobb
als6 indexében feltiintetett szam (pl. Al- és A2- vagy K1-, K2-, K3-vitamin: lasd A
vitaminok definicidja c. részt) —, melyek akar konstitucios izomerek, akar mds mole-
kula-6sszetételtiek, hatékonysaguk altalaban nem azonos; igy hidba szedi be az ember
az RDA-érték 50-100%-anak megfelel6 mennyiséget, a tényleges hatds a vartnal ki-
sebb lesz.
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A vitaminkészitmények egy része ugyanis mesterségesen eléallitott termék, és el6-
fordulhat, hogy a hatékonyabb forma szintézise vagy izoldldsa sokkal tobbe keriilne a
gyartonak.

Azoknal a vitaminoknal pedig, melyeknek optikai izomerjeik is vannak (D- és
L-enantiomer vagy masképpen R- és S-formak pl. az E-vitaminok esetében), altala-
ban mindig csak az egyik enantiomer rendelkezik biolégiai/biokémiai hatékonysag-
gal, igy a mindkét enantiomert tartalmazoé dl-racém elegy hatékonysaga csak fele a
jelzett 6sszmennyiség altal elvarhatonak.

Példaul az E-vitamin tokoferolnak nevezett kémiai molekuldja 7 lehetséges konsti-
tucids izomerként fordulhat eld, melyek koziil azonban csupan az a-, -, y- és d-toko-
ferol hatékony; s6t koziiliik az a-tokoferol hatékonysaga messze feliilmulja a tobbiét.
Az a-tokoferolnak ezenkiviil 8-féle optikai izomerje van négy enantiomer-part alkotva,
am koziiliik az R-izomerek a hatékonyabbak. Az optikai izomerek elvélasztasa viszont
rendkiviil draga, jelentdsen noveli az el6allitas koltségeit. Ha tehat az E-vitamin ,,csak”
dl-tokoferol néven van feltiintetve, nem tudhatjuk, hogy egyrészt mennyi beléle az a.-to-
koferol, masrészt pedig ezen beliil mennyi a hatékony R-izomerek aranya.

Tobbek kozott ezért vezették be a hatékonysag mértékére utald nemzetkozi egység
fogalmat.

A vitaminok nemzetkozi egységei

A kiil6nbo6z6 vitaminokra vonatkozd Nemzetkozi Egységek (NE) anyagmennyisége-
ket — altaldban tomeget — hataroznak meg annak érdekében, hogy a bioldgiai/élettani
hatas 6sszehasonlithato legyen.

A nemzetkozi egység angolul International Unit (IU), németiil Internationale Ein-
heit (IE), franciaul Unité Internationale (Ul). spanyolul Unidad Internacional (UT).

A vitaminok mellett hasznaljak a nemzetkozi egységet mas teriileteken is, példaul
hormonok, vakcindk, vérkészitmények hatasanak vizsgalata esetén.

A nemzetkozi egység nem keverendd Ossze az enzimek aktivitdsanak jelolésére
szolgald unit (U) egységgel.

A nemzetkozi egység els6sorban egy-egy vitamin kiilonb6z6 molekulaformai al-
tal keltett élettani hatasok dsszehasonlithatosagara szolgal.

Ahhoz, hogy valamely vitamin kiilonb6z6 formainak élettani hatdsa(i) egymashoz
képest meghatdrozhato(k) legyen(ek), a WHO Szakértdi Bizottsaga altal ajanlott refe-
renciakészitményhez képest bekovetkezé hatas(oka)t veszik alapul:

Azokra a vitaminokra allitottak fel nemzetkozi egységeket, melyek élettani hata-
sai nem érintik az anyagcsere egészét, azaz nem altalaban az anyagcsere-utvonalakon
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fejtik ki hatdsukat, hanem hianyuk kovetkeztében sokkal inkabb sajatos kortiinetek
jelentkeznek.

A-vitamin
1 NE = 0,3 ug all-transz-retinol vagy retinal
1 NE = 0,344 pg all-transz-retinol-acetat
1 NE = 0,55 pg all-transz-palmitat (retinol-palmitat)
1 NE = 1,2 ug a-karotin, B-kriptoxantin, likopin, lutein és zeaxantin
1 NE = 0,6 pg béta-karotin (A-provitamin)

Mivel leghatékonyabb a retinol forma, a tobbi hatékonysagat meg szoktak adni eh-
hez képest is Retinol Ekvivalens (RE) formaban.

1 RE (Retinol Ekvivalens) = 1 pg all-transz-retinol

B3-vitamin
1 NE = 1 mg niacin (nikotinsav vagy nikotinsav-amid)
1 NE 60 mg triptofan

C-vitamin
1 NE = 50 pg aszkorbinsav

D-vitamin
1 NE = 0,025 pg kolekalciferol

E-vitamin
1 NE = 0,666 mg d-a-tokoferol
1 NE = 0,9 mg dl-a-tokoferol
1 NE = 1 mg dl-a-tokoferol-acetat

Fontos hangsulyozni, hogy a kiilonb6z6 vitaminok azonos nemzetkozi egységei ltal
okozott hatasok semmilyen formaban és mértékben nem hasonlithatok ossze!

Példaul az A-vitamin valamelyik formajanak 1 nemzetkozi egysége vagy az annak
megfelel6 tomegl vitamin élettani hatdsa semmilyen formaban és médon nem ha-
sonlithat6 az E-vitamin barmelyik formajanak nemzetkozi egységéhez vagy az altala
kivaltott bioldgiai hatashoz.
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A-vitamin

Retinol

a retindban taldlhato
alkohol jellegti

Torténeti attekintés

Le. 1600 tdjan az dkori Egyiptomban a sziirkiileti vaksagot (farkasvaksag) nilusi halak
majaval gyogyitottak a papok.

Az 6kori orvosok (D10SKURIDES GALANUS, OREIBASUS, AETIUS, a gorog CELSIUS,
az arab ALI ben Isa) a farkasvaksag gyogyitasara kiilonboz6 allatok majat javasoljak.

1904. MoraI (Japan) beszamol arrdl, hogy a megel6z6 években Japan bels6, szaraz-
foldi teriiletein tobb ezer rosszul taplalt kisgyereket sujtott a hikan-kornak nevezett
stlyos szembetegség, mely szamos aldozatot is kovetelt.

A tiinetek kozott el6szor a kotShartya kiszaradasa, majd farkasvaksag, végiil teljes
vaksag jelentkezik.

Gyogyitasuk halmajolajjal, angolnazsirral és csirkemajjal lehetséges.

1906. Hopkins (Cambridge). Megallapitja, hogy patkanyokat tejfehérjébol, szénhid-
ratbdl, zsirbdl és sobdl 4llo keverékkel etetve az dllatok novekedése lelassul. Az
étrendet friss tejjel kiegészitve az dllatok novekedése normalis lesz.

1912. HoPKINs. Javasolja, hogy a téplalék azon komponenseit, melyek a szénhidra-
tok, zsirok, fehérjék és sok mellett a taplalkozashoz elengedhetetleniil sziikségesek,
jarulékos komponensek’-nek nevezzék.

1913. McCoLrLum és Davis (New Haven, USA, YALE Egyetem). Eterrel extrahdlt
taplalékkal etetett fiatal patkanyok novekedése megdll, sét az éallatoknal kotd-
szovet-gyulladas, szemszarazsag (xerophtalmia) és farkasvaksag (hemeralopia) is
megfigyelhetd. A szembetegségek tiinetei halmajolaj etetésével megsziintethet6k.

A tej, tojassargaja, vaj (OSBORN és MENDEL, 1913) szintén igen hatdsos, mig
egyes novényi olajok (mandulaolaj) és a sertészsir kevésbé hatékony.
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A zsirokban és olajokban egy létfontossdgii novekedési faktor van, melyet 1915-
ben McCoLLuM zsiroldékony ‘A’ faktornak nevez el.

1920-ban DRUMMOND javaslatara ez az ’A’ faktor az A-vitamin nevet kapja a CAsI-
MIR FUNK altal 1912-ben alkotott *vita amine’ fantazianév alapjan.

Az 1920-as évektdl a kutatok kozott mar altalanosan elterjedt az a vélemény,
hogy a helytelen és hidnyos taplalkozas kovetkeztében kialakulé A-vitamin-hiany
a fejlédés/novekedés lassuldsahoz, majd leallasahoz, valamint stlyos szembetegség
kialakulasdhoz vezet.

Ez utébbi neve: xerophtalmia. Ez az oka, hogy az A-vitamint antixeroptal-
mia-faktorként is emlitik.

GREEN ¢és MELLANBY (1928) megallapitja, hogy A-vitamin hianyaban csokken
az ember fertézésekkel szembeni ellendllo-képessége.

A human orvosi gyakorlatban csak az 1940-es évektdl kezdédden valik elfo-
gadotta az a nézet, hogy A-vitamin hidnyaban az ektodermabdl fejlddott részek
karosodhatnak.

Ha a beteg étrendje megfelel6 mennyiségben kiegésziil bizonyos zsirnemt éte-
lekkel (tej, vaj, tojas, halzsir, kiilonb6z6 olajok), a tiinetek megsziintethetdk, ill.
visszafordithatdk (repaldbilisek).

A betegséget a vitamin hidnya okozza: hianybetegség!

1919. STEENBOCK (Wisconsin, USA). A sargarépabdl éterrel kivont vords szint ka-
rotin az ’A’ faktorhoz hasonlé élettani hatédsta. Ugy gondolja, hogy a hatést nem a
karotin, hanem a mellette szennyez6ként jelenlévé ‘A’ faktor okozza.

1920. OsBORN és MENDEL. Egyes z6ld novények pigmentanyagai viszonylag magas
A-vitamin-aktivitdst mutatnak. Szerteagazo kutatasok indulnak a névényekbél ko-
rabban mar elddllitott karotin és karotinoid-szarmazékok hatékonysaganak vizs-
galatara.

1920. Kutatdsok az dllati eredeti A-vitamin és a novényi eredetli pigmentek
(karotinoidok) kinyerésére és azonositdsara. Az A-vitaminhoz és a karotinhoz
kapcsolodo kutatasok a tovabbiakban osszefonddnak, szamos félreértéssel, rész-
eredménnyel és ellentmonddssal.

Az izolalasi kisérletek f6képp tengeri halak — elsésorban tonhal — majabol és
vajbdl torténtek.

1922. TAKAHASHI (Japan). Tonhal majabdl el6allitott, igen hatékonyan alkalmazhaté
koncentratumat tiszta A-vitaminnak tartja, és BIOSTERIN-nek nevezi el. Megal-
lapitja telitetlen alkohol jellegét, 6sszegképletét (C,,H,,0,) viszont helyteleniil adja
meg.
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Megallapitjak, hogy a halmajolaj oxigén jelenlétében végzett 100 °C feletti he-
vitésével elveszti vitaminhatasat. Ugyanakkor hatasos marad az angolkérral szem-
ben — McCoLrLum (1922): a halmajolajban D-vitamin is van.

Mivel a legaktivabb vitaminhordozé anyagok szinesek (vaj, tojassargaja, hal-
olaj, kukorica, paradicsom, barack), a sarga szinti karotint szamos kutaté helytele-
niil A-vitaminként azonositotta.

1930. A karotinoidok felfedezése mar a XIX. szazadban elkezd6dott, de jelentéségiik
csak az A-vitaminhoz kapcsolddo kutatdsok révén nétt meg. Szerkezetiik azonosi-
tasa és szintézisiik kidolgozasa az 1930-40-es években foly¢ kitarté munkak ered-
ménye.

A karotint 1831-ben WACKENRODER kiilonitette el sargarépabol, és nevezte el

annak latin neve (Daucus carota) alapjan.

Az 6szi lomb sarga szinét add xantofill (lutein) nevii pigmentet el6sz6r BERZE-

L1Us allitotta el kristalyos formaban 1837-ben.

A likopint, a paradicsom (Lycopersicum exculentum) piros szinanyagat els6ként

HARTSEN kristélyositotta ki 1873-ban.

WILLSTATTER meghatarozza el6bb a karotin (1907), majd a likopin és a xantofil helyes
Osszegképletét (1914); részben e munkakért 1915-ben Nobel-dijat kapott.

karotin: C,,H,

likopin: C, H,

xantofill: C,,H. O,

1928. KARRER és mtsai (Ziirich). Tiszta, kristalyos karotint hasznalva bizonyitja STE-
ENBOCK allitasat, hogy a karotinnak A-vitamin-hatdsa van.
1929. KARRER és mtsai (Ziirich). Kukoricabol (Zea mays) zeaxantint kiilonit el, és
vizsgalja vitaminhatdsat.
1929-30. EULER és mtsai. A karotin és szarmazékai tulajdonképpen A-provitaminok
(MoORE), melyek a szervezetben alakulnak at vitaminna (DRUMMOND és mtsai).
1930. KARRER és mtsai (Ziirich)
Vizsgalja a likopin vitaminhatdsat.
Megallapitja a likopin szerkezeti képletét, felismerve, hogy 8 izoprén-egységbdl
épiil fel.

1931. KunN. Bebizonyitja, hogy a tojassargaja szinanyaga azonos a sarga ibolya (Viola
lutea) szinanyagaval: mindkett6 luteint tartalmaz.
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1931-1933. KARRER és mtsai (Ziirich). Az A-vitamin izoldlasa viszonylag tiszta — de
nem kristélyos - formaban csukamadjolajbol.

1931. KunN. Kimutatja, hogy a karotin nem egységes, hanem 3 vegyiilet keveréke. A
CverT altal 1903-ban felfedezett kromatografias modszer bevezetésével és tovabb-
fejlesztésével 1931 és 1933 kozott sikertiil elkiilonitenie az a.-, B- és y-karotint. Meg-
allapitja, hogy a B-karotin vitaminhatdsa kétszer akkora, mint az a.-karotiné vagy
a y-karotiné.

1931. KARRER. Katalitikus hidrogénezési és oxidativ lebontasi reakciokbdl kovetkez-
tet a B-karotin poliizoprén-vazas szerkezetére.

1933. KARRER ¢és mtsai

Meghatdrozzak az A-vitamin szerkezeti képletét.
Megallapitjak, hogy az A-vitamin a szervezetben a (3-karotin kettéhasaddsaval
alakul ki.

1937. KUHN és MORRIS. Az A-vitamin szintézise $-jonon kiinduldsi anyagbol.

1937. HEILBRON. Az édesvizi halak majabdl késziil kivonat is rendelkezik A-vita-
min-aktivitdssal, de a tengeri halak mdjkivonatahoz képest kevésbé hatékony.

A,-vitamin

1952. JONES. Az A,-vitamin a 3,4-dehydro retinolnak felel meg.

1938-1939. WALD. A békaszemben egy sarga szin(i karotinoid taldlhato. A retinénnek
elnevezett vegytilet késébb retinalnak bizonyult.

1947. ARENS, ISLER és mtsai. A-vitamin-szintézisek az ipari méretli gyartashoz
(gyogyszeripar) CAWLEY és mtsai.

1950. KARRER és EUGSTER. A [-karotin szerkezetigazol6 szintézise.

1952-1957. WALD és HUBBARD. Az A-vitamin (retinol) szerepének felderitése a latas
mechanizmuséban.

1967. BLOMSTRAND és WERNER. Igazoljak, hogy a 3-karotin a C,; = C ., kett6skotés
kozott hasad retinolla.

1972. OLSON. A karotin-15, 15-dioxigendz specifikus a B-karotin hasitasara.

1989. VOGT. A duplaszarnyu lepkék szemében felfedezi az A ,-vitamint (3-hidroxi-re-
tinol), melyet aztan kiillonbo6z6 légyfajtak és tn. héjas allatok szemében is kimu-
tatnak.

1937. PAuL KARRER: kémiai Nobel-dij ,,a karotinoidok és flavinok, az A- és B,-vitamin
kutatdsaiért”
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s s

1938. RicHARD KUHN: kémiai Nobel-dij ,,a karotinoidok és vitaminok kutatdsdért”
1967. GEORG WALD: orvosi és biologiai Nobel-dij ,,a ldtds elsodleges retindlis vegyi és
élettani folyamatainak vizsgdlataiért”

Kémiai szerkezet, lehetséges atalakulasok

o

Az A-vitamin izoprén-egységeket és 3-jonon-gytirtit (lasd aldbb) tartalmazd, tobbszo-
rosen telitetlen, konjugalt szerkezetd, egyértéki alkohol.

Kémiai 8sszetétel szempontjabol kétféle A-vitamint o o P CHs
ismeriink: az A,-vitamin (retinol, C,,H,,-OH) ten- N R0
geri halak méjaban és szemében talalhato, az A,-vi- CH,

tamin (dehidro-retinol, C,H,,-OH) viszont az
édesvizi halakban fordul el6.

Erdemes megemliteni, hogy a tengeri és édes-
vizi halak kozott atmenetet képezé Eurythalin hal-
faj szeme mind az A,-, mind az A,-vitamint tartal-

A-1.abra. A,-vitamin (retinol)

mazza.

Az A,-vitamin humén élettani hatdsa kisebb,  HC _CHs
X X X X OH

CH, CH,

csak mintegy 30-40% az A,-vitaminéhoz képest.

CH,
Az 1990-es években felfedezték, hogy egyes lepke-
fajok és héjas allatok szemének latasi mechanizmu-
saban 3-hidroxi-retinol (lasd alabb) mtikodik, me-
lyet A,-vitaminnak neveztek el.

A-2.34bra. A,~vitamin (dehidro-retinol)

H.C. CH CHy A-3. abra. B-jonon. A gyUr( és a rajta lévé csoportok minden A-vitaminban
3 é\w\ és karotin-provitaminban megtaldlhatok; ez a csoport a vitaminhatés feltétele
O
CH,
H.C. CH CH; CH, A-4. dbra. Aj-vitamin. Szerkezetében a B-jonon gyUrihoz
¥ 3\ NN on OH-csoport is kapcsolodik, ilyenforman a késobbiekben tar-
gyalandd xantinok szerkezetével analég. Human vonatkoza-
HO CH, sai is a xantinokhoz kothetdk. JelentSsége az A,- és A,-vita-
Ag-vitamin minhoz képest kicsi
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Tulajdonsagok

Az A-vitaminok zsirban oldédo, induktiv vitaminok. Szerkezetiiket tekintve 20 szén-
atomos telitetlen alkoholok, melyek molekuldjiban egy B-jonon gytiriih6z két izoprén
egységbdl allo telitetlen oldallanc kapcsolddik. Valamennyi kettdskotés konfiguracio-
ja transz. (A kevésbé stabil cisz-véltozat a latas molekularis folyamataban fordul eld.)

A konjugalt kettéskotések miatt az A-vitaminok kémiai behatasokra, oxidaciora,
redukciora (hidrogénezés), napfényre, UV-fényre érzékenyek. Viszonylag kénnyen
észteresednek. Szobahdmérsékleten kristalyos allapotuak, olvadaspontjuk 63-64°C.
Savas kozegben izomerizalodnak és elvesztik aktivitasukat; a ligos kozeget ellenben
jol birjak.

CH, CH,

H5C CH, % H,C CH,
A g g C\H A g N S COOH
CH, CH,
retinal retinsav

A-5. abra. Az A-vitamin lancvégi alkoholos OH-csoportjat aldehiddé (retinal) és karboxil-csoporttd (ret-
insav) lehet oxidalni

Mindkét forma a szervezetben biologialag aktiv, a retinal a latds mechanizmusaban
jatszik szerepet, a retinsav pedig a novekedésre és az immunrendszerre hat.

Az €16 szervezetekben az A-vitamin gyakran észter-formdban van jelen; altalaban
hosszu lancu zsirsavakkal, leggyakrabban palmitinsavval észteresedik. Az észter-for-
mak biokémiai hatdsa jobb, mint az alkohol-formaé. Tovabbi praktikus szempont,
hogy az észter-alak halmazallapota olajos folyadék, ami pl. injekciéban val6 adagolast,
kényelmesebb felhaszndlast tesz lehetévé.

A-provitaminok

Az A-vitamin gyakran provitaminként jut be a szervezetbe. Az A-provitaminokat 6sz-
szefoglaldan a karotinoidoknak nevezziik. Neviik a sargarépabol (Daucus carota) ki-
vont szines anyag, a karotin nevébdl szarmazik.
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A jelenleg ismert kb. 700 karotinoid két nagy csoportba sorolhaté: karotin- vagy
xantofill-szarmazék. A karotinok szénhidrogén-vegyiiletek, a xantofillok pedig oxigé-
natomo(ka)t is tartalmaznak. Az oxigénatom tobbféle funkcios csoportban is el6for-
dulhat, része lehet alkoholos OH-csoportnak (karotinoid-alkoholok), keto-csoport-
nak (oxo-karotinoidok), epoxid-gytirinek (karotinoid-epoxidok). A vitaminhatas
szempontjabdl leginkabb a karotinoid-alkoholok érdekesek, ezért az alabbiakban csak
az OH-csoportot tartalmazé oxigéntartalmu karotinoidok fontosabb képvisel6it em-

litjiik.
Bioszintézis
A karotinoidok bioszintézisére csak néhany baktérium, a magasabb rendt névények

és tengeri algak képesek; az allati és emberi szervezet ilyen molekulakat nem képes
el6allitani, am ha a szervezetbe kertil, tovabbi atalakulasok mar lehetségesek.

acetil-CoA aceto-acetil-CoA CH3—C//O B-hidroxi-p-metil-glutaril-CoA
“CoA
(0] 0 OH o
Y I Y ‘ Y
2CH;—C_ CH;—C—CH,—C_ HOOC—CH,—C—CH,—C_
CoA 2 CoA CH CoA
'3
H—CoA H—CoA
2NADPH + H*
H—CoA 2NADP*
mevalonsav-pirofoszfat
OH
(\)H SN Al HOOC—CH 7(‘37CH —CH,—OH
HOOC—CH,—C—CH,—CH,—0—®)—({P) 27 T2 T
CH CHs
3 mevalonsav
CO,
H,O
izomeracio
CHZ:(P—CHZ—CHZ—O—(@—@ CHS—C‘;:CH—CHz—o—(@—@
CH, CH,
izopentenil-pirofoszfat dimetil-allil-pirofoszfat

A-6. abra. A névényekben végbemend bioszintézis 3 molekula acetil-CoA kapcsolddasa révén kialakuld
6 szénatomos L-mevalonsavboél indul. Dekarboxilezédés és vizeliminaciot kdvetéen elébb izopentenil-pi-
rofoszfat, majd aktiv reaktansként dimetil-allil-pirofoszfat molekuldk keletkeznek
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CHy—C—CH —CH,—0—(P)—(P)

CH, .
H3C\C/CH3 \" /o fe
_®— ] -
~__ 7 ®-® 90°-al elforgatva C{" \  Jab
~ C{"z

A-7.abra. A dimetil-allil-pirofoszfatot egyszerUsitett jelolésmaoddal dbrazolva a kettdskotés egyik oldalat
fej, a masikat Idb elnevezéssel szokds megkulonbdztetni (az analdgia egy mindkét kezét feltartd, behajli-
tott 1dbu vonalemberkére emlékeztet, amelynek torzse a kettéskotés)

L‘ C1o k Cis k Cao k Cao

monoterpén szeszkviterpén diterpén tetraterpén

Cs

| neral geranial
Pl (citral-b)  (citral-a)
- >

A-vitamin-antagonistak

A-8. abra. A dimetil-allil-pirofoszfat molekuldk fej-Idb tipusu sszekapcsolddasaval mono- és diterpének
jonnek létre. A diterpének dsszekapcsolddasa eredményezi aztdn a tetraterpén-szarmazéknak is tekint-
hetd karotinoidokat. Az A-vitamin ilyen értelemben diterpénnek tekinthetd. Az dbran a szintézis altalanos
sémaja lathato

Mind a karotin-, mind pedig a xantofill-szarmazékok szerkezete 5 szénatomos (C;)
izoprén-egységek kapcsolddasaként foghato fel, a valésagban azonban dimetil-al-
lil-pirofoszfatbdl szintetizalodnak.

A terpének a novényvilagban igen elterjedt vegyiiletek, szamuk tobb ezerre tehe-
t8. Molekulaik szerkezete formailag C;-egységekre, izoprén-részekre tagolhatd. Neviik
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a folyékony fenyGgyanta latin névébdl (terebenthium, azaz terpentin) szarmazik. A
szamos feny6- (pl. tuja), eukaliptusz-, citrus-, bordka- és kamforfaféleség kiilonbo-
z6 részeiben vald eléfordulas mellett megtaldlhatok egyes déligytimolcsok virdgszir-
maiban (pl. narancs), termésének héjaban (citrom, narancs), sokféle fliszernévényben
(kémény, kapor, citromfd, borsmenta, levendula, rozmaring, babér, kamilla, komld,
gyombér stb.). Jellegzetes illatuk és olajos halmazallapotuk miatt illéolajoknak is ne-
vezik e csoport tagjait, melyeket f6képp a kozmetikai ipar, kisebb mértékben a gyogy-
szeripar és az élelmiszeripar hasznal.

A-9. abra. Két diterpén moleku-

diterpén h
la 1db—lab tipusu kapcsolddasa- D
val alakul ki a tetraterpén jellegu i/J\/ / /Y N
fej—| Iab

karotinoid-vaz lab—lab

A 8 izoprén-egység a szokasos fej—ldb érintkezéssel kapcsolodik, kivéve a molekula
kozepét (15-15" kotés), ahol ldb-lab az iranyultsag. Ezaltal egy kozéppontosan szim-
metrikus szerkezet(i molekula jon létre (legalabbis rajzolt képletében).

4518

A-10. abra. A hasonlo, szimmetrikus jellegl vegylletekben a megallapitott szabalyok szerint a Idnc két
végérdl indulva a molekula kozepe felé halad a szénatomok szokasos szamozasa. A két rész szénatomjai
azonos szamokat kapnak, melyeket a 'feliil vesszé ' jelolés kulonboztet meg

A-11. abra. A bemutatott kép-
lettel azonos szerkezet(i moleku-
la a paradicsom és a gorogdiny-
nye piros szinét ado likopin

likopin (C4oHs56)

Az 5,6 és az 5,6 kettéskotések helyzetét csak azért szokas a fenti mddon jelolni, hogy
a karotinokkal val6 rokonsag hangstlyozottabb legyen. Ha ettdl eltekintiink, az alabbi
képlet jobban szemlélteti a csupa transz helyzett kettdskotést:

X I i Vi VA i N i i i X

U (all-tansz-likopin)
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Karotinok

A-13. abra. B-karotin (C,,Hs)

A-14. abra. o-karotin

A-15. abra. y-karotin

A karotinoidok f8képp a novényvildg szinanyagaiként fordulnak el6 (sargarépa, pap-
rika, spendt), de halak, madarak, eml6sok zsirszoveteiben is megtaldlhatok. Legelter-
jedtebb koziiliik -karotin.

Mindharom karotinbdl képzédhet A-vitamin, az atalakulas azonban elég rossz ha-
tasfokd, mert a 3-karotinbdl — melynek 1 molekulajabdl , félbevagva” elvileg 2 A-vita-
min-molekula keletkezhet — csak 25%-0s mértékben megy végbe az atalakulds, azaz
egyetlen A-vitamin-molekula ,termelédéséhez” két -karotin-molekuldra van sziik-
ség; a- és y-karotinbol pedig még rosszabb az atalakulas hatasfoka.

Hasonlo szerkezettiek a hidroxilcsoportot tartalmazo xantinok is:

A-16. abra. Kriptoxantin

Foképp az Gszibarack, narancs, mandarin és papaya tartalmazza.
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A-17. abra. Zeaxantin

A-18. abra. Lutein
(xantofill) {lutea (latin) =
sarga}

Féleg leveles zoldségekben, spenotban, kelkaposztaban, petrezselyemben, ill. a fe-
hérrépéban, brokkoliban, cukkiniben, borséban talalhato.

Nagy koncentracidban van jelen tovabba a retina sargafoltjaban, ahol a nagy ener-
gidgju UV-sugarak elnyelésében van szerepe. Vizsgalatok szerint, ha kell6 mennyiség-
ben van jelen, csokken az iddskori latasromlas.

Felszivodas, atalakulasok, transzport

A karotinok a bélhamsejteken keresztiil szivodnak fel. A felszivodas hatésfoka ~40%.
Nem kotédnek specialis szallito fehérjéhez. Ennek a ,,szabad” karotinnak csak a kb.
fele alakul 4t A-vitaminna, mert nem elégségesek az epesavas sok, enzimek v. mas fon-
tos segédanyagok.

Az A-vitaminna torténé atalakulast -karotinbdl a karotindz enzim végzi a bél-
falban, illetve a majban és tejmirigyben. A karotindz enzim miikodését a pajzsmirigy
hormonjai szabalyozzak.

Az A-vitamin felszivodast kovet6 transzportjaban tobb specialis fehérje mint szal-
lité molekula vesz részt.

Az A-vitamin a vérben vagy retinil-észter formdban a lipidek kilomikron frakei-
6jaban, vagy all-transz-retinol molekulaként un. RBP (Retinol Binding Protein) reti-
nolkot6 fehérjéhez kotddve szallitodik.
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A sejtekben a transzport specidlisabb:

Az all-transz-retinol és az all-transz-retinal két intracellularis izoforma, a
CRBP-I és a CRBP-II (Cellular Retinoid Binding Protein) asszocialja és szallitja.
Mindkét fehérje képes megkotni az alkohol és aldehid format is, de a CRBP-I
affinitdsa a retinolhoz kb. 100-szor nagyobb, mint a retinalhoz. A CRBP-II
mindkét retinoid format kozel azonos erdséggel koti. Mind a CRBP-I, mind a
CRBP-II a legtobb szovetben expresszalodik mar a magzati kor kezdetétdl.

Raktdrozasa a mdjban torténik retinol formaban. A raktarkészlet akar fél évig elegen-
dé, ezért A-vitamin-hiany csak hosszan tarté hianyos taplalkozas vagy tartos zsirfel-
szivodasi zavar kovetkeztében alakul ki.

Elettani funkciéjaban mind az alkohol forma (retinol), mind az aldehid (retinal),

mind

pedig a sav (retinolsav) szerepet jatszik.

fény

OPSZIN

CH, Hs
Ny W

transz-retinal

NADH + H* retinol-
dehidrogenaz

11-cisz-retinal

CH
c 3

H,3C Hy
R NN CH,
R NN OH
=
CHs CH,
I’etan/ -izomeraz
HO

transz-retinol
11-cisz-retinol

A-19. abra. A transz-retindlt NADH + H+ segitségével a retinol-dehidrogendz enzim redukélja transz-reti-
nolld, amibdl izomerizacidvak elébb cisz-retinol, majd beléle oxidacidval ismét cisz-retinal keletkezhet az
dbran bemutatott séma szerint
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A-VITAMIN

A latas folyamataban elsédlegesen retinalra van sziikség.

A fény abszorpcioja a fehérje alapu pigmentek - Un. opszin tipust kromoproteinek
— és a 11-cisz-retinal alkotta komplexekben megy végbe.

A latasi folyamat soran a 11-cisz retinal sotétben egyesiil az opszin nevii fehérjével,
rodopszin képz6édik, ami a retina fényérzékenységét biztositja. A fotokémiai reakcié
soran a rodopszinban 1évé 11-cisz-retindl izomerizalodik és transz-retinalla alakul,
amely levalik az opszinrdl.

A ciklus nem megy végbe kvantitativen, mindig fellép bizonyos veszteség, ami a
vérben 1év6 retinolbdl pétlodik. Emiatt a retinol (A-vitamin) folyamatos bevitelére
van sziikség.

A retina a kb. 60 wm hosszu, 2 um atmér6ji palcikasejtbél mintegy 125 milliét, a fele-
akkora csapsejtekbdl pedig 6 millidt tartalmaz.

Mindkét sejttipus két részre tagol-
haté: a palcikdknal henger alakd, a csa-
poknal kipszert kiils6 szegmens a fény — Sy’ W _"':'“" o A
érzékeléséhez sziikséges rendszert, a #‘: I Ty .
belsé szegmens pedig az energia el6al- %
litdsara szolgalo egységeket tartalmaz-
za, végén a jelatadd szinapszissal.

A palcikak kiilsé szegmense egy-

mas folott elhelyezkedd, kiilonallo,
korong alaku lemezkékbdl all, melyek

membranja tartalmazza a fényt elnyel6 pélcikl'élk\csapok
rodopszint. A csapok membrénrend- = - ="
szere viszont Osszefiiggd, és egyuttal | === korong alak
sejthartyaként is szolgal. é = fomezkek

A fény kivaltotta kémiai jel mindkét g = sejtmembran
tipusnal a sejtmembranban alakul 4 g
elektromos jell¢, melyet aztdn a szinap- =
tikus vég tovabbit mads sejtek felé. =l csilok

+1--- mitokondriumok
- Golgi-apparatus

~=- endoplazmas
retikulum

}ﬂf sejtmag

bels6é szegmens

m(\‘j/ szinaptikus vég
A-20. abra. Az emberi szem fotoreceptorai G
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A latasi folyamat lényege, hogy a fény elektromagneses energidja elektromos poten-
cialt hoz létre a retina érzékel§ sejtjeiben, a pdlcikdk és csapok tényérzékeny recepto-
raiban.

Az emberi szemben kétfajta fotoreceptor taldlhatd: a retina érzékeld sejtjei koziil
nappali fényben a szinlatasra is alkalmas csapok, gyenge fényben vagy sotétben pedig
a palcikak mtikodnek.

A palcikak fényérzékel6 vegyiilete a kiils6 szegmens korongjainak membranjaban
talalhato ldtobibor v. rodopszin {= piros szem (gorog)}, amely az opszin nevi fehérjé-
bdl és a hozzd kofaktorként kovalens kotéssel kapcsolddo 11-cisz-retinalbol all.

Az opszin 348 aminosavbdl allo, M = 38 000 molekulatomeg, hét spirdlis transz-
membran domennel rendelkezé fehérje, amelynek egyik hélixe képes megkotni a
11-cisz-retinalt. A helikalis szakaszok iranya merdéleges a membran feliiletének sikja-
ra, a retindl pedig kb. a membran belsejének kozepén helyezkedik el ugy, hogy hossz-
tengelye parhuzamos a membran feliiletével.

A latas molekularis mechanizmusa a retinal cisz & transz izomerizacids atalakula-
san és az ezzel egyiitt jaré konformaciévaltozasan alapul.

Fény hatdsdra fotokémiai cisz — transz izomerizacid jatszodik le. A keletkezd
all-transz-retinal térigénye a cisz-valtozathoz képest eltérd, igy konformaciovaltozast
okoz a fehérjében, és , kiegyenesedve” eltolja magatol a fehérjelancot, mikozben meg-
szlinik az elektrosztatikus rogzités.

Ez az allapot az un. meta-rodopszin.

_-COOH
~~_ citoplazma feldli
oldal

A-21. abra. Ez az elrendezédés biztositja,
hogy a retinal fényelnyelésének maximuma
A ;I]saz;etinal =380 nm-rél — ez az UV és
|athatd tartomany hatdra — attolddik

by ;;Jgspsziﬂ =507 nm-re, azaz a lathaté

a korong belseje
feloli oldal tartomany kozepére
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A-VITAMIN

A-22. abra. Az opszin egyik
lizin oldallancénak végén CH,
lévé NH2-csoporthoz kova-

lens kotéssel, Schiff-bazis opszin
, % iz L2 =
kepz‘odese rgven kap- CH, CH, _CHp _CH,_ .. C—H
csolédik a 11-cisz-retinal _C HoN CH;, CH,
aldehid-csoportja, és alakul 11-cisz-retinal ~ H o
ki ezaltal a rodopszin. A szer- ‘
kezetet az opszin egy masik
e x . CH
reszen, lévé sava,s am|rlwosea'v HC. _CH, 3
oldallanc negativ toltése és NGO
a kvaterner N-atom pozitiv
. P . . 7 /
toltése kdzott hato elektro- CH, CH,
sztatikus vonzas stabilizalja /Cx,(l
i H . —CH, CH -
rodopszin |_/| “CH,~ Z\CHZ _C_H
_O\C
o”
A-23. dbra. Meta-rodopszin
HsC. CHy CHs CH -
PPN C=N—CH,_ b CHae oo
H 2 Hy
CH B
3 _ o
meta-rodopszin o}

A-24. abra. . |
A rodopszin és i

a retindl szerkezete plazma
SOTET-ben

membran

11-cisz-retinal
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VITAMINOK

all-transz-retinal rodopsin molekula
|

plazma
membran

A-25. 4bra. A retinél alakja a rodopszinban FENY hatasara

A meta-rodopszin olyan aktivalt allapotu, enzim jellegti tulajdonsagokkal biré for-
ma, amely aktivélja a GTP-kot6 fehérjék (G-fehérjék) kozé tartozo, jelatvivé moleku-
lanak szamité transzducint, és altala szekunder messengerek (cGMP) kozvetitésével
kaszkadreakciot indit el a korongmembran és a plazmamembran kozott, melynek vé-
gén a palcikdk sejtmembranjan zarédnak a Na* és Ca**-ioncsatorndk. Ennek kovet-
keztében megvaltozik a sejtmembran két oldala kozott fennallo potencialkiilonbség,
az un. membranpotencidl. A Na* és Ca’*-ionok bedramlasanak megakaddlyozasa a
sejtek belsejében negativ toltésti hiperpolarizaciét eredményez, amely a plazma-
membran mentén gyorsan atterjed a szinaptikus végzédésekre, ahol neurotranszmit-
terek felszabaduldsat eredményezi; igy a jel attevédik mas sejtekbe és idegi impulzust
hoz létre.

A rodopszin elnyelési maximuma A, = 507 nm, ami a természetes fény spektru-
manak legnagyobb intenzitasu részén, a zold szinl tartomanyban van (lasd abra). A
fényabszorpci6 a 11-cisz-retinal konjugalt kettdskotésii rendszere altal valosul meg.
500 nm kornyezetében a 11-cisz-retinal moldris abszorpcids koefficiense igen magas
(€ 500 = 40 000), ami kifejezetten nagy érzékenységet biztosit. Ez azt jelenti, hogy a fo-
lyamatot mar egyetlen foton is elindithatja.

A retinal fotokémiai cisz — transz izomerizacidja hihetetlenil rovid id6 alatt,
mindossze néhany pikoszekundum alatt (= 102 sec) megy végbe. Ezzel biztositva
van a folyamatosan érkezé fotonok fogadésa, azaz a latds folyamatossaga is. (Erdemes
megemliteni, hogy sététben kb. 1000 év alatt torténik meg egyetlen spontan cisz-ret-
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inal — transz-retinal izomerizaci6, ami azt jelenti,
hogy a kivalto inger csak és kizarolagosan a fény le-
het!)

Az egyetlen foton altal kivéltott kaszkddreakcio
soran kialakulé hiperpolarizacié kb. egymilliészo-
rosara erésiti fel a jelet.

A meta-rodopszin a folyamatsor végén elbomlik:
opszin és transz-retinal keletkezik.

A transz-retinal a korabban vazolt ciklusos séma
szerint képes ismét 11-cisz-retinalla atalakulni, hogy
ismét részt vehessen a latasi folyamatban.

Az ember és a magasabb rendd allatok szeme
szinlatasra is képes. Ezt az teszi lehet6vé, hogy a re-
tindban a palcikak mellett kiilonb6z6 hullimhosz-
szusagu fényre érzékenyitett csapok is talalhatok. A

A-VITAMIN

CH CH
H,C._ _CH, 3 5 0
g N C\
H

CH, transz-retinal

A-26. abra. Transz-retinal

opszin

C—H

CHy. oHy

CH
H,N CHy &>

A-27.abra. Opszin

csapok muikodéséhez a palcikakhoz képest nagyobb intenzitdsu, nappali fényre van
sziikség, ezért nem vagyunk képesek sotétben és sziirkiiletben felismerni a szineket.
A csapok fényérzékeny pigmentjei ugyancsak az opszinhoz hasonlé kromopro-

teinek, de a 11-cisz-retinallal alkotott komplexeik elnyelési maximuma mds-mas hul-
lamhossz-tartomanyba esik. Segitségiikkel megkiilonboztethet6k a fény egyes hul-

lamhosszai, illetve hulldimhossz-tartoményai.

Amax = 445 nm
A-28. 4bra. A szinlatashoz
legaldbb harom alapszinre
- vOros, zold, kék — érzékeny
fotopigment szlkséges. Az
emberi szem retindjdban ennek
megfeleléen 3 kilonbozé szinre
érzékeny csap mukodik, melyek-
ben a kromoproteinek abszorp-
Ci6s maximuma rendre A =570
nm (vords-sarga), 535 nm (zold)
€5 445 nm (kék) hulldamhossznal
taldlhatd. Ezek a spektrumok

abszorbancia

palcika rodopszin
Amax = 507 nm

/

/ Amax = 35 Nm

Amax= 570 nm

azonban részben atfedésben 350 400 450
vannak, tehat mindegyikkel
lehet érzékelni mas szineket is,
csak eltérd érzékenységgel

T T T T T T T T 1
500 550 600 650 700
hullamhossz (nm)
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A kiillonb6z6 hullamhosszusagu fény a retina mas-mds helyein kelt ingeriiletet,
melyek aztdn az agyban 6sszegzédnek, és bonyolult idegi feldolgozasuk utan alakul ki
a szinérzet. A folyamat attdl is fiigg, hogy mekkora a megyvilagit6 fény eréssége, tovab-
bd az egyes emberek szeme mennyire érzékeny az alapszinekre és milyen jol mtkodik.
Mindezek egyiitt azt eredményezik, hogy még az egyetlen hullimhosszat tartalmazd,
un. tiszta szineket is minden ember mas arnyalatinak latja.

Mindezekkel egytitt fényintenzitds vonatkozasaban a szem érzékel6 képessége hi-
hetetleniil nagy tartomdnyt fog at: 10° - 10~ lux.

A retinol a csont novekedéséhez, a reprodukcios folyamatokhoz és az embrio-
nélis fejlddéshez sziikséges, de befolydsolja a membranok permeabilitasat is. A
retinaban az aldehid jatszik szerepet.

A 11-cisz retinal a latasi folyamat soran sotétben egyesiil az opszin nevi fe-
hérjével, rodopszin képzddik, ami a retina fényérzékenységét biztositja. A fo-
tokémiai reakcié sordn a rodopszinban 1évé 11-cisz-retinal izomerizalodik és
transz-retinalld alakul, majd levalik az opszinrol, amely spontan egyesiil a 11-
cisz- retinallal.

A retinoidok valdszintleg specidlis fehérjék képzésében és a transzkripcid
kontrolljaban is szerepelnek, mivel A-vitamin hidnydban allatokban csokken a
sejtmag RNS-szintézise.
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B,-vitamin

Aneurin, tiamin - a neuritisz (= ideggyulladas) ellenszere - tio-amin (= kéntartal-
mu) amin.

A B,-vitamint fedezték fel els6ként a vitaminok koziil; felfedezésével indultak el a vi-
taminkutatasok.

A B,-vitamin felfedezése a beriberi nevli népbetegséghez kapcsolodik (ldsd 1. fejezet
A vitaminok felfedezése c. részt), melyet az 1885-1897. kozti idészakban Christiaan
EnjxkMANN maldjfoldi holland katonaorvos vizsgalt részletesen a javai Bataviaban.
Munkatarsaval Gerrit GrijNs-sel egyiitt allatkisérletek soraval bizonyitottdk, hogy a
beriberi hianybetegség, melyet egy, a rizshéjban jelenlévé komponens hidnya okoz.

EpKMANN azt is megallapitotta, hogy a rizs héjaban 1év6 hatéanyag nemcsak a
beriberi ellenszere, hanem a novekedést is befolyasolja.

1906-ban az angol Frederick G. HOPKINS kisérletei azt bizonyitottak, hogy az élelmi
anyagokban olyan jarulékos taplalkozasi faktorok vannak, melyek hidnya beteg-
ségeket okoz; kés6bb kidertiilt, hogy ezek a jarulékos faktorok azonosak a vitami-
nokkal.

1910-ben a japan Umetaro SUZUKI rizshéjbdl sikeresen izolalt egy beriberi-ellenes
anyagot, melyet el6bb aberisav-ként, késébb az oryzanin-ként emlit.

1912-ben a lengyel Casimir FUNK rizskorpabdl olyan kivonatot készitett, ami gyogyi-
totta a beriberit. A hatdanyagot bazisos jellegli amin-szarmazékként azonositotta,
ezért a szamara 'vita amine’ (= vitdlis, amin) elnevezést adta, ebbdl alakult ki ké-
sébb a vitamin sz6.

1926-ban Barend C. JANSEN és Willem DoNATH holland kémikusok el6szor allitot-
tak el6 kristalyos formaban a B,-vitamint, melyet aneurin-nak neveztek el.

1932-ban a Nobel-dijas német analitikus vegyész, Adolf WINDAUS megallapitotta az
aneurin elemi Osszetételét, és a kéntartalma alapjan a vegyiiletnek a tiamin nevet
javasolta.

1936-ban az amerikai Robert R. WILLIAMS, valamint a német Rudolf GREWE, A.
WiINDAUS és R. KUHN egyidGben, egymastol fiiggetleniil tisztazta a B,-vitamin
molekulaszerkezetét. Ugyanebben ez évben Robert R. WILLIAMS sikeresen meg-
oldotta a szintézisét is.
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1937-ben Hans ANDERSAG és Kurt WESTPHAL is szintetizalta a B,-vitamint; azota

szintetikusan allitjak el6.
Ugyancsak 1937-ben Karl LoHMANN ¢és Philipp SCHUSTER kimutatta, hogy

a tiamin élettanilag hatékony formaja a difoszforilezett (pirofoszfat) szarmazék.

1952-ben a FUJIWARA és WATANABE vezette japan kutatocsoport felfedezte a tiamin
zsiroldékony analogonjat, a benfotiamint, melyet egyes célszervek a tiaminhoz ké-
pest sokkal nagyobb mértékben képesek felvenni, ezaltal bizonyos terapias célokra
hatékonyabban alkalmazhat6. Kés6bb tobb tiamin-analdgot és el6allitottak.

1958-ban Ronald BRESLOW tisztdzta a tiamin-pirofoszfat szerepét és koenzim-funk-
cidjanak mtikodési mechanizmusat: megallapitotta, hogy az enzimatikus reakcio-
ban a szubsztrat a tiazol-gytirtihoz kapcsolodik.

A tiamin kémiai szerkezete és tulajdonsagai

A tiaminmolekula alapszerkezete egy metilén-hiddal 6sszekapcsolt pirimidin- és egy
tiazol-gytirtibdl all (N-heterociklusos karbén). A piridin-gytir(in egy amino- és egy
metilcsoport is taldlhaté egymashoz képest meta-helyzetben, a tiazol-gytrtit pedig
egy metil-csoport és egy hidroxi-etilén-csoport szubsztitualja.

Hivatalos kémiai neve: 3-[(4-amino-2-
ci®

NH, metil-5-pirimidinil)metil]-5-(2-hidro-
NP CHa @ CH, xietil)-4-metil-tiazolium.
PNy L A tiamin az él6 szovetekben legna-

gyobb részben tiamin-pirofoszfat (TPP)

~®~®  frmaban van jelen (tiamin-difoszfanak
pirimidin- tiazol- is nevezik (TDP)). Egyes allati szovetek-
ben kis mennyiségben monofoszfatként
(TMP) és trifoszfatként (TTP) is el6fordul.

A szabad vegyiilet amorf jellegti, sos-
avas soja — klorid-forma - azonban szintelen (fehéres), higroszképos kristalyokat al-
kot. Ebben a formdban stabil.

A tiszta anyag jellegzetes élesztGszagot araszt.

A tiamin vizben, alkoholban és glicerinben jol oldédik - vizoldhaté vitamin -,
apolaros olddszerekben, zsirokban és olajokban viszont gyakorlatilag oldhatatlan.

A pirimidin-gylirdi amino-csoportja és a tiazol-gyur(i pozitiv toltést nitrogénje

HC N S~ “CH,CH,0H

B,-1.abra. A tiaminmolekula alapszerkezete

miatt bazikus karaktert.
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Savas pH-n stabil, lugos oldatokban - kiilonosen levegd jelenlétében — bomlik. Pél-
daul stitdpor hasznalata esetén (=lugos pH) a liszt elveszti tiamintartalmanak 50%-at.
Vizes oldata A = 235 nm-nél és A = 267 nm-nél abszorpciés maximumot mutat.

Olvadaspontja ~220 °C; ennél nagyobb hémérsékleten mar bomlani kezd; a B-vi-
taminok koziil a leginkdbb héérzékeny. A fehérjék némiképp védik a szerkezetét, igy
pl. hisokban ellenallbb a hvel szemben, mint vizes kozegben. Elelmiszerekben valé
stabilitdsat a szaritas fokozza.

Mélyhttés soran sem valtozik; ennek az élelmiszerek fagyasztasa és fagyasztva ta-
roldsa soran van jelentésége.

Az UV- és y-sugarzassal szemben instabil.

Oxidativ hatdsoknak nem képes ellendllni, oxidaldszerek (pl. H,0,), kénessav
(SO,) és nehézfémionok (Cu*, Pb**, Cd*") jelenlétében gyorsan inaktivalddik.

Oxidaciodja soran a pirimidin- és a tiazol-gytirt kozott egy masodik hid is létrejon,
ami miatt elveszti biologiai hatékonysagat: ilyen vegyiilete pl. a tiokrom, tiazolon, tio-
tiazolon. Kozilik a tiokrom UV-fényben fluoreszkal, ezaltal konnyen kimutathatd, és
kvantitativ meghatarozasokra is alkalmas pl. a tiamin-szinteket illetéen. Az oxidacié
hexaciano-ferrat (III) jelenlétében, lugos kozegben kénnyen végbemegy.

NTCHZ\NjCHs K4Fe(CN)g iK\//CHZ\N*/[C'43
» NaOH Pz
H3C)\N NH, ks H,C™ N N)\S

CH,CH,0H CH,CH,0H
tiamin tiokrom

B,-2. abra. A pirimidin-gyUr( oxidacidja soran létrejové tiokrom

A szulfitok viszont — melyek az élelmiszerekben és a borokban vannak jelen vi-
szonylag nagy mennyiségben tartositoszerként és/vagy a C-vitamin oxidacidjanak
megakadélyozasa végett — megsziintetik a metilén-hidat a pirimidin- és a tiazol-gytirt
kozott, igy a molekula széthasad. Savas kortilmények kozott a reakcié hatékonyabb.

Elbontja a taminmolekulat a hidrolazok kozé tartozé tiamindz enzim is (EC

3.5.99.2), ami a tiazol-gytr( és a metilén-csoport kozotti C—N kotést hasitja.

a tiamindz enzim hasitasa

NH,
N7 CH2\/ﬁ CH,
P \ § | B,-3. abra. A taminmolekulat a hidrolazok kéz tartozé
HC™ N S” "CH,CH,OH tiamindz enzim is elbontja
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A tiamindz f6leg nyers halakban és egyes kagyloféleségekben fordul el6. Jelentésé-
ge akkor keriilt el6térbe, amikor az 1960-as években a skandinav dllamokban a bun-
dajukért tenyésztett és elsGsorban nyers hulladék-hallal etetett prémes allatok nagy
szamban elhullottak a szervezetiikben kialakulé tiaminhidny okozta beriberi miatt.

Viszonylag magas ui. a tiamindz-tartalom példaul a sosviz(i lazacok huséban és a
heringben, de az édesvizi halak husa (pl. karasz) is tartalmazza.

Egyes zsurlo- és pafranyfélékben (mocsari zsurld, mezei zsurld, saspafrany) is el6-
fordul a tiamindz; ezek nagy mennyiségeinek etetése lovaknal, szarvasmarhaknal, sza-
badtartasu disznoknal okozhat akut mérgezést.

A saspafrany-kivonatot a népi gyogyaszat reumaellenes teakban alkalmazza, igy
ennek rendszeres fogyasztasa a tiamindz-tartalom miatt emberre is veszélyes lehet.

Fézés soran a tiamindz elbomlik. Ezért altalaban nem okoz problémat a lilakaposz-
ta magas tiamidz-tartalma.

A tiaminnak un. antivitaminjai is ismertek, melyek kompetitiv gatlas révén akada-
lyozzék a tiamin koenzimfunkciéjat.

OH
N CHZ\N CH,
)\ | k | B,-4. abra. Az oxi-tiamin a pirimidin-gy(r(in amino-csoport
HC™ N S” "CH,CH,OH (-NH2) helyett hidroxil-csoportot (-OH) tartalmaz
CHZ\ _ CH,
)\ K“r B,-5. abra A piritimin szerkezetében tiazol-gy(r{ helyett

7 CH,CH,0H pirimidin-gy(rd van

A kilonféle novényekben, zoldségekben és gytimolcsokben el6forduld antioxi-
dans hatasu vegyiiletek ugyancsak antagonistaként hatnak, mert a tiamin tiazolgyt-
rtijével kapcsolatba lépve gatoljak a felszivodast.

Ezek a vegytiletek jellemzéen orto- és para-dihidroxifenol-, ill. polifenol-szarma-
zékok.

Kavésav. A kavésav el6fordulasi helye tobbek kozott a kavé (babkavé), borstt, ka-
kukkft, bazsalikom, dfonya, bodza.

HO]Q
o)
HO CH=cH—CZ ) »
OH B,-6. abra. Kavésav
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Klorogénsav. A klorogénsav el6fordulasa: Oy
~C_ OH

kavébab, 4fonya, alma, korte, paradicsom, pad- Hojg\ o HO
lizsin- és napraforgémag, bodza. Eléfordul to- 4 CH:CH?(”:\ /@
vabba az ujborban, a csonthéjas gyiimolcsok 07 ™ MoH
fdinak leveleiben és a burgonyaban (ez okozza a OH
burgonya barnuldsat). B,-7.abra. Klorogénsav

A klorogénsav a kavésav kinasavval alkotott

észtere.

Tannin (csersav). A tannin kesert izi novényi polifenol szarmazék, melynek {6
komponense a galluszsav.

A tannin nem egységes anyag, az egyes novényfajokban kiilonféle izomerje for-
dulnak eld. Megtalalgaté a (cser)gubacsokban, a kiilonféle fak rostjai kozott, a kinafa
kérgében a tedban, kavéban.

A sz610 is tartalmazza (féleg a kéksz6lok), ezéltal a vorosborok izét és allagat is
meghatarozé fontos komponens, ami egyrészt a forras soran a sz6l6szemek héjabol és
a fiirtok kocsanyabol oldédik ki, masrészt pedig a tarolds soran a tolgyfahordék don-
gaibol.(A tannin sz6 a tolgyta kelta-6német nevébdl ered: tanna.)

OH OH
HO ° HO ° OH
~ ~
OH Q o)
N c OH
galluszsav HO CH - OH
lo ©
/ - O
HO c O C OH
i ;
B,-8. abra. Tannin (csersav) HO OH OH OH

Kvercetin. El6fordulas: kapribogyd, lestyan, soska, vizitorma, kapor, szentjanoske-
nyér, voroshagyma, koriander, magyarbors, édeskomény, hajdina, kelkaposzta, fekete
és voros afonya, kék szilva, homoktévis, berkenye, brok-
koli, a kaktusz gyiimolcse.

B,-9. abra. Kvercetin
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OH Rutin. Féleg kiilonféle citrusfélék gytimolcsei-
O o ben és a hajdindban fordul el6.
0 OH

HO
O on A tiamin teljes bioszintézisére képesek a bak-

OH O @2 tériumok, néhany véglény, a gombdk és a nové-
o) 177 4 TP
hC nyek. Az egyes élélényekben a bioszintézis ttvo-
3 Lo ISR b / . o 1
HO o nala eltér6, de a pirimidin- és a tiazol-gytirt el6bb
HO OH kiilon-kiilon késziil el és csak aztan kapcsolodik.

B,-10. abra. Rutin

A tiamin felszivodasa és szallitodasa
a szervezetben

Az élelmiszerekbdl a tiamin szabad formaban keriil az emésztérendszerbe.

A vékonybél proximalis szakaszan szivodik fel; kis koncentracio esetén szaturdcio-
val, nagyobb koncentraciok esetén passziv diffuzidval. Tiaminhidny esetén a felszivo-
das fokozédik. Az abszorpcid legnagyobb mértékii az éhbél és a csip6bél szakaszon.

A tulzott mértékd alkoholfogyasztas és a folsavhiany jelent6sen csokkentheti az
abszorpcié mértékét.

A tiroxin (pajzsmirigyhormon) és az eseteges diabétesz ugyancsak csokkenti a tia-
min felvételét.

Az életkor el6rehaladtaval romlik a tiamin felvételének hatasfoka.

Megallapitottak, hogy a bélnyalkahartya sejtjeinek van ugyan tiamin-pirofoszfa-
tdz-kindz aktivitasa, de egyelére nem egyértelmt, hogy a felszivodas soran kapcso-
l6dik-e a tiaminhoz pirofoszfat. Valdszind, hogy a pirofoszfat-csoport felvétele csak
intracelluralisan megy végbe.

A tiamin a vérben a szérumfehérjékhez kotodve szallitodik, leginkabb az albuminhoz.
A vér teljes albumintartalmanak kb. 90%at a vorosvértestek tartalmazzak.
Patkdnyszérumbol mar sikerilt elkiiloniteni egy specidlis tiaminkoté fehérjét
(TBP = Thiamine-Binding Protein), ami hormonalis szabalyozas alatt all, és vélhetéen
felelds a tiamin szoveti eloszlasaért.
A tiamin enterocitakba vald passziv transzport altali bejutasat erételjesen gatol-
jak, ill. meg is akadalyozhatjék a tiamin-antagonistak, a kijutas viszont az ATP-fiigg6
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K-Na-pumpa révén valosul meg, ezért a tiamin-antagonistak ebben az esetben hatds-
talanok. Bizonyos tipusu szovetekben feltételezik egy tiamin-traszporter létezését is.

Az intracellularis tiamin mintegy 80%-a foszforilalt formaban van jelen (mono-
foszfatként, ill. f6ként pirofoszfatként), és tiamin-pirofoszfat forméban hat. A sejtek-
ben a tiamin legnagyobb része fehérjékhez kototten fordul eld.

Az emberi szervezetben 1évé tiamin mennyisége mintegy 25-30 mg, ez kb. 3 hétre
elegendd. Legnagyobb koncentracioban a sok szénhidratot fogyaszté szervekben for-
dul el6: izmok, sziv, agy, maj, vesék. Az agy sokkal tobb tiamint igényel - kiilonosen a
nagyagy és a torzsganglionok sejtjei —, mint a tobbi szervek, raadasul a tiamin nagyon
nehezen jut at passziv diffuzioval a vér-agy gaton

Mivel a human szervezet nem képes tarolni a tiamint, folyamatos napi utanpotlas-
ra van sziikség.

A vér normal szérumszintje 5-10 ug/l.

A tiamin Uritése

Kumulacié hianyaban a tiaminfelesleg naponta iiriil a szervezetb6l. Nagyobbik része
a széklettel (75-85%), kisebbik része a vizelettel tiriil.

Metabolitjai oxidalt formak, melyek a tiazol-gytir(i pozitiv toltésti nitrogénje mel-
letti N-C-kotés hasitasaval keletkezé karboxil-szarmazékok (2-metil-4-amino-piri-
midin-5-karbonsav és 4-metil-tiazol-5-ecetsav ), ill. tiamin-ecetsav.

NH, NH

(@]
o |t CHz\N CH,
N “OH {
)\O < A2
27V H,C
OH OH

B,-11.abra. A tiamin metabolitjai

A tiamin szerepe

Az emberi szervezetben a tiamin enzimogén vitaminként tiamin-pirofoszfat forma-
ban alapvetéen fontos enzimek koenzimje.
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Szerepe elsésorban a szénhidrathaztartasban kiemelkedd jelent6ségt, hianyaban a
sz6l6cukor (glitkoz) lebontdsa nem teljes, az aerob miikodést sejtek energiellatasaban
mutatkoznak szdmottevé zavarok.

Miikodésének masik teriilete az elagazo lancd, a hidroxi- és a ketosavak lebotasat/
atalakitasat végzo6 enzimek reakcidihoz kapcsolodik.

A tiamin-pirofoszfat (TPP) koenzimet hasznalé enzimek:

a) Piruvdt dehidrogendz (EC. 1.2.4.1)

b) a-keto-gutardt-dehidrogendz (EC. 1.2.4.2)

c) Eldgazo lancu o-ketoacil- dehidrogendzok
3-metil-2-oxobutanodt-dehidrogendz (EC. 1.2.4.4)
2-oxo0-izovalerdt-dehidrogendz (EC. 1.2.1.25)

d) Transzketoldz (EC. 2.2.1.1)

e) 2-hidroxiacil-koenzim-A-lidz (EC. 4.1.2.-)

a) Piruvdt-dehidrogendz. A piruvdt-dehidrogendz a gliikdz lebontasanak utvonalan
a glikolizis soran keletkez6 pirosz6l6sav oxidativ dekarboxilezését végzi — CO,
felszabaditdsaval — a mitokondriumban egy multienzim-komplex részeként, mely-
nek tobbek kozott a tiamin-pirofoszfat (TPP) is kofaktora. A keletkez6 acetil-CoA
a citratkorbe 1épve alakul tovabb, ezért a folyamat tulajdonképpen a kapcsolatot
biztositja a cukorlebontas és citromsavciklus kozott. A piruvat oxidacidja mindig a
citratkorhoz koordinaltan zajlik.

Mivel a glitkoz a sejtek alapenergia-ellatasaért felelds, lebontasanak zavara f6leg
a sok cukrot hasznal6 izom- maj- és agysejtek mitkodésében kritikus.

pirosszélésav acetil-CoA

H A
C\:OO piruvat-dehidrogenéaz/ Go

I
C=0 - C=0 + CO,
(\:H liponsav, éH
3 Mg++ 3

H-CoA FAD NAD* FADH, NADH +H"

B,-12. abra. Piruvat-dehidrogenaz

A piruvdt-dehidrogendz tulajdonképpen egy olyan multienzimkomplex, me-
lyet meghatdrozott térbeli elrendezédés szerint 3 katalizald és két szabdlyozo en-
zim alkot; szabélyozé enzim a piruvdt-dehidrogendz, a dihidrolipoil transzacetildz

70



Bi-viTamIN

és a dihidrolipoil-dehidrogendz (EC. 1.8.1.4), mig egy protein-kindz és egy fosz-
foprotein-foszfatdz szabalyozo feladatokat lat el. Az atalakitasi reakciolépéseket a
szabdlyozo6 enzimek végzik.

A kiilonb6z6 csoportok atviteléhez és az oxidacids lépésekhez dsszesen 5 kiilon-
boz6 kofaktor sziikséges, melyek koziil 3 prosztetikus csoport (tiamin-pirofoszfat
(TPP), liponsav, FAD), 2 pedig koenzim (HCoA, NAD"). (A prosztetikus csoport
elvalaszthatatlan az enzimfehérjét6l.) A tiamin-pirofoszfat a multienzimkomplex
mikodési sordban sorban elsé piruvdt-dehidrogendz prosztetikus csoportja, mig
a liponsav a dihidrolipoil-transzacetildzé, melyhez egy lizin-oldallancon keresztiil
kapcsolodik peptidkotéssel. A reakcidsorban harmadik dihidrolipoil-dehidroge-
ndz enzim prosztetikus csoportja a FAD.

A pirosz6ldsav szubsztrat a tiamin-pirofoszfaton keresztill kotédik a piru-
vat-dehidrogendz multienzimkomplex piruvdt-dehidrogendz enzimjének fehér-
jelancdhoz (lasd aldbbi abra). A reakcioban a pirsz6ldsav dekarboxilezédik és
szén-dioxid (CO,) keletkezik. A pirosz6lésav maradék C,-es része hidroxietil-for-
maban marad a TPP-n.

Ezt a hidroxietil-csoportot a dihidrolipoil-transzacetildz enzim oxidalodva vi-
szi at a liponsavra, és annak gytirtjében 1év -S-S- diszulfid-hid redukcios felbom-
lasakor keletkez6 egyik HS-csoporton rogziti acetil-csoportként nagy energiaju
tioészter kotéssel.

tioészter kotés

o s Az ,uresen” maradt TPP- ezdltal ismét ,,fogaddképes” lesz.
R

(e}

Az acetil-csoportot ezutan a dihidrolipoil-transzacetildz a koenzim-A-nak
(H-CoA) adja 4t és acetil-CoA keletkezik, mikozben dihidro-lipoonsav keletkezik.
A dihidro-liponsavat (redukalt alak) a dihidrolipoil-dehidrogendz oxidalja vissza
diszulfid-hidas gytriivé FAD koenzim kozremiikodésével, ami redukalt FADH,-vé
alakul. A FADH, hidrogénjeit végiil redox-reakcidban atveszi a NAD*, melybdl igy
NADH + H* keletkezik.

Az acetil-CoA a citratkorbe keriilve bomlik tovabb (ami tovabbi oxidéaciét
jelent az energiafelszabaditast el6készitends), vagy kilép a citoszolba és szintézi-
sekhez hasznalodik fel (els6sorban zsirsav- és lipidszintézisekben, pl. koleszterin-
szintézisben vesz részt), a NADH + H* hidrogénjei pedig a terminadlis oxidacio
folyamatsordban vizzé oxidalédnak, melynek soran energia termelddik.
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ENZIM-FEHERJELANC

e \\ N
v CoOH < 4‘}5 TIAMIN-PIROFOSZFAT
ACETIL- | | c=0 N7 ‘ 2 % (TPP)
csoport ‘
| CH [ —P)—
| s H3C)\\N NH, CHy © ®-®
\\ piruvat-dehidrogenaz
\ CO,
\ o
\ H—C—0——H— " S\
\ S
\ H—N ’ S
\ N7 CH N, — \
\ \ S
/ S _
\\ H3C)\\N NH,  CH, o—P)—P) LIPONSAV
\ _
\ HnZCT0Y

dihidrolipoil- :
-transzacetilaz AN

ENZIM-FEHERJE

dihidrolipoil—dehidrogenéz

HyC—C—S—S
8 HS-CoA
acetil- c=0 DIHIDROLIPONSAV
liponsav % o HS‘ FADH2
W e
: 0 FAD NAD*
% H,C' "S—CoA . acetil-
. koenzim-A NAD +H"

A piruvidt-dehidrogendz multienzimkomplex a sejtek mitokondriumaiban van
lokalizalva; minden olyan sejttipusban megtalalhaté, melyek mitokondriumokkal
rendelkeznek.

Kiilonosen fontos a piruvdt-dehidrogendz mikodése a szivizomban, a majban
és a vesében, valamint agyban. Ezen szervek ugyanis szinte dllandéan glitkozt igé-
nyelnek az energiatermeléshez, ezért szamukra a TPP hidnya azonnal mikodés-
beli zavarokat okoz.

A fentiekben felsorolt, tovabbi TPP-vel dolgozé enzim vagy enzimkomplex
miikodésének mechanizmusa hasonlé a fentiekhez.

A piruvit-dehidrogendz multienzimkomplex miikodésének szabalyozasa rész-
ben alloszterikus szabalyozas, részben kovalens mddositasok (foszforilacié — de-
foszforilacid) révén érvényesiil.
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A keletkez6 acetil-CoA, az ATP és a NADH + H* megfelel6en nagy koncentra-
cidja alloszterikusan gatolja a piruvdt-dehidrogendzt. Hosszu lancu zsirsavak (zsi-
racil-CoA) jelenlétében az alloszterikus gatlas sokkal erételjesebb.

Ugyanezek a molekuldk egyuttal alloszterikusan aktivaljak a protein-kindz sza-
bélyozo6 enzimet is, ami a piruvdt-dehidrogendz enzim egyes szerin aminosavait
foszforildlja, és ezaltal inaktivalja az enzimet.

Ha viszont csokken az acetil-CoA, az ATP és a NADH + H* koncentracidja,
illetve n6é az a H-CoA, az ADP és a NAD" mennyisége és/vagy aranya, a foszfop-
rotein-foszfatdz lesz aktiv és defoszforilalva ismét aktivva teszi a piruvdt-dehidro-
gendzt, ami noveli az acetil-CoA termel8dését, és fokozza belépését citratkorbe.

A kiilonboz6 tipusu szovetekben tovabbi lehetdségek is vannak az acetil-CoA
el6allitasanak novelésére: pl. a majban a piruvat nagy mennyisége inhibialja a pro-
tein-kindzt, az izmokban pedig az inzulin fokozza a foszfoprotein-foszfatdz aktivita-
sat. Mindez jellemzden a rendelkezésre all6 glitkéz mennyiségének fiiggvénye: ha
tobb a glitkéz, novelni kell a lebontasat: ilyen dll el6 rendszeresen étkezések utan.
Etkezések kozott azonban a kevesebb glitkdzhoz a kisebb aktivitasu piruvdt-de-
hidrogendz is megfelel6 a szovettipusok tobbségében, kivéve az agyat, aminek al-
landéan sziiksége van a cukorlebontasbdl szarmazoé energiara, mivel mas taplalék-
komponensbdl (zsir/olaj, fehérje) nem képes energiat nyerni.

Ha a piruvdt-dehidrogendz valamilyen oknal fogva allandéan és tartésan csok-
kent aktivitassal dolgozik - pl. tiaminhidnybol eredd B,-hipovitamindzis kovetkez-
tében —, a gliikdzbol nem szabadithato fel az aerob lebontasban lehetséges 36 ATP,
hanem csak az anaerob glikolizis 2ATP-je szolgaltathat energiat. A glikolizis végén
keletkezd piruvat felszaporodik, és mivel nem tud dekarboxilezédve tovabbalakul-
ni, bel6le tejsav képz6dik, ami viszont savanyodast, acidézist okoz (laktoacidosis).
A gliikézbdl keletkez6 acetil-CoA molekuldk pétlasara megindul a zsirsavak le-
bontasa; a beldlitk keletkezé acetil-CoA molekuldk nagy mennyiségét azonban a
citratkor nem képes fogadni, ezért ketontestekké alakulnak, ami tovabb stlyosbitja
az aciddzist (ketoacidosis). A sziv és agy a ketontesteket részben fel tudja hasznalni
energiatermelésre, viszont mérgez6 hatdsuk miatt, valamint az acid6zisbdl eredé
oxigénhiany kovetkeztében (savasodd pH-n a hemoglobin oxigénfelvétele gatolt)
mindenekel6tt az agy szenved karosodasokat, ami késébb eszméletvesztéshez ve-
zethet, s6t kdma is el6allhat.

Mindezek a folyamatok és klinikai tiinetek szarmazhatnak taplalkozasbol eredd
tiaminhianybol - pl. a beriberi esetében a fentiek alapjan érthetéek az izomrend-
szeri (gyengeség, jardsképtelenség, ataxia), kardiolégiai (szivmiikodési zavarok) és
idegrendszeri/agyi (neuroldgiai) szimptomak —, de kialakulhatnak mindezek kré-
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b)

nikus alkoholizmus esetén is felszivodasi zavarok és/vagy hidnyos, gyenge taplal-
kozas kovetkeztében.

o-keto-gutardt-dehidrogendz. Az o-keto-gutardt-dehidrogendz a mitokondrium-
ban folyo citratkori atalakulasok egyik lépéseként o-keto-glutarsavbol szukci-
nil-CoA-t hoz létre, egytttal a keletkez6 szén-dioxid tdvozasaval tovabb rovidiil a
szénlanc.

Az o-keto-gutardt-dehidrogendz szintén multienzimkomplex, szerkezete és
miukodése hasonl6 a piruvdt-dehidrogendzéhoz. Multienzimkomplexként azon-
ban csak katalizal6 enzimeket tartalmaz, szabalyozokat nem; a 3 katalizal6 enzim:
o-keto-glutardt-dehidrogendz, dihidrolipoil-transzszukcinildz, dihidrolipoil-re-
duktdz. Mikodéséhez ugyanazok a kofaktorok sziikségesek, mint a piruvdt-dehid-
rogendz esetében.

A keletkez8 szukcinil-CoA nem csak a citratkorben alakulhat tovabb, a citrat-
korbdl kilépve prekurzora lehet szamos szintézisnek. Koziiliik kiemelt jelentdsége
van a porfin-véz szintézisének, amennyiben az a hem, hemoglobin, citokromok stb.
eléallitasat jelenti. Ezek ugyanis akar az oxigénszallitds miatt, akar a citokrémok
révén a terminalis oxidacidban zajlo energiafelszabaditasi folyamatokat tekintve,
vagy a zsirsavak deszaturdcidjat vizsgalva, netdn a biotanszformacids (méregte-
lenitési) reakciokat nézve, kiilonosen fontos a szukcinil-CoA szerepe. Hianyaban
az energiatermelést végzé és/vagy ahhoz felhasznalando6 vegyiiletekbdl, illetve a
porfinvazat tartalmazé molekulakbol nem termelddik a sziikséges mennyiség, ami
el6bb-utobb a szervezet mikodésének 6sszeomlasdhoz vezet.

a-keto- szukcinil
‘COOH C‘)oA

\C:O a-keto-glutarat-dehidrogenaz/ C\::O

C‘)HZ C‘IH2 + CO,
C‘;Hz (v / \ ‘CH2
COOH COOH

H-CoA NAD* NADH +H*

B,-14. abra. a-keto-gutardt-dehidrogendz

<)
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Eldgazo lancu o-ketoacil- dehidrogendzok. Az o-ketoacil- dehidrogendzok az
a-helyzetben keto-csoportot tartalmazo, elagazé lancu zsirsavak lebontasat/at-
alakitasat végzik a mitokondriumban egy multiemzikomplex részeként. Miko-



déstik analog a piruvdt-dehidroge-
ndz enzim mitkodésével. Az 4ltaluk
katalizélt reakciok sordn rovidil a
szénlanc, mikoézben szén-dioxid is
keletkezik.

A 3-metil-2-oxobutanodt-de-
hidrogendz 2-metil-propanoil-cso-
portot visz at dhidrolipoil-csoport
kénatomjara  (2-metil-propano-
il-transzferaz), mely az enzim-fe-
hérje egyik lizin-oldallancahoz van
kotve.

Az enzimnek
ja  a
(2-oxo-izokapronsav) is, ekkor al-
ternativ elnevezésként 2-oxo-izo-
kaprodt-dehidrogendz néven emli-
tik ugyanezt az enzimet.

szubsztrat-
4-metil-2-oxopentansav

A 3-metil-2-oxopentansavat
szintén képes atalakitani az enzim.

CH;—CH,—CH—C—CZ_

H-CoA

NAD* .
\ ’/— liponsav

NADH +H* 2-oxo-izokaproat-dehidrogenaz

CH,

\ 0}
CHy—CH,—CH—CZ
CoA

B,-17. abra. 3-metil-2-oxopentansav
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CH; O
I i O
CH;—CH—C—C_
H-CoA \‘
liponsav
NADH +H* 3-metil-2-oxobutanoat-dehidrogenéaz
CH,4
\ _0
CH;—CH—CZ_ + CO,

CoA

B,-15. abra. 3-metil-2-oxobutdnsav
(2-oxo-izovaleridnsav)

CH, o)

\ I (0)
CHy—CH—CH,—C—CZ

OH

’ﬁ liponsav

H-CoA

NAD*

N

NADH +H* -2-0xo0-izokaproat-dehidrogenaz
CHj
\ _0
CH;—CH—CH,—C—C_ + CO,

CoA

B,-16. abra. 4-metil-2-oxopenténsav
(2-oxo-izokapronsav)

Eldgazé lanci o-ketoacil- dehidroge-
ndzok mikodnek pl. az elagazé oldallancu
fehérjeépité aminosavak (valin, leucin, izo-
leucin) lebomldsdnak utvonalan is.

A 2-oxo-izokaprodt-dehidrogendz en-
zim defektusa az izoleucin lebomlasanak
zavarat okozza. Hianyaban vagy csokkent
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d)

miikodése esetén kialakul ugyanis az un. jdvorfaszirup (vagy juharfaszorp) beteg-
ség (‘maple syrup’), amit a liquorban és a vérben felhalmoz6dé, nagy mennyiségt,
lebomlatlan leucin és a-keto-izokapronsav okoz. (Nevét onnan kapta, hogy beteg
veritéke, fiilzsirja és vizelete javorfaszirup szagu.)

Elesettség, kimeriiltség, étvagytalansag, fogyds tapasztalhatd, veliik egyiitt al-
landé aluszékonysag. Egy-egy izomcsoportot érintéen hirtelen, rohamszerten,
gyors ragasok jelentkeznek, ataxia, dystonia all el6.

Rendkiviil gyors és sulyos mentalis hanyatlas kovetkezik be, ami olyan mértékii
karosodasokkal jar, hogy kezelése nélkiil 1 éven beliil halalt okoz.

Transzketoldz. Az transzketoldz enzimek a citiszolban zajlé pentéz-foszfat ciklus
- nevezik a gliikdz direkt oxidacidjanak is — k6zéps6 szakaszaban C,-s hidroxime-
tilén-karbonil-csoportot visznek at aldozokra.

A transzketoldz enzim miikodésének hianya a WERNICKE-KORSAKOFE-szind-
roma kialakulasahoz vezet, ami f6leg alkoholistdkon és rosszul taplalt embereken
mutatkozik. Ebben az esetben az akut zavart allapot (WERNICKE-encephalopathia)
egyiitt jelentkezik az amnézidval (KORSAKOFF-szindroma).

et by 7 e
{CH,—OH | o P g on
ic-o | H—C—OH ) < ic—o0 |
___________ i I transzketoléz/ TPP J N |
HO=C=H +  H-C—OH s H—C—H + HO—C—H
H—C—OH H—C—OH g CH,—0—(P) H—C—OH
\ \ \
CH,—0—(P) CH,—0—(P) H—C—OH
xiluléz-5- ribdz-5- glicerinaldehi H—C—OH
d-3-foszfat CH,—0—
szedoheptuléz-7-
F !
_____ I A
! CH,—OH ! i _ i
P / A P GHe R
i C=0 ! cy ) cy i C=0 |
Ve 1 I transzketoldz/ TPP | I i
HO=C=H +  H-C—OH o H—C—OH + HO-C—H
H—C—OH H-C—OH 9 CH,—0—(P) H—-C—OH
\ \ \
CH,—0—(P) CH,—0—(P) H—C—OH
xiluléz-5- eritréz-4- glicerinaldehi CH,—0—(P)
d-3-foszfat fruktoz-6-

B,-

76

18. abra. Pentoz-foszfat ciklus



Bi-viTamIN

A betegnek miikodik a pillanatnyi emlékezete, azonban karosodott a kozép- és
hosszu tava memoria, és az elmult id6szakra (napok, hetek, honapok) vonatko-
z6 emlékek elvesztek, a joval régebbi emlékek viszont megmaradtak. Képes tarsas
kapcsolatokra és kommunikaciora, de mivel nem emlékszik, hogy mi tortént né-
hany éraval vagy néhany nappal kordbban, hajlamos képzelgésekre és dolgokat,
eseményeket kitalalni. Nem ismeri be, hogy képtelen emlékezni, viszont az emlé-
kezés hianyossagai 0sszezavarjak, mig végiil nem tudja elkiiloniteni a valodi és a
kitalalt emlékeket. Gyakran hallucinal is, és olyan dolgokat lat vagy hall, amik nin-
csenek jelen; emiatt aztan konnyen befolyasolhato és félrevezethetd. A zavart élla-
pot faradékonysaggal, levertséggel, aluszékonysaggal, ingerlékenységgel is parosul.
Romlanak a motoros képességek, egyensulyzavarok lépnek fel. Retinabevérzések
jelentkeznek, kettds latds alakul ki, zavart a szemgolyd mozgasa is, mert a szemek
néha gyorsan kimozdulnak egy iranyba, és onnan csak lassan térnek vissza. Szem-
izombénulas, latas- és hallasromlas kovetkezik be. Mindezekkel egytitt amnézia,
depresszio és pszichozis is felléphet, gyakran igen stlyos kovetkezményekkel.

Mivel a pentdz-foszfat ciklus termeli a nuleotidszintézisekhez (pl. ATP, koen-
zim-A) és az 6rokit6 anyag (DNS, RNS) szintéziséhez sziikséges cukor-foszfatokat
(ribéz-foszfat) a tiaminnak ezen keresztiil jelentds hatasa van az energiatermelésre
és -raktarozasra, a sejtosztodasra, amennyiben a fenti reakcioteriiletek folyamatai
erdsen sériilnek, ha tiaminhiany miatt a transzketoldz enzim mtikodése elégtelen.

A pentdz-foszfat ciklus tovabbi a feladata, hogy szintézisekhez ,,megtermelje”
a redukalo erét, azaz a NADPH + H* molekulakat, melyek elsdsorban az energia-
raktarozas szempontjabol alapvetd fontossagu zsirsavak és a maj-glikogén szinté-
ziséhez szolgéltatnak hidrogént. B -vitamin hidnyaban ezek a folyamatok is mo-
dosulnak.

Jelentés mennyiségli NADPH + H* sziikséges tovabba a koleszterin szintézi-
séhez, és a bel6le kiindul6 szteroidszintézisekhez, mint példaul a szexualhormok,
mellékvesekéreg-hormonok és epesavak szintézise. Ezen szabalyozé hormonok
csokkent termelddése vagy kiesése nemcsak bizonyos tipusu sejtek mtikodésére,
hanem a szervezet égészére kihat.

Ugyancsak NADPH + H'-ra van sziikség a maj méregtelenité funkciéihoz;
az un. biotranszformaciés folyamatokban NADPH + H*-t igényel a P450-citok-
rom-monooxigendz enzimek miikodtetése (pl. gyogyszerek, drogok, alkohol lebon-
tasa), igy a tiaminhidny ezeket a folyamatok is gyengiti vagy lehetetlenné teszi.
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e) 2-hidroxiacil-koenzim-A-lidz. A peroxiszoémakban miikodé 2-hidroxiacil-koen-
zim-A-lidz az a-hidroxiacil-CoA szarmazékokat hasitja az 1-es és 2-es szénatom

kozott; ez az un. o-oxidacio.

A lehasitott 1 szénatomos lancvégi részbdl formil-CoA keletkezik, a maradék

szénlanc pedig ‘aktiv alkoholon’ at aldehiddé alakul.

Tobbek kozott ily médon megy végbe a hosz-

hasitas 1 . S . s
‘ szt lancid 2-hidroxi-zsirsavak leroviditése, melyek
o i _O a szfingolipidek és a cerebrozidok részeként fontos
CH3—(CH3), —CH-C_ . .o ( . .
Oy  CoA alkotoi a mielinnek, s ezaltal az idegingertilet-ve-
zetés és az idegi szabalyozas szempontjabdl is kri-
PP 2-hidroxiacil-CoA-liaz tikus szerepﬁk van.
Vg™ Egyes allati eredet(i termékekben (hus, hal, tej)
zsir-fazisaban talalhatd, 3-metil-elagazasos szer-
CHy—(CHy),—CL . + chfo kezet(i fitdnsav szintén ezen az Gitvonalon bomlik/
CoA degradalédik a méj-peroxiszomékban, mert az el-
aldehi formil-CoA dgazas nélkili zsirsavak B-oxidacidjéhoz hasonld
B,-19. abra. utvonal ebben az esetben gatolt, és csak akkor tud

2-hidroxiacil-koenzim-A-lidz

elindulni, ha az a-szénatom el6bb egy OH-csoport

keriil, majd dekarboxilez6dés is végbemegy.
A ritkan el6fordulé REFsuM-kdérban nem torténik meg az a-hidroxilezédés,
emiatt a fitansav nem bomlik le, hanem felhalmozddik a szérumban és a szove-

tekben, ami sulyos neuroldgiai szindromékat okoz jellemzéen a 4-20 év kozotti
korosztalyban: idegrendszeri zavarok (periférids neuropathia), iigyetlen és koordi-

B

o
CHy—CH-—CH,—CHy—CH,—CH~{-CH,-); CH~( CH,-); CH—CH,—COOCH

CHs CH, CHjy CHs

H-CoA A
a-ketoglutarat

fitanoil-CoA-hidroxitaz | F&""
genetikai hianya szukcinat

REFSUM-kérhoz vezet
B

a 0
CH37(‘3H+CH2ﬁ§(‘3H+CH2<)§(‘3H+CH2<)§(‘DHfC‘)Hfo

CH, CH, CH, CH, OH

o -~

)
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nalatlan mozgas (cera-
belldris ataxia), csont-
és bérelvaltozasok,
szaglashidany  (anos-
mia), szempanaszok
(retinitis  pigmentosa),
hallaskdrosodas.

B,-20. abra. Fitansav



A lizoszomakban talalhatd, a fehérje—fehérje és a fehér-
je-membran kolcsonhatds szempontjabdl fontos, prenil-oldal-
lancot tartalmazé fehérjék is részben ezen az ttvonalon bom-
lanak, de bomlasuk a fentiektdl eltérd termékekhez is vezethet.

Altalanossagban elmondhat6, hogy a tiamin kedvezé hatést
gyakorol az energiatermelésre, a névekedésre, az éhségérzetre és
a tanuldsi képességekre.

Bi-viTamIN

CH,
7 “CH,

B,-21. &bra.
Prenil-oldallanc

Antioxidans hatdsa is van, mivel védi a szervezetet az alkoholfogyasztds és a

dohdanyzas karos hatdsaitol.
Kedvezben hat tovabba az dregedés ellen.

A tiamin serkenti a tanulasi képességet, és segit lekiizdeni — f6képp gyerekek

esetében — a tanulasi nehézségeket.

Felnéttek esetében gyorsabb lesz a reakcididé és logikusabb a gondolkodas.
Segiti az értelmi fogyatékosokat a szellemi képességeik hatékonyabb kihaszna-

lasdban és a koncentréaldsban.

Hatékonyan felhasznalhatd a viselkedési problémaék kezelésében is.

A B,-vitamin hianya okozta megbetegedések

A B,-avitamindzis tiinetei a sziv- az izom- az emészt6- és az idegrendszert érintik az

alabbi jellemz6 biokémiai teriileteken:

Szénhidrat-anyagcsere: piruvat oxidativ dekarboxilezése, pentoz-foszfat cik-
lus, citratkor. Ez utébbi mikodése a kozponti szerepe miatt az anyagcsere egé-
szére kihat.

Lipid-anyagcsere (zsirsavak és szteranvazas vegyiiletek szintézise).

Aminosav anyagcsere (eldgazé lanci aminosavak lebomlasa).

Mielintermelés (idegsejtek miikodtetése). A neuronok rendkiviil érzékenyek a
kozvetlen kornyezetiik valtozasaira (pl. toltésvaltozasok, depolarizacid, neurot-
ranszmitterek felszabadulasa), melyek befolyasolhatjak az anyagcserét is.
Neurotranszmitterek képzédése (glutaminsav és GABA szintézise). Az ideg-
sejtekben a neurotranszmitterek (acetil-kolin) felszabaduldsa korreldl a tia-
minfelszabadulashoz. A tiamin ezaltal fokozhatja az acetil-kolin hatasat, és
meggyorsitja az idegingeriilet atjutasat a szinaptikus résen az egyes neuronok
kozott. Hianyaban ez a serkentd hatds elmarad, és részben erre vezethetdk visz-
sza a B -vitaminhiany okozta idegrendszeri tiinetek.
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Még napjainkban is el¢allhat elsédleges tiaminhiany, amikor a B,-vitamin bevitele
elégtelen.

Egyes tavol-keleti orszagokban (pl. Indonézia) a jobbdra csak hantolt rizsbél allé
szegényes étrend miatt tartds tiaminhiany alakulhat ki, mert nem jutnak hozza a rizs-
héjban talalhato6 tiaminhoz.

2007-ben a talzsufolt haiti bortonokben jelentkezett magas megbetegedési és ha-
lalozasi arannyal a beriberi, mert az étkezési rizst a {6zés el6tt dztatasos mosassal tisz-
titottak.

Sulyos taplalkozasi hidnyossagok, haborus helyzet miatti nélkiil6zés, éhinség is ki-
valthat beriberit (Afrika egyes térségeiben).

A nyugati vildg orszagaiban a krénikus alkoholizmus is okozhat tiaminhianyt. Az
alkoholbetegségben szenveddk ugyanis taplalék helyett is alkoholos italokat fogyasz-
tanak, melynek kovetkeztében a szervezetben 1év6 B -vitamin 3-4 hét alatt teljesen
kitriil, és utanpotlas hianyaban B,-hipovitaminézis vagy stlyosabb esetben B, -avita-
mindzis 1ép fel.

Az élelmiszer aranyanak csokkenése miatt kialakul6 hidnytol azonban meg kell kii-
16nboztetni az alkohol altal kivéltott masodlagos hianyt: az alkohol tonkreteszi azokat
a bélszakaszokat, ahol kordbban intenziv tiaminfelvétel folyt, savképzddést, hanyast,
hasmenést, vatagbélgyulladast és bevérzéseket okoz, melyek csokkentik, ill. gatoljak a
tiamin abszorpcidjat.

Az alkohol gatolja a tiamin foszforilaciéjat is, rontva ezaltal az aktiv koenzimforma
(tiamin-pirofoszfat) kialakulasat.

Ugyancsak a fejlett orszagok lakosaindl fordulhat el6, hogy a csak magasan feldol-
gozott szint(i, konyhakész allapotd, el6f6zott, tartdsitott, konzervalt, sterilizalt, pasz-
torizalt, besugdrzott és egyéb modon el6kezelt ételek tiamintartalma gyakran nem
fedezi a sziikségletet, mert idékozben elbomlott, vagy az élelmiszerek azon részei,
melyek a tiamin f6 tomegét adndk, az elokészitési miiveletek soran elvesznek (pl. a
cerealiak héja).

Extrém szigoru, tart6s és folyamatos fogyokuras diéta szintén okozhat els6dleges
tiaminhianyt.

Masodlagos tiaminhianyrél akkor beszéliink, ha a normalis mennyiségti tapla-
lékkal a szervezetbe keriil6 tiamin a bélrendszerbdl nem tud felszivédni (pl. tartds
hasmenés, hanyds esetén), romlik a hasznosulasa (pl. majbetegségben, alkoholizmus-
ban), vagy a szervezet tiaminigénye né meg (pl. pajzsmirigy talmiikodés, terhesség,
szoptatds, magas lazzal jar¢ dllapot, er6s fizikai igénybevétel, sportolas stb.).

Eléallhat tiaminhiany kronikus bélbetegségek, részleges gyomor- és/vagy bélel-
tavolitas, béloperacio miatt is (nem elégséges a felszivodas), illetve muvesekezelés,
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mesterséges taplalas esetén, tovabbd rendszeres hanyas miatt is (pl. a terhesség korai
szakéban).
Egyes gyogyszerkolcsonhatasok is akadalyozhatjak a tiamin hatékonysagat:

antiepileptikumok csokkentik a vér tiaminszintjét
a vizelethajté gyogyszerek (diureticum) hatasara csokken a tiamin felvétele, mi-
vel fokozott az iiriilése a bélbdl
savkotok (antacid) — étkezés alatt vagy utan szedve - elbontjak az ételben 1évé
tiamint, mert az lugos pH-n nem stabil
bizonyos rak elleni szerek gatoljak a tiamin foszforilalédasat (pl. 5-fluor-uracil)

Vannak megfigyelések arra nézve is, hogy tartos stresszhelyzet is okozhat B -vitamin-
hianyt.

Embernél a B,-vitamin markans hianya okozza a mar régdta ismert beriberi nevi
betegséget, melynek lefolydsa id6ben kiilonboz6 tiinetekkel jar.

A beriberi els6 tiinetei kozé tartozik a kéz elerétlenedése, majd a kézgorcs, mely
féleg éjjeli gorcsok formajaban jelentkezik. Ezutan nyaki, kari, agyéki és keresztcsonti
fajdalmak, isiasz jelentkezik, majd neurotikus fogfajdalmak. Az étvagy fokozatosan
csokken, hasi fdjdalmak, bélfelszivodasi zavarok, székrekedés, hanyas, anorexia alakul
ki és, a beteg fogyni kezd, emiatt az egészségi allapota latvanyosan romlik, faradtsag,
gyengeség erdtlenség, kimeriiltség (asthenia) 4ll el6. Mindehhez apétia, fokozott érzé-
kenység, lehangoltsag, aluszékonysdg tarsul, a figyelem és a koncentraltsag csokken,
s6t memoriazavarok is felléphetnek.

Ettd] a stadiumtol kezdve a betegség el6rehaladasa két tipusra oszthato:

A szaraz forma (kak-ke tipus) foképp idegrendszeri tiinetekkel jar. A periférids
idegek mielinhiively-karosodasa (polyneuritis) miatt részleges bénulds, jarasi nehéz-
ségek, a kéz és 1ab zsibbadasa, az also labszar (vadli) érzéketlensége; az érzékelés fo-
lyamatos vesztése kovetkeztében késdbb egyensulyzavarok, koordinaciés problémak,
a végtagok mozgasanak Osszerendezetlensége és mozgasképtelenség (ataxia) tapasz-
talhatd. Amikor a mozgatdidegek kdrosodasa eléri a felsé végtagokat is, a kéz ujja
karomszertien begorbiilnek. A betegen zavartsag lesz trra, emlékezet- és beszédzavar
alakul ki nala, akaratlan szemmozgasok (nystagmus) indulnak. (Ezt a format nevezik
endémids neuritisnek is.)

A nedves forma (shoshi (japan) = ddémads tipus) els6sorban a szivet és a keringé-
si rendszert érinti. Jellemz6 rd a szivtajéki fajdalom, szapora szivverés (tachycardia),
fizikai terhelés esetén szivritmuszavar, szivnagyobbodas, szivelégtelenség, emelkedett
vérnyomas, nehézlégzés (féleg éjszaka), 1égszomj, kohogés. A maj megnagyobbodik,
a vizelet mennyisége csokken. Az egész testet 6démak lepik el. A labikra folyamato-
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san gorcsol, dllandé izomfdjdalom, izomsorvadas 1ép fel. Az inreflexek fokozatosan
eltlinnek, a bor lassan érzéketlenné valik (paraesthesia).

A beteg egyre inkabb képtelen térben és idében eligazodni, emlékezetkimaradas,
tompultsdg, kiegyensulyozatlansag, lelki zavarodottsag jelentkezik nala.

Mivel a B,-vitaminhiany kévetkeztében kialakult korképekben a felnétt korosz-
taly mellett f6leg az 1-6 honapos gyermekek érintettek, szokds infantilis beriberit is
megkiilonboztetni.

Az infantilis beriberi arra vezethetd vissza, hogy az édesanya szervezetében nincs
megfelel6 mennyiségli tiamin, ezaltal az anyatejjel nem tudja azt a csecsemé szama-
ra sziikséges mennyiségben atadni. Az ilyen babak étvagytalanok, gyakran hanynak,
hasmenésiik van, sovanyak, testtomeg-gyarapodasuk nem megfeleld, alkalmanként
izomgoresok tapasztalhatok, kohognek, nehézlégzés jelentkezik naluk, szivverésiik
szapora (tachycardia), szederjes, kékiilé béritkon (cyanosis) 6démak jelentkeznek.

A beriberi B,-vitamin adagolasaval viszonylag gyorsan megsziintethetd, és gya-
korlatilag teljes regeneralédas érheto és, kivéve a szivizom-karosodasokat.

Az idegi rendellenességek nagyon sok esetben tiaminhiannyal kapcsolatosak és
nagyobb mennyiségti tiamin adagolaséval kezelhetdk.

A tiaminhiany rontja - f6leg gyerekkorban - a tanuldsi képességet. Tiamin adago-
lasaval a tanulas hatasfoka gyerekeknél akar 20-25%-kal is novelhetd, egyuttal gyorsul
a tanulasi folyamat.

Feln6tteknél a napi tiaminsziikséglet 20-30-szorosanak honapokon at tart6 rend-
szeres szedése vilagosabb, logikusabb gondolkodast és energikusabb életvitelt ered-
ményezett.

Ertelmi fogyatékosokndl a tiaminkezelés hatésara javult koncentraciokészség és a
meglévé alacsony szellemi képességek kihasznaldsa is fokozottabb lett. Esetitkben a
tiaminanalogok (lasd alabb) alkalmazdsa esetén erételjesebb a pozitiv hatas.

Igen gyakran tiaminhidnyra vezethet6k vissza a szenvedélybetegségek, a szemé-
lyiségzavarok és az elmebetegségek. Egyes felmérések szerint a pszichidtriai osztalyon
kezelt betegek 30%-anal tapasztalhaté B,-vitaminhidny.

Az agressziv viselkedés és a depresszid egyes tipusai is jol kezelhet6k B,-vitamin
adagolasaval.

Extrém magas, 300-400 mg/nap bevitellel az agy altal termelt acetil-kolin neurot-
ranszmitter molekulak termelddése megfelel6vé valik.

Az ALZHEIMER-KkOros betegek vérében a B, -vitamin szintje mindig kisebb a nor-
malis értéknél. Ez esetben azonban a nagy dézisu tiaminbevitel sem javit a betegek
allapotdn, viszont feltételezhetéen segit a tovabbi romlas megel6zésében.
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A tiaminnak fajdalomcsillapité hatasa is van bizonyos idegi eredetli betegségek-
nél.

A diabéteszes neuropathia tiinetei és a migrénes fejfdjds igen nagy ddzisu tiamin
vagy allitiamin (lasd Tiamin analégok) alkalmazasaval enyhithetok.

[ziileti f&jdalmakra szintén hatésos ellenszer a tiamin nagy adagja.

Tiamin-analogok

Az 1950-es évek elején Japanban a beriberit gyogyitéd tiaminhoz hasonlé vegyiileteket,
un. tiamin-analégokat fedeztek fel. Ezek — a tiaminnal ellentétben - zsiroldékony
vegyliletek, ezért konnyebben atjutnak a biolégiai membranokon, jobb hatasfokkal
szivddnak fel és jutnak el az egyes célszervekbe.

A tiamin analogok szerkezetében eredendden nincs tiazol-gytir(, csak annak nyi-
tott kezdeménye. Az ilyen molekuldk a felszivodast kovetSen a sejthartyanal redu-
kalédnak, majd a sejten beliil az intracellularis térben kialakul a tiazol-gytrd, és ez-
altal 1étrejon a tiaminnak megfelel szerkezet. A tiazol-gytir(in a metil-csoport helyén
azonban mas csoportok vannak, melyek a tiamin eredeti funkcidjan kiviil tovabbi ha-
tasokat is okozhatnak.

Kozilik elséként az alli-tiamint izolaltak fokhagymabdl, a késébbiekben pedig
szintetikusan is el6allitottak kiilonboz6 lipofil jellegli tiamin-szarmazékokat.

Alli-tiamin (mds néven tiamin-allil-diszulfid -TAD)

NH, CH,

Az alli-tiamin zsiroldékonysaga jobb, \
CHzy~Cx o CHzCH,—OH

mint a tiaminé, ezért a felszivodas hatds- )N\/ | N
: Lo : N C.  S—S—CH, CH=CH,

foka is nagyobb. B -vitaminhidny esetén = H,c” N o 2 g

tiamin helyett alkalmazzak, amikor na-

- a1 . B,-22. abra. Alli-tiamin

gyobb doézisokra van sziikség. Autizmus

esetén is alkalmazzak gyerekeknél tiamin

helyett. Elésegiti a sejtekben a szulfatalast (szulfat-csoport felvitele szerves szubsztrat-

ra), konnyitve ezaltal bizonyos biotranszformacids (méregtelenitési) folyamatok vég-

bemenetelét.
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Tiamin-diszulfid (Algoneurina, Daiomin)

HO OH Hatasa és alkalmazdsa az alli-ti-
\ \ . .
HC  CHy aminhoz hasonld.
NH, HC ¢ on, HC NH,

N7 CHZ\N/C\‘C ‘C/C\N/CHz Z N

\ \ \ \ \ \
H3C)\N I ST A \N)\CH3

H O H B,-23. dbra. Tiamin-diszulfid

Benfotiamin (S-benzoiltiamin-O-monofoszfat)

Az elsként felfedezett szintetikus tiamin-analog.

A benfotiamin lipofil jellegi, tehat jobban felszivodik, konnyebben atjut a sejtek
lipid-kett8srétegbdl all6 membranjan, mint a tiamin.

Felszivodasa dozisfiiggd, azaz ha nagyobb mennyiségben keriil az emésztérend-
szerbe, nagyobb mennyiség szivodik fel beldle.

A benfotiamin sokkal jobban toleralja a tiamindz enzimet, igy az a tiaminhoz ké-
pest kevésbé tudja inaktivalni.

A benfotiamin hatasosan alkalmazhato gyulladasos eredetii idegi fajdalmak (pl.
diabétesz miatti retinopathia, nephropathia és neuropathia, a motoros rendszer és a
vegetativ idegek karosodasa) esetén, valamint alkoholizmus okozta idegbantalmak
és migrén ellen.

A kutatasok szerint a benfotiamin hatasara novekszik az intracellularis tiamin-pi-
rofoszfat (TPP) mennyisége, ami kedvezGen hat a transzketoldz enzim miikodésére a
pentoz-foszfat ciklusban (lasd A tiamin szerepe /d. szakaszt).

NH, CHy Sportoloknak is ajanljak, mert csokken-
> CHZ\N/C%C/CHZCH2707® ti az izmokban a tejsav mennyiségét —ezaltal
PN | & & o az izomlazat — és az elsavasodds (laktoacido-
% ~C= . ISP
HC™ N o H _ sis) mértékét.
|
= B,-24. abra. Benfotiamin

Prosultiamin (mds néven tiamin-propil-diszulfid - TPD) (tovabbi fantdzianevek:
Alinamin, Binova, Jubedel, Taketron, Thiobeta, Thiotiamina)

NH, CHy
NZ CHZ\N/C%C/CHQCHzi()H
\ | \
)\ C §—S—CH,CH,CHj3
HC™ N o H B,-25. abra. Prosultiamin
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Potencialis HTLV-ellenes szerként is szamon tartjak, mert a tapasztalatok alapjan
csokkenti a virusterhelést és a kdrokozo virulencidjat.

Sulbutiamin (Arcalion)

Hasznosulasa sokkal jobb, mint a tiaminé.

A tiaminhoz képest konnyebben atjut a vér-agy gaton is, és ugy vélik — bar a hatas-
mechanizmus még nem ismert pontosan —, hogy a koling és glutamaterg transzmisz-
szi6 novelésével fokozza az agy motivacios kozpontjanak miikodését, javitva ezzel a
memoriat.

A vizsgalatok alapjan csok-

kenti a pszichés eredetli visel- HyC M
kedési gatldsokat és a félénksé- HiC—HC CH—CH,
get, konnyitve ezzel a pszichés o=¢ =0
. o ©
zavarokban szenvedé betegek e  &u
71 .. e . 2 2
szocialis kornyezetbe vald visz- NH, HIQ Hzc;; c;H2 s NH,

Hat4sosan alkalmazhaté a
pszichogén eredet(i erekcios za-
varok kezelésére is.

[
PNy & s—s ¢

HC™ N I T N” “CH,

B,-26. abra. Sulbutiamin

Fursultiamin (tiamin-tetrahidrofurfuril-diszulfid - TTFD) (egyéb fantazianevek:
Adventan, Alinamin-E Benlipoid, Bevitol, Lipophil, Judolor). Az ALZHEIMER-KkOr és
az autizmus kezelésére probaltak alkalmazni, de igazan el6nyos hatdsai a tobbi analo-

gonnal szemben nem voltak.

Az anyagcsere energiahatékonysag-vizsgalataban a mindennapi faradtsag csok-
kentésére vald alkalmazasa szintén ellentmondasos eredményeket hozott.

B,-27. abra. Fursultiamin

NH, ‘CHS
NZ CHz\N/CQC/CHchzfoH

\ | \ o
)% C S—S—CH
HyC N o// \H 2@
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A tiamin napi sziikséglete

A felmérések és tapasztalatok szerint az emberek kiilonb6z6 életkoru csoportjai sza-
mara napi legfeljebb 1-2 mg tiamin fedezi a sziikségletet.

Gyerekeknek és fiataloknak a kisebb testtomegiik miatt kevesebb tiaminra van
szitkségiik.

A szervezetet terhel6 hatasok a vitaminsziikségletet novelik: n6knél ez f6képp a
terhességi és laktacios idészakot jelenti, férfiaknal pedig els6sorban a fizikai munkat.

Az alkoholfogyasztas szintén jelentds tiamin-tobbletbevitelt kivan.

B,-1. tablazat. A napi B,-vitamin szUkséglet

5 B, vitamin sziikséglet [mg/nap]
Eletkor
nd férfi
félévesnél fiatalabb 03
7-12 hénapos 0,5
1-3 éves 0,7
4-6 éves 09
7-10 éves 1,2
11-14 éves 1.3 14
15-18 éves 1,3 14
19-30 éves 13 14
31-60 éves 1,2 1.3
60 évnél idésebb 11 1,3
Terhesség 1,5 -
Szoptatas 1,6 -
Menopausa 1,2 -
Nehéz fizikai munka - 2,0
Dohdnyzas 14 14
Alkoholfogyasztas 18 18
Stressz 14 14
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A sportolas - f6leg a fizikai szamok és az élsport — ugyancsak sokkal tobb tiamint igé-
nyel, részben a fizikai terhelés, részben a versenyek okozta stressz lekiizdésére.
Gyorsasagi és erdsportokban: 2-4 mg/nap
Alldképességi sportokban az edzési idészakban: 3-5 mg/nap
versenyidészakban: 5-10 mg/nap

A tiamin tdladagolasara visszavezethetd, hipervitaminézisbol eredé mérgezé hatas-
(ok) jelenleg nem ismert(ek), a folosleg ugyanis gyorsan kiiiriil a szervezetbdl, a szo-
vetek és a szervek nem taroljak.

Gyakori tuladagolas esetén — 50 mg/testtomeg kg-ot meghalad6 ddzisok rendsze-
res fogyasztasakor — ugyanakkor ritkan el6fordulhat idegesség, szivdobogas, remegés,
herpesz és allergia.

Bizonyos kutatasi eredmények arra engednek kovetkeztetni, hogy a nagy doézisa
tiaminbevitelek fokozhatjak a sejtek osztddasat, és ezaltal novelhetik a rakos meg-
betegedések kockazatat.

A B,-vitamin forrasai

A B,-vitamin fontosabb el6fordulasi helyei: sorélesztd, szaritott éleszté hantolatlan
rizs, korpds buza és a beldle késziilt pékaruk, korpa, hiivelyesek, gomba, maj, sertés- és
baromfihus, olajos magvak, tej és tejtermékek, tojas, tovabbd a zoldségféleségek.

B,-2. tablazat. B -vitamin-forrasok

mg/100 g mg/100 g
Eleszt6k Buzaliszt 0,10
Sorélesztd (szaritott) 12,0 Buzacsira 2,0
Sutéélesztd (nedves) 1,4 Hantolatlan rizs 0,40
Tojiés Hantolt rizs 0,06
Kukori 0,35
Tojassargdja 0,30 urorica
Tojasfehérj 0,02 .
clastenere Olajos magvak
Gabonafélék Napraforgémag 1,9
Teljes ki6rlésd gabona ( Szdja 1,1
buza, rpa, rizs) 0,35-0,46 Pisztacia 0,65
BUza (teljes &rlést) 0,55 Dio 04
Buzakorpa 0,5-1,0 Mogyord 04
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B,-2. tablazat. B -vitamin-forrasok (folytatas)

mg/100 g mg/100 g
Huasok, belséségek Kajszibarack 0,02
Marhahus 0,01 Szilva 0,05
Sertéshus 09 Sz616 0,05
M3j (sertés) 0,30
Sertés (vese) 0,35 Zoldségek
Baromfihus (csirke) 1,0 Fejessaldta 0,06
Hal (ktlonféle) 0,05-0,15 Képoszta (fehér) 0,05
Tej és tejtermék Sargarépa 0,07
Teljes tej (tehén) 0,04 Petrezselyem 0,19
Vaj 0,005 Spenot 0,09
Sajt (camembert) 0,04 Sutétok 0,05
Zeller 0,05
Gylmolcsok Zo6ldborsé 0.2
Csipkebogyd 0,09 Bab (fehér) 0,15
Narancs 0,08 Paradicsom 0,06
Feketeribizli 0,05 Z6ldpaprika 0,05
Meggy 0,05 Lencse (szarftott) 048
Eper 0,03 Burgonya 0,10
Malna 0,02 Gomba (termesztett) 0,10
Alma 0,05
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B,,-vitamin

A cianokobalamin - ciano- és kobalt-tartalmua amin - felfedezése a vészes vérszegény-
ség (anaemia perniciosa) gyogyitasara tett kisérletek soran tortént.

17. sz. PAULLINI. Nyers maj gyogyszerként valé felhasznaldsa.

1917. WHIPPLE. Nyers mdj adagolasa a vészes vérszegénység gyogyitasara.

1926. MINOT és MURPHY. Nyers mgj és teljes majkivonattal a vérszegénység kezelhetd
- beadas injekcioval (1934 orvosi Nobel-dij). DE a hosszan tart6 kezelés allergias
reakciokat vélt ki.

1930. DAY, LANGSTON és SUKERS. Hianyos étrenden tartott majmok (monkey) nem
mutatnak hianytiineteket, ha majat vagy sorélesztét is kapnak — a maj és a sorélesz-
t6 vitamint is tartalmaz: M-vitamin?

1938. CASTLE. Azt tapasztalta, hogy a szajon adagolt majkivonat egyes esetekben nem
hatasos, ilyenkor a gyomornedv mindig kéros — a gyomor olyan anyagot termel
(intrinszik faktor — egy fehérje, melyet a gyomornyalkahartya termel), ami a maj-
kivonatban és a taplalékban 1év6 hatdanyag (extrinszik faktor = B ,-vitamin) fel-
szivodasat segiti.

Az intrinszik és extrinszik faktor a bélben egyesiil, majd a méjban tarolodik.

Megfigyelte, hogy a vérképzés soran a csontvel6ben érési folyamat megy végbe,
melynek sordn a megaloblasztok normalis voros vértestekké alakulnak. Ez az érési
folyamat nem megy végbe tokéletesen valamelyik faktor hianyaban.

1947. SHORB. A majkivonatok hatdéanyaga megegyezik bizonyos tejsav-baktériumok
(Lactobacillus lactis) névekedési faktoraval.

1948. FOLKERS. A sztreptomicin gyartasanal kapott anyalug is nagy mennyiségben
tartalmazza a hatéanyagot.

1948. VicKkEs, FOLKERS és mtsai (Merck, USA), SMITH és mtsai (Glaxo, ANGLIA).
Tiszta, kristalyos allapotban val6 el6allitas: B ,-vitamin elnevezés.

1950-54. Topp. Lebontési termékek vizsgalata. HODGKIN (rontgendiffrakcios vizs-
galatok) — szerkezetfelderités: kobalttartalmu korrinvazas szerkezet: kobalamin.

1955-57. ToDD. A szerkezet igazolasa kémiai mddszerekkel.

1971. WOoODWARD. Teljes szintézis megvaldsitasa — csak elméleti jelentségt, ipari
vonatkozasa nincs, mert rendkiviil draga.
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Az izolalasok soran tobb fajta kobalamint is felfedeztek, melyekben az azonos korrin-
vaz- és kobalttartalom mellett eltéré csoportok taldlhatok:

CN-csoport: cianokobalamin — B,-vitamin

OH-csoport: hidroxokobalamin — B, -vitamin

NO,-csoport: nitrokobalamin — B, -vitamin

Kideriilt, hogy az allati takarmanyokban 1év6, korabban az allatok szdmara noveke-
dést fokoz6 komponensként szamon tartott un. APF-faktor (= allati (animal) protein
faktor) is azonos a B,,-vitaminnal (1945. WHITESON és mtsai, ill. 1948. RUBIN és
BIRD, 1948. LILLIE és mtsai, OTT és mtsai).

A B,,-vitaminna valo elnevezés el6tt a kovetkezé nevekkel is szerepelt: Zooferin,
X-faktor, Erytrotin, Physin, Extrinsic faktor.

nitrokobalamin: NO, " )
hidroxokobalamin: OH
cianokobalamin: CN

HO—CH, CH,

rib6z-3-foszfat 5,6-dimetil-benzimidazol

B,,-1.abra. Cianokobalamin, hidroxokobalamin, nitrokobalamin
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A kobalamin tobb hasonld szerkezetl vegytilet 6sszefoglaldé neve - cianokobala-
min, hidroxokobalamin, nitrokobalamin.

A B,,-vitamin szendvics szerkezetl, Osszetett molekula. Szerkezetének alapja a
porfinvazra emlékeztetd korrinvaz, melyet 4 pirrolgytira alakit ki.

A vaz metil-, acetamid és propionsav-amid szubsztituenseket tartalmaz, kozepén a
nitrogénatomok egy kobaltiont rogzitenek. A Co*-ionhoz a korrinvaz sikjara merdle-
ges iranybol 6todik koordinacids ligandumként egy tovabbi nitrogénatom kapcsolo-
dik, amely az 5,6-dimetil-benzimidazol molekula része. A benzimidazol rib6z-3-fosz-
faton keresztiil is kapcsolddik a korrinvaz egyik szubsztituenséhez.

A benzimidazollal ellentétes oldalon hatodik koordinaciés ligandumként CN-,
OH- vagy NO,-csoport alakitja ki a B,,-vitamin provitamin formajat.

A kobalaminok a mdjban CN-, OH- vagy NO,-csoport helyett dezoxi-adenozint
vesznek fel, ezdltal a vitamin aktiv koenzimmé alakul:

a cianokobalamin s6tétvoros, ti alaku kristalyos anyag; higroszkopos
vizben, alkoholban jél oldddik, éterben, acetonban, kloroformban nem
erdsen balra forgatd, diamagneses vegyiilet

hevitésnek jol ellenall (210 °C felett feketedik, 300 °C felett bomlik )
lugok és savak gyorsan bontjak

fényre érzékeny, hatasara bomlik; UV-elnyelés: A =361 nm

Felszivodas, atalakulasok

A szervezetbe keriil6 kobalamin a felszivodas el6tt, majd a felszivodast kovetéen tobb-
téle fehérjéhez kotédik és dltaluk szallitodik.
A gyomor savas pH-jan (pH = 1-2) a taplalékfehérjéhez kotott B ,-vitamin a
gyomorsav hatasdra levalik a fehérjérdl, és a nyalbdl szarmazé R-fehérjéhez
kapcsolodik.
A duodenumban a R-fehérjét a tripszin eldarabolja, a felszabadul6 vitamin igy
hozza tud kapcsolddni a gyomornyalkahartya dltal termelt intrinszik faktor (IF)
fehérjéhez, amelyet a tripszin nem képes lebontani.
Az IF-B,, komplex aztan az ileum falan pH > 5,6 kozegben fajlagos és nagy spe-
cifitdsu receptorok segitségével szivodik fel; a felszivodashoz Ca**-ionok jelen-
1éte is szlikséges.

A vérbe keriilt B, a plazméban szintén specifikus transzportfehérjékkel szallitodik
(TC = transzcobalamin fehérje).
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= A TC-I-hez kot6dott B, atmenetileg a plazmaban maradva raktarként funkcional.
= A TC-II a szervezet valamennyi mitotikus sejtjéhez széllitja a B ,-t a sejtanyag-
cseré¢hez sziikséges mennyiségben.

TAPLALEK

l

GYOMOR

DUODENUM

~-—- intrinszik
faktor (F)

Bo-IF
komplex

e ——
—_—

/”
tripszin : .
LR —

felszivédas a
B-IF
receptorokon

B,,-2. abra. A B,-vitamin felszivodasa
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A TC-III granulocita eredetd, a a Byy-vitamin transzportja
méjba transzportalja a B ,-t tar- — lrff'_si'!o_dfi___1
.« 7 |
tdstarolas és atalakitds/kivalasz- | plazma !
! I
: : !

tas végett (a mdjban a feltétlentil
sziikséges napi mennyiség kb.
1000-szerese raktarozédik, ami
3-5 mg).

A majban a CN-, OH- vagy NO,-cso- m
port kicserélédik dezoxi-adenozin cso- @ @

portra, és kialakul a koenzim forma.

transzkobalamin
fehérjék (TC)

VERBEN MARAD MAJBA
Urités: vizelettel piridoxinsav formdban. W eI
atmeneti tarolas széllitas a a méjban
aplazmaban  mitotikus sejtekhez tarolas és
B,,-3.abra. A B,,-vitamin transzportja (.kéziraktar”) ~  anyagcseréhez kivalasztas

A B,,-vitamin élettani szerepe

A B,,-vitamin a B ,- B12-vitamin /\ B1z-koenzim
i 6 ! ) - dezoxi-adenozin felvétele a
koenzim el6anyaga! e PP+ P, dezoxadenozin felvétele

Transzferaz koenzimként C,-csoportok (fragmensek) molekuldn beliili atvitelét végzi:
elagazé lanc <> egyenes lanc kozti belsd atalakitas.

metil-malonil-CoA-mutdz enzim koenzimje.

homocisztein-metil-transzferdz enzim koenzimje

(‘JOOH
CH COOH CH
éHS + co, 2ot CH—CH Bz &h,
\C 2 2 c\: 3 metil-malonil-CoA- mutaz [ 2
0 “CoA o’ “coa 0 “CoA
propionil-CoA metil-malonil-CoA szukcinil-CoA
& §
citratkor
- energia-haztartas
. ) ) ) e hem-szintézis
B,,-4. abra. Metil-malonil-CoA-mutdz enzim koenzimje - vBrésvértestek érése
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NH,
N7 >SN
e
N~ N CH
, o) CH2—+S—CH2—CH2—(‘:H—COOH
Pi\( NH2
HO HO
PP, + P, .
" on | v

ATP

adenozin foCHZfCHZf(‘DHfCOOH
NH,
CH3—SfCH2—CH2—(‘3HfCOOH
NH,
metionin /_HZO

\‘ adenozin

HS—CH,—CH,—CH—COOH
NH,

homocisztein

H
|
N “cH,

OH CH ‘
3
N

H
B,,-5. abra. A SAM atalakulésai

A B,,-vitamin-hiany jelei

= Sapadtsag, étvagytalansag.
= Etvagytalansag.

= Gyomorproblémak, emésztési zavarok.
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Nyelvgyulladas: glossitis (sima felszint nyelv) - izlel6bimbdk hianya.
Meérsékelt sargasag (citromsarga bor).

A fenti tiinetek utalhatnak vészes vérszegénységre (anaemia perniciosa), mely az alabbi
elvaltozasokkal jarhat:

sulyos elvaltozasok a gerincvelében,

a postlateralis koteg degeneracioja,

a kornyéki idegek karosodasa,

funicularis myelosis.

Idegrendszeri tiinetek:

- egyensulyzavarok,

- avégtagok remegése,

- kéz és1ab érzéketlenné valasa.

Az eddig emlitett tiinetek mind reverzibilis (haematologiai) elvaltozasok.

Neuropszichidtriai tiinetek:

- elbutuléds (dementia),

- depresszio,

- nyugtalansag, ingerlékenység,
- rogeszme, hobort (mania).

A fenti elvaltozasok B,,-kezeléssel mar nem fordithatok vissza.
A kialakulas évekig tart, sokaig enyhe tiinetekkel.

A B, ,-vitamin-hidny kialakuldsdnak fokozatai:

1. Negativ B,,-egyensuly (subklinikai hypovitaminozis) (a szérum homocisztein és
metilmalonsav szintje normalis).

2. B,-vitamin-hidny (avitaminozis) (a szérum homocisztein és metilmalonsav
szintje normalis).

3. B,,-vitamin-hidnyos vorosvértest-képzés (erythropoesis) (hiperszegmentalt ne-
utrofil sejtek megjelenése).

4. B,,-vitamin-hidnyos anémia (anaemia perniciosa) (valamennyi haematologiai
laboreredmény koros).

A vészes vérszegénység a B ,-vitamin felszivodasanak elégtelensége vagy hianya.
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Okai:
az intrinszic faktort termel gyomornyalkahartya fali (parietalis) sejtjei sériil-
tek;
a gyomor teljes vagy részleges eltavolitasa (gastrectomia) — intrinsic faktor hia-
nya (M = 59000 molekulatomeg( fehérje);
felszivodasi zavar az ileum eltavolitdsa vagy sériilése miatt — releasing faktor
hiadnya;
bélbetegség esetén vagy a bél baktériumflordjanak valtozasa miatt — antibioti-
kumos kezelés utan.

Hosszu ideig tarto elégtelen kobaltbevitel esetén a bélbaktériumok nem képesek szin-
tetizalni a B ,-t.

A B,,-vitamin bevitele

Az ember szamara sziikséges napi mennyiség: 3-4 ug kobalamin.

Fokozott igény jelentkezhet:
menstrudcio eldtt és alatt,
fogamzasgatlok szedésekor,
terhes és szoptat6 anyaknal,
alkoholistaknal,
majmiikodés zavara esetén.

A kobalaminok névényekben nem taldlhaték meg, kizarélag bakteridlis és allati
anyagcsere termékei, és minden esetben fehérjéhez kototten fordulnak eld.
Sokat tartalmaz a:
méj (0,5-1 uglg),
vese (0,15-0,25 ug/g),
tojas (0,005 ug/g; de a sargajaban 0,018 ug/g),
husféleségek (sertés, marha: 0,02-0,05 ug/g; baromfi: 0,004-0,006 ug/g),
halhus (ponty: 0,015 ug/g; szardinia: 0,1 ug/g),
tej, sajt.
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Csokken az élelmiszerekben a B, ,-vitamin
tartositasi eljarasok kovetkeztében:
- redukal6 anyagok (aszkorbinsav, SO,) inaktivaljak,
- savas kozegben (pl. ecet) gyorsan bomlik;

ételkészitési eljarasok soran (akar 20-40%-a is elbomlik):
—  siités és f6zés,

- tejforralas,

- tojdssiités.

A normalis taplalék fedezi a B,-sziikségletet. A bevitel elégtelenségének hianya sem
okoz problémat, mert a bélbaktériumok is elegendé mennyiségben termelik.

Stlyos téplalkozasi hidny, monodiétas étkezés, szigort vegetarianizmus vagy kro-
nikus alkoholizmus okozhat bevitelbél ered6 B,,-hianyt.

A sziikséges napi adag pétlasara orvosilag ellenérzott kezelésként dltalaban 50-
2000 ug/adag tartalmu készitményeket forgalmaznak tablettdban vagy injekcioban,
melyek tobbsége cianokobalamin, kisebb része pedig hidroxo-kobalamin forma.

Tablettaban: 100-500-1000 ug/tabletta a gyakori.
Injekcidban: 500 v. 1000 ug/ampulla a szokdsos adag.

A multivitamin-komplexek, ill. az asvanyi anyag és vitamin-kiegészit6k altalaban 1-6
ug cianokobalamint tartalmaznak kapszuldnként.

Tualadagolas esetén hipervitamindzis nem alakul ki, toxicitasi esetet eddig nem re-
gisztraltak.

A B,,-vitamin eloallitasa

A cianokobalamin szintézise megoldott (1971 WoopwaRD), de rendkiviil dréga és
gazdasagtalan.

A B,,-vitamin felfedezésének és szerkezet-meghatarozasanak idészakaban szamos ki-
nyerési és extrahalasi modszert dolgoztak ki.
Fékeépp:
majbal,
allati tragyakbol (tehén, baromfi, sertés, patkany) — az dllatok szamara noveke-
dési faktor: APF,
baktériumtenyészetekbol.
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Gazdasagosan ma is ezekbdl nyerik — tobb szdz szabvanyositott modszer ismert, de
biotechnolégiaban a gazdasagos torzseket hasznaljak (Streptomyces fajok):

1. Rhodopseudomonas protamicus: 135 mg/dm® fermentlé

2. Propionil-bacterium shermonil: 65 mg/dm? fermentlé

3. Pseudomonas denitrificns: 60 mg/dm’ fermentlé
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C-vitamin

Aszkorbinsav: a skorbut ellenszere, savas jellegt.

18-19. sz. Az angol flotta hajoin a hosszabb tengeri utakon (1795. LIND) ajanlott a
citromlé fogyasztasa a skorbut megelézésére.

1907. HoLsT és FROLICH norvég orvosok tengerimalacokon a beri-beri kialakulasat
szerették volna indukalni fehér kenyér és arpadara etetésével, de helyette skorbut
kialakulasat tapasztaltdk — a skorbut is hidanybetegség!

1920. DRUMMOND vitaminkategéridi alapjan az antiskorbut-vitamin elnevezésére a
C-vitamin nevet javasolja 1922-ben McCoLLUM (a ,,B-vitamin” név ekkor mar
foglalt).

1920-1928. Ziva (London/Anglia), BEsszoNov és AGOPIAN (Franciaorszag),
KING és VAuGH (Pittsburg/USA): kinyerési probalkozasok citrom- és narancslé-
bél - nagy koncentratumu citromlésiiritmény el6dllitasa, melynek a cukrokhoz
hasonlé tulajdonsagai és redukalo jellege van — redukalé faktor. A vitaminhatds
és a redukaloképesség azonban egyiitt nem volt mindig tapasztalhato, ezért ZiLva
ugy vélte, hogy a koncenratumaban 1év6 redukdlo faktor csak egy védéanyag, ami a
tulajdonképpeni vitamin védelmére szolgal.

1928. SZENT-GYORGYI (Cambridge/Anglia: HOPKINS laboratériuma): mellékvesé-
bél (marha) és kdposztalébdl kristalyos formdban eldallitja a hexuronsavat, mely-
nek osszetétele: CH,O,

1929-1930. SZENT-GYORGYI (Minnesota/USA: MAYO-egyetem): a szerkezetanali-
zishez nagy mennyiség (20 g!) sziikséges, ezért Amerikaba megy KENDALLhoZ,
hogy a chicagoi vagohidakrol szerezhessen be nagy tomegii mellékvesét a hexu-
ronsav kivonasahoz.

1930. HAwoRT Anglidban (Birmingham) elkezdi az analizist.

1931. SZENT-GYORGYI: kivonds és kristalyositas paprikabol mar Magyarorszagon.

1932. KiNG: citromlébdl is sikertil tiszta, kristalyos C-vitamint nyerni.

1932. SZENT-GYORGYI és SVIRBELY: a hexuronsav redukal¢ jellege és a cukrokhoz
hasonl6 tulajdonsagai miatt ugy véli, hogy a hexuronsav és a ZiLva-féle redukalo
faktor azonos.

1933. KARRER és mtsai

1933. MICHEEL és KRAFT: az elsé javasolt képlet: szerkezetanalizis
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933. HERST és mtsai: klasszikus modszerekkel

1933. VARGHA és EULER

1933. Cox: krisztallografiai és rontgendiftrakcios vizsgalatok

1933. HAWORT és SZENT-GYORGYTI: a végleges képlet megallapitasa

1933-34. HAWORT, HIRST és mtsai: szerkezetigazold szintézis

1933. REICHSTEIN, GEISSNER, OPPENAUER (Bazeli Egyetem/Svajc): szintetikus eld-
allitas el6bb L-xil6zbdl, majd

1934-ben D-glitkozbol — szabadalmaztas — ipari szintézis meginditasa Svéjcban
(Hoffmann-LaRoche gyar) (1934 végére 50 kg-ot allitanak el6).

1937. SZENT-GYORGYTI: orvosi és biologiai Nobel-dij: ,,a biologiai égésfolyamatok te-
rén tett felfedezéseiért, kiilondsen a C-vitamin és a fumdrav-katalizis vonatkozdsd-
ban”.

1947. HAWORT és KARRER: kémiai Nobel-dij: ,a szénhidrdtok és a C-vitamin szerke-
zetével kapcsolatos kutatdsaiért”, ,a karotinoidok és flavinok, az A- és B,-vitamin-
kutatdsaiért”.

1950. KENDALL, REICHSTEIN, HENCH: orvosi és bioldgiai Nobel-dij: ,,a mellékvese-
kéreg hormonjainak, szerkezetiiknek és biolégiai hatdsuknak felfedezéseiért”.

L-aszkorbinsav
O
\\(F HO OH
HO—C Ho—c ;0 °
H*C‘I (éH C-1. abra. Telitetlen L-szénhidrat-
HO—C™H 270H szarmazék (jobbra forgat: [a]?) = 22°)
CH,—OH (2,3-dehidro-L-gulonsav-y-lakton)

Szerkezetét egyrészt a glitkoz oxidacios termékeként lehet levezetni.

A A
Coh CH CH,—OH COOH
H—C—OH H—C—OH H—C—OH HO—C—H
HO*C‘*H oxidécié HO*(E*H redukcio HO*(‘:*H HO*‘C*H
H—C—OH H—C—OH Na-Hg0'C  H—C—OH H-C—OH
H—C—OH H—C—OH H—C—OH HO—C—H
CH,—OH COOH COOH CH,—OH
C-2. abra. D-glukéz D-glikkuronsav L-gulonsav
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De felfoghat6 az L-szorbo6z szarmazékanak is.

)

CH,—OH COOH COOH \\9
910 QZO HO*? HO*? o
HO*C‘*H oxidacio HO*CE*H enolizécié HO*? lakton- HO*(%
H-C-OH H-C—OH H-C~OH képzés H—(‘D*
HO—C—H HO—C—H HO—C—H HO—C*H
CH,—OH CH,—OH CH,—OH CH,—OH
C-3.4bra. L-szorbdz 2-dezoxi-2-keto-L-gulonsav L-aszkorbinsav

Az L-aszkorbinsav
szintelen, kristalyos anyag, olvadaspontja 190 °C
vizben jél oldédik
érzékeny a hore és a lugokra
erésen redukalo hatdsu, konnyen oxidalodik
- az oxiddciot egyes fémionok (pl. Fe**,Cu®*, AI’* ) katalizaljak
- jellegzetes tulajdonsaga, hogy reverzibilisen oxidalédik dehidro-aszkorbin-

savva
Qp Q?
\ el T E%=+0,08 V
H*C‘ redukcio +2H H—ﬂ:
HO—C—H HO—C—H
CH,—OH CH,—OH
C-4. abra. L-aszkorbinsav dehidro-L-aszkorbinsav

leveg6n konnyen tdloxidalodik, ekkor oxalsav és L-treonsav keletkezik, melyek
mar inaktivak

o\\c‘: COOH COOH
HO—C c=0 COOH Oxalsav
Ho—(“‘: 0 oxidacio (:::o o, +H20/- COOH
H*? 0O, H*?*OH H*?*OH
HOfC‘fH HOfC‘:fH HOfC‘;—H L-treonsav
CH,—OH CH,—OH CH,—OH
aszkorbinsav 2,3-diketo-gulonsav

C-5.abra
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erdsen savas jellegt, savas oldatban allandé (pK, = 4,1; pK, = 11,5)
- a2,ill. a 3. szénatomon lévé OH-csoport disszocial

H“"r
HO. OH o Mg ©

HO—cZ, 0 O —= o o o 0
/

C—H ~ HO\C\H (6]
CH2—~oH CHy~0oH

CH2—0oH

C-6. abra. Az L-aszkorbinsav erésen savas jellegU, savas oldatban allandé

Az aszkorbinsav disszociacios viszonyai

100

80 1

60 1

40 1

disszociacio (%)

C-7. abra. Az aszkorbinsav disszocidcios viszonyai
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Felszivodas, atalakulasok

Az élelembdl szarmazé aszkorbinsav a gyomorban nem valtozik, a duodenumban és
a vékonybélben szivodik fel.

TAPLALEK

MAJ : VER : TESTI SEJTEK
glikoz \ glikoz -:——» glikoz
gliikéz- =——p  glilkoz- UDP- | ! ; gliikéz-
-6-foszfat <*= -1-foszfat -glikoz | ] -6-foszfat

glikogén I : '
gulono- | :
lakton | i
aszkorbinsav :_" aszkorbinsav _n——> aszkorbinsav
dehidro- et  dehidro- ; dehidro-
aszkorbinsav 4'—?— aszkorbinsav ™ aszkorbinsav
/ : : piruvat
| Csos ; 5
cukor-foszfatok : :
tejsav : tejsav ' tejsav

C-8. abra. Az élelembdl szarmazd aszkorbinsav felszivodasa

Az aszkorbinsav a gliikoz korforgalmaval 4ll kapcsolatban. Atalakuldsi Gtvonala ét-
fedésben van a pentoz-foszfat ciklussal.
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Urités

Vizelettel: a felesleges mennyiség dehidro-aszkorbinsav formaban a metabolikus ter-
mékek formajaban tril.

Az aszkorbinsav szintézise allati szervezetekben

Az UDP-glitkuronsav-bol indul6 atalakitasok az L-gulonolakton-ig az emberi szerve-
zetben is végbemennek; csupan az utolsé enzim hianyzik az emberiségnél: az L-gulo-

C/O
“~H
H-—C~OH

HO—C—H

H—C—OH

— "

UDP

(@)
c
0=¢
0=¢
H-C

HO—C—H

CH,—OH

o

oxidacié

|
H—C—OH

|
COOH

oxidacio

redukcié

CH,—OH
NADP® L C—oH
NADPH + H* e
4/// HO—C—H
gliikoronsav- H—C—OH
reduktaz H—C—OH
|
COOH
O\C
Ho—C "0,
T o 0,
HO—C N
I L-gulonolakton-
Hf({' oxidaz
O*(‘DfH :
CH,—OH

- az emberi szervezetbdl

C-9. abra. Az aszkorbinsav szintézise éllati szervezetekben

104

hianyzik

COOH
HO—C—H
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nolakton-oxiddz hidnya miatt vagyunk képtelenek az aszkorbinsav el8allitasara.
Génvizsgalatok alapjan az L-gulonolakton-oxiddz génje kb. 25-70 milli6 évvel ezel6tt
kertilt ki az emberi genombdl.

Az aszkorbinsav élettani szerepe

Szerepe rendkiviil 6sszetett és ma még nagy részben tisztazatlan!
a szervezet redox allapotaval van kapcsolatban, segiti a redukalt allapot fenn-
tartasat, ezaltal az oxidativ gyokok keletkezését akaddlyozza
védelmet nyujt a rakkelté anyagok hatasaval szemben
megakadalyozza egyes rakkelt6 anyagok endogén képzédését
szinergistaként hat az E-vitaminnal

Az emésztécsatornaban segiti a kalcium és a vas felszivodasat.
Részt vesz a mellékvese hormonjainak szintézisében.
Koenzimje a tirozin lebontdsanak.

Szerepe van a lizin, prolin és triptofdn anyagcseréjében.

- szerotonin képzidése.

Egyes biokémiai folyamatokban hidrogéndonorként miikodik
- kotoészoveti kollagénképzidés.

Fokozza a véredények faldban a sejtkozi dllomany szintézisét.
ElSsegiti a foginy és a dentin (fogak) képzddését.

Enyhiti az allergias tiineteket

— antihisztamin hatds,

- asztmas tiinetek csokkentése.

Segit megel6zni és kivédeni a depressziot.

s s

Gyorsitja a sebgyogyuldst és a szovetek regeneraciojat.

Csokkenti a sziv- és érrendszeri megbetegedések okozta halalozas kockazatat.
Javitja az immun- és neuroendokrin rendszer miikodését.

Csokkenti az alkohol, a leveg6vel bejutd szennyezések és a dohanyzds karos

hatésait.

Hatdsdt a P-vitamin jelentés mértékben erdsitheti.
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Az aszkorbinsav-hiany jelei

Altaldnos gyengeség
Levertség

Izom- és csontfajdalmak
[ziileti fijdalmak

- duzzadt iziiletek

A szivmiikodés zavarai
Légszomj

Betegségekkel szembeni csokkent ellenall6 képesség
Rossz stressztiirés

Konnyen sériilé hajszalerek

Bevérzések az alsé végtagokon

A foginy jelentds vérzékenysége

A fogak meglazulasa, foginysorvadas
Csontosodasi zavarok, torékeny csontok
A sebek nehezen, ill. nem gyégyulnak
Vérzékenység

Idegrendszeri panaszok

Az ellenalloképesség romlasa

skorbut

Az aszkorbinsav javasolt napi bevitele

Gyerekek: 14 év alatt: 45 mg
14 év felett: 50-60 mg

Felnéttek: 60-80 mg (?)
Terhes és szoptat anyak: 100-200 mg (?)

Tartds tuladagolasa karos lehet az egészségre!?
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C-1.tablazat. Az élelmiszerek aszkorbinsav-tartalma

C-viTAMIN

mg/100 g mg/100 g
Csipkebogyo (friss) 400 Did 25
Csipkebogyd (szaritott) 100 Sutétok 25
Ribiszke (fekete) 160-180 Sparga 25
Ribiszke (piros) 30-35 Z0ldbab, zoldborsé 20-25
Z6ldpaprika 150 Zeller 20
Bimbds kel 90-100 Retek 20
Karaldbé 60-80 Paradicsom 10-25
Szamoca 40-60 Burgonya 10-20
Képoszta 45-55 Cékla 15
Kaposzta (savanyitott) 15 Meggy 10-12
Z6ldhagyma 60 Banan 10
Karfiol 60 Kajszibarack 10
Torma 50 Cseresznye 8
Citrom, narancs, mandarin, grépfrat ~ 40-50 Oszibarack, gérogdinnye 7
Paraj 40-50 Alma, korte, sz6l6, szilva 5-6
Soéska 40
Gesztenye 30 Borju- és marhamdj 30-35
Malna 30 Sertésmaj 23-25
Kdszméte 30 Teljes tej (tehén) 1,1-1,7
Sargadinnye 25-35

A konyhai miiveletek és a tarolds soran az aszkorbinsav 10-90%-a is tonkremehet!

A burgonya havonta C-vitamin tartalmanak szobahdmérsékleten tarolva 15%-
at veszti el, pincében 6-8 °C-on a veszteség minimalis.

Az alma C-vitamin tartalma 3 honap alatt 30%-kal csokken.
A kelkaposzta két nap alatt elveszti C-vitamin tartalmanak 95%-at.

A zo6ldségeket lehet6leg nyersen vagy parolva egyiik!
A hosszu aztatas, f6zés, a f6z6viz ledntése, az ételek ismételt felmelegitése jelen-

tdsen csokkenti a C-vitamin tartalmat.

A hékezelt, savanyitott ételek aszkorbinsav-tartalma az eredetihez képest sok-

kal kisebb!
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D-vitamin

A kalciferol a kalciumbeépiilést serkentd, hidroxil-csoportot tartalmazé vegyiilet.

1650. GLISSON angol orvos &sszegzi el6szor a fénytelen, sotét helyen €16, rosszul tap-
lalt kisgyerekeken jelentkezé angolkdr (rachtitis) tiinetegyittesét:
koponyacsontok lagyulasa,
meghajlott végtagok,
elferdiil6 gerinc.

1807. BARDSLEY (angol). A halmajolaj gydgyitja az angolkort.

1906. HopkiNs (angol). A taplalékban olyan ismeretlen, vitaminhatdsu anyag jelen-
léte feltételezhetd, amely megakadalyozza az angolkdr kialakuldsat.

1918. MELLANBY (angol). Kutyakon végzett dllatkisérletében angolkéros tiineteket
hoz létre.

1913. RaczyNsKI. Napfényes helyen tartott kutydk 6 hét alatt tobb kalciumot és fosz-
fort épitenek be a csontjukba, mint a sotétben él6k.

1919. HULDSCHINSKY (német). Az angolkoér napfénnyel is gyogyithaté — angolkéros
kisgyerekek mesterséges UV-fény hatasara 1-2 hét alatt jelentés mértékben gyo-
gyulnak.

1920. HEss és mtsai, STEENBOCK (USA). Egyes élelmiszerekben (olajok) UV-fény
hatasara olyan vegyiiletek képzédnek, melyek alkalmasak az angolkér gyogyita-
sara. Pozitiv eredményt dllatkisérletekkel igazolja a szer hatdsossdgat. Ablakiiveg
mogott tartott angolkdros kutyak nem gydgyulnak (1922).

1924. HEss és mtsai. Az UV-sugarzasnak kitett bérben fotokémiai uton egy ismeret-
len anyag, antirachtitis faktor (provitamin) is képz8dik, amely gyogyitja az angol-
kort. Ekozben:

1922. McCoLLumM Halmajolajbdl rachtitis elleni vegyiiletet kiilonit el, amely zsirban
oldédik, és a zsirnemi anyagok szterin-frakcidjaban talalhat6. D-vitaminnak ne-
vezi el.

1925. WINDAUS (német). Felfedezi, hogy az élesztd ergoszterin-tartalma UV-besuga-
zassal D-vitaminna alakul.
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1926. WINDAUS. Prébalkozik a mar ismert szerkezetii koleszterin UV-besugarzasaval
is — a koleszterin nem aktivalhatd, de egyik szennyezéje abszorbedl a A = 262-294
nm-es UV-tartomanyban.

1931. WINDAUS. Eleszt6bél kivont ergoszterint UV-besugarzasnak tett ki, majd eb-
bél allitotta el6 a D-vitamint — az észter formdju terméket késébb D, -vitamin-nak
nevezi, mert masok is eldallitjak; ez tulajdonképpen keverék: D,-vitamin + lumisz-
terin

1931. BOURDILLON és mtsai (angol). Eleszt6bél kivont, UV-sugdrzasnak kitett er-
goszterinbdl vakuumdesztillacidval nyeri ki az altala kalciferolnak nevezett anya-
got, ami végiil is kristalyos D,-vitamin-nak bizonyult WINDAUS analizise nyoman
(1932).

A D,-vitamin végiil az ergokalciferol nevet kapija.
Az ergoszterin tehat D-provitamin!

1934. WADDEL. Allati eredetd, »nyers” koleszterin UV-fény hatdsara az ergoszterin-
hez hasonl6 D-vitamin-aktivitdst mutat.

1935. WINDAUS és mtsai. A koleszterintél dehidrogénezéssel eléallitjak a 7-dehid-
ro-koleszterint, ami UV-besugarzasra D-vitamin-aktivitast mutat.

A 7-dehidro-koleszterin is D-provitamin!

1936. WINDAUS és mtsai. A 7-dehidro-koleszterin UV-besugarzasaval kapott anyag a
D,-vitamin, amely hasonléan nagy antirachtitisz aktivitast mutat, minta D,

1936. WINDAUS és mtsai. Amorf észter-szarmazékként kinyerik a D,-vitamint a 7-de-
hidro-koleszterin UV-besugarzasaval kapott termékek koziil.

1937. SCHENC (WINDAUS munkatarsa). Kristalyos D,-vitamint allit el6 a 7-dehid-
ro-koleszterin termékelegyébdl — kolekalciferol.

1936. WINDAUS és mtsai. Megallapitjak a D,-vitamin vazanak szerkezetét: (a B-gyt-
riiben felnyilt szteranvaz)

1936. BROCKMANN. Halmajbdl izolélja a kolekalciferolt.

1948 és 1963. HODGKIN. A D,-vitamin végsd szerkezetének megallapitasa rontgen-
diffrakcidos mddszerrel (a vaz térszerkezete) és infravoros spektroszkopiaval (a ket-
tdskotések konfiguracidja) (JoNEs, 1950)

1955-1959. INHOFFER. A D,-vitamin teljes szintézise (csak elméleti, tudomanytorté-
neti szempontbol érdekes, ma mar nincs gyakorlati jelentésége).

1928. WinpAuUs. Kémiai Nobel-dij: ,,a szteroidok szerkezetének felderitésében és a vita-
minokkal valé kapcsolatuk terén végzett kutatdsaiért”
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A D-vitamin fogalom gytjt6név, amely tobb hasonld szerkezetti molekulét jelent, me-
lyek koziil f6képp a D,-vitamin és a D,-vitamin fontos.

A D-vitaminok a természetes taplalékban csak ritkan és kis mennyiségben fordul-
nak eld, a szitkségletek kielégitése a D-provitaminokbodl a bérben a napfény UV-su-
garzasanak hatasara keletkez6 D-vitaminok szolgalnak.

A két legfontosabb D-provitamin a névényi eredetii ergoszterin és az allati eredet(i
7-dehidro-koleszterin, melyekbdl UV-besugarzasra képzddik az ergokalciferol (D,),
illetve a kolekalciferol (D,).

D-provitaminok:
— ergoszterin
— 7-dehidro-koleszterin

D-vitaminok:
- ergokalciferol (D,)
- kolekalciferol (D,)

Az ergoszterint el6szor 1889-ben TANRET izolélta az anyarozsbol (Claviceps purparea),
majd késébb szamos gombaban, pl. az élesztékben is felfedezték. Eldallitasat ma is
éleszt6bdl vald kivonassal végzik.

Az ergoszterin C,H,,O 6sszegképletd, a gombak altal termelt szterinek kozé tarto-
z6 szteranvazas vegyiilet (mikoszterin).

Szobahdmérsékleten fehér szind, lemezes vagy tdi alaku kristalyokat alkot (kris-
talyvizet is tartalmazd, Op. 165 °C), amelyek leveg6n allva, napfény hatasara lassan
sargas-zoldesre szinezédnek.

Szerkezetét ADOLF OTTO WINDAUS hatarozta meg 1925-1934 kozott, miutan fel-
fedezte, hogy az élesztégombdk ergoszterin-tartalma UV-besugarzasra D-vitaminna
alakul 4t.

H,;C
H,C

HyC

D-1. abra. Ergoszterin -
a szénatomok szamozdsa  HO
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Az ergoszterin UV-spektruma négy abszorpciés maximumot mutat:

Mo = 262 nm, 269 nm, 282 nm és 293 nm.

A D,-vitamin mesterséges gyartasakor az ergoszterin UV-kezelése soran izomeri-
zacids reakcioban tobb szterin tipust koztitermék (tachiszterin, lumiszterin) is képz6-
dik, melyekbdl végiil kialakul a D,-vitamin. Hosszabb idei tarté besugarzas azonban
a vitamint dezaktivalja, és bel6le tovabbi, mar mérgez6, toxikus szterinek (toxiszterin,
szupraszterin) is képzédhetnek.

A 7-dehidro-koleszterin a koleszterin telitetlen szarmazéka, a 7. és 8. szénatom ko-
zott is tartalmaz kettéskotést. Osszegképlete C,,H,,O.

El6sz6r 1935-ben WINDAUS, LETTRE és SCHENCK allitotta el a koleszterin dehid-
rogénezésével kifejezetten abbol a célbol, hogy megvizsgaljak, keletkezhet-e beldle
UV-fény hatasara antirachtitisz hatdsu, D-vitamin jellegli vegyiilet.

Szintelen kristalyainak olvadaspontja 143 °C.

Az UV-tartomanyban az ergoszterinnel azonos hullamhosszon vannak abszorpci-
6s maximumai: A, =271 nm, 281 nm és 293 nm.

Természetes kornyezetben az allati eredet(i anyagok kozott fordul el6 (zooszterin),
pl. a magasabb rendii dllatok és az ember borében és a bor alatti zsirban a koleszterin
kiséréjeként, tovabba a tojassargajaban, egyes halakban, valamint férgekben és kuka-
cokban.

El6szor éppen disznobdrkivonatbol késziilt un. ,,nyers” koleszterin melldl sikeriilt
kivonni (WINDAUS és Bock, 1937).

Manapsag mesterségesen allitjak el6 koleszterinbdl, és ezt hasznaljak a D,-vitamin
gyartasanak alapanyagaként.

H,C CH;,
H,C
G D-2. abra. 7-dehidro-
koleszterin — a szénatomok
szamozasa

HO

Mind az ergoszterint, mind a 7-dehidro-koleszterint napjainkban is felhasznaljak a
D,- és D,-vitamin UV-besugarzassal valé mesterséges el6allitasara, pétlando a termé-
szetes taplalékban 1év6 D-vitaminoknak a sziikségesnél kisebb mennyiségét.

Az UV-fénnyel torténd kezelést altalaban alkoholos oldatban 275-300 nm hullam-
hosszusagu sugarzassal kvarcbol késziilt berendezésben végzik tobb o6ran at. A foto-
kémiai reakci6 elérehaladdsat spektroszkopiai modszerekkel figyelik, hogy kikiiszo-
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boljék ,talsugarzas” okozta toxikus szterinek képzddését. (A D,- és D,-vitaminnak a
kiindulasi anyagokhoz képest mashol van elnyelési maximuma.)

D,-provitamin — D,-vitamin atalakulas

Ergokalciferol (D,-vitamin) Op: 116 °C C,,H,,0:
gombakban (pl. élesztd) fordul eld
ti vagy prizma alaku szintelen kristélyokat alkot
savakkal és lugokkal szemben ellenallé

fényérzékeny, UV-elnyelés maximuma: A, = 265 nm (alkoholban)
optikailag aktiv [a],, = +82,6° (aceton/20 °C)
C. AN CH, ;
CH CH,
3C I CH3 3 CH,
/i‘% 4 CH,

konfiguracié
D-3. abra. Ergoszterin (D,-provitamin)

oo

lumiszterin ~__
\> szterin kdztitermékek

UV-fény

tachiszterin =~

HsC N ‘ -_CHs
HC |

[}
T

ergokalciferol (D,-vitamin) Op: 116 °C

Ca2gH440

HO ™

D-4. abra. Szterin koztitermékek
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D,-provitamin — D,-vitamin atalakulas

Kolekalciferol (D,-vitamin) Op: 85 °C C,,H,,0
allati eredetti
hosszu, szintelen, tt alaku kristalyokat alkot
savakkal és lugokkal szemben ellendlld
tényérzékeny, UV-elnyelés maximuma: A
optikailag aktiv [a], = +83,3° (aceton/20 °C)

= 264,5 nm (alkoholban)

koleszterin H,;C CH,
H CH,
CH;,
CH,

HyC

HO
konfiguracio

Ds-provitamin  H,;C CH,

HyC

HO 7-dehidro-koleszterin

an

UV-fény

kolekalciferol (D5-vitamin)
°C

C?7HAAO

D-5. abra. D,-provitamin — D,-vitamin &talakulas
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A teljesség kedvéért mindenképpen meg kell emliteni, hogy az ergoszterin és a 7-de-
hidro-koleszterin mellett vannak mas természetes vegyiiletek is, melyek D-provitamin-
ként szerepelhetnek.

Jellemzben egyes novényi eredetli olajokban (gyapotmag-, széjaolaj, kalabar-bab)
fordulnak el olyan tovabbi, a fenti két vegyiilethez hasonlé telitetlen molekulak, tn.
fitoszterinek, melyeket az UV-sugdrzas D-vitamin hatasu termékekkeé alakithat (D, -
D,-vitaminok). Ezek biokémiai hatékonysaga azonban a D,- és D,-vitaminéhoz képest
csekély.

Provitamin Vitamin
22-dihidro-ergoszterin —  D,-vitamin
7-dehidro-szitoszterin —  D,-vitamin
7-dehidro-sztigmaszterin  —  D,-vitamin
7-dehidro-kampaszterin ~ —  D,-vitamin

Mivel a szteranvéazas epesavak szintén rendelkeznek némi D-vitamin-hatassal, fontos
a kémiai szerkezet és az élettani funkcio kapcsolatanak ismerete.

D-7. abra. 7-dehidro-kampeszterin

D-8. abra. 7-dehidro-szitoszterin D-9. abra. 7-dehidro-sztigmaszterin
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Felszivodas, atalakulasok

A szervezetbe juto, zsirban oldédé D-vitamin a belekben epesavas sok jelenlétében
kioldodik a taplalékbdl, az esetleges észterformakat hasnyalmirigy-enzimek hidroli-
zaljak.

Felszivodasat a tobbi zsirban oldédé vitamin (A, E, K) gatolja.

A felszivodas utan lipoprotein formaban a kilomikron frakcioban jut el a majba.

A D-vitamin aktiv formainak kialakulasa és azok hatasa

H,C CH, HC CH,
CH, CHj,
—
H H MAJ
H C-25 oxidacio
CH,
HO™ D 3-vitamin HO™ 25-HCC
kolekalciferol 25-hidroxi-kolekalciferol
(25-HCC)
OH

VESE
H C-1 oxidacio

1,25-DHCC

HO™ OH

1a,25-dihidroxi-kolekalciferol
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A D-vitamin felszivodasa és atalakulasai

D-vitamin

FELSZIVODAS
kézépbél

NYIROK  ===p>

H,C

7-dehidro-kolekalciferol
H,C

BOR

D3-provitamin

1 UV-fény

D-vitamin

}

VER (PLAZMA)

}

MAJ
C-25 oxidaci6

}

VER (PLAZMA)

}

VESE

C-1 oxidacio

4

VER (PLAZMA) HO

Y\

1,25-DHCC

NYALKAHARTYA CSONT
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Elelmiszerek D-vitamin-tartalma

A természetben a D-vitaminok el6fordulasa meglehetdsen ritka és kis mennyiségben
talalhatdk, jobbéra provitamin forméban (D-1. tabldzat).
Angliaban a tej D-vitamin-tartalmat UV-besugarzassal fokozzak.

D-1. tablazat. Az élelmiszerek D-vitamin-tartalma

D-vit. vagy provit. D-vit. vagy provit.

pg /1009 pg/ 1009
Csukamajolaj 250-350 Rama margarin (D,-vel dusitott) 7,5
Lazac 10 Tejszin 0,8-1,1
Kavidr 6 Tej 0,06-0,1
Marhamaj 1,5-2,0 Sajtok 0,2-1,1
Csirkemdj 1,2-15 Tojassargdja 0,06-0,1
Vaj 1,2-2,0
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779

A tokoferol tokosz pherein alkohol jellegt, ,,a gyermek sziiletését el6segité” (gorog) —

azaz antisterilitds vitamin.

Torténeti attekintés

1911. HART és mtsai. Allatkisérletek alapjan egy antisterilitas-faktort feltételeztek,
amely segiti a szaporodast.

1922. EvANs és BIsHOP amerikai orvosok. Patkanyok szaporodasi képességét az ola-
jok egyik komponense befolyasolja. A patkanyok tejfehérjébdl, kukoricakemé-
nyit6bol, allati zsirbdl, vajbdl és éleszt6bdl dsszeallitott tapot kaptak. Néhany hét
utan a himek terméketlenné valtak, a vemhes néstényekben pedig felszivodtak a
fejlédésnek indult magzatok. A taphoz adott novényi olajok megsziintették a sza-
porodasi rendellenességeket, amibdl arra kovetkeztettek, hogy az olajokban a sza-
porodast el6segitd, esszencialis anyag van. Ezt az esszencialis faktort termékenységi
faktornak nevezték el.

1924. MARTILL és CARMAN. Hasonl6 eredmények.

1924-1925. SURE. Az Uj faktorra az E-vitamin elnevezést vezeti be (a vitaminok sora-
ban ez kovetkezett az ABC-ben).

1927. EvANs és BURR. Az E-vitamin a novényi olajok elszappanosithatatlan részének
alkotdrésze.

1928-1931. EVANS, GOETSCH és PAPPENHEIMER. Az E-vitamin hidnya kovetkezté-
ben megjelend tiinetek leirasa: tengerimalacok és patkanyok taplalkozasi rendelle-
nesség miatt kialakult izomdisztrofidi, melyet kreatinuria kisér.

1936. EvaNs és EMERSON. Az E-vitamin el6allitasa kristalyos formaban buzacsiraola-
jokbol — az anyagot tokoferolnak nevezték el — a kivonat nem egységes anyag, tobb
vegyiiletet is tartalmaz, tobbek kozott az a- és B-tokoferolt.

1936-37. FERNHOLZ. Megallapitja, hogy a tokoferol a 6-hidroxi-kromdn szarmazéka.

1938. ToDpD és mtsai, tovabba KARRER és SITH. A tokoferol feltételezett szerkezeté-
nek igazolasa szintézissel. (A KARRER altal kidolgozott eljarast manapsag is hasz-
naljak.)
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1939. EMERSON. Kukoricacsiraolajbdl és gyapotmagolajbdl elkiiloniti a y-tokoferolt.

1943. BAXTER és mtsai sz6jaolajbol nyertek elséként tiszta, kristalyos tokoferolt.

1943. FERNHOLZ. A tokoferol teljes kémiai szerkezetének bizonyitasa.

1945. Antioxiddns hatds feltételezése allatkisérletek alapjan.

1947. STERN és mtsai a sz6jaolajban felfedezik a d-tokoferolt.

1953. EGGIT és WARD. Kukoricacsira-olajbdl izoldljak e-tokoferolt. GREEN és mtsai
arpa, zab és rizs csiraolajaban is megtalaljak.

1955. GREEN és mtsai rizs csiraolajabdl eléallitjak a T-tokoferolt.

1960. Kukoricacsira- és palmaolajban is megtalaljak.

1956. GREEN és MARCIENKIEWICZ. Rizs csiraolajabol nyerik a n-tokoferolt.

Kémiai szerkezet

A tokoferol elnevezés gytjtéfogalom, amely tobb hasonlé szerkezet(i vegyiiletet takar.
A vegyiiletek két nagy csoportja a tokoferolok és a tokotrienolok.

Tokoferolok

A szerkezet alapvegyiilete a tokol, amely egy OH- és CH,-csoportot tartalmazd, két
hattagu gytirtbél allo kromdn-vizbdl és a fitil-oldalldncbdl tevédik ossze (2-me-
til,-2-fitil,-6-hidroxi-kroman).

benzol oxan

H 1
© 473 CH CHj, CHs CHj,
12 3 4 8 tokol
o 5 o CH,
CHj
— _
kroman-vaz fitil-oldallanc E-1. abra. Kroman-vaz, fitil-oldallanc

Az egyes tokoferol molekuldk a benzolgytirtin 1évé metil-csoportok szamaban és
helyzetében kiilonboznek.

CHy
HO CH, CHj, CH,
CH,
HsC 0 CH,

CHj E-2.abra. a-tokoferol (5,7,8-trimetil-tokol)
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CH,
HO
CH, CHj CHj CH,
o CH,
E-3. abra. B-tokoferol (5,8-dimetil-tokol) CHs
HO
CH, CHjy CH, CH,
H,C 0 CHs
E-4. abra. y-tokoferol (7,8-dimetil-tokol) CH3
HO
CH, CHj CHj, CH,
o CH,
E-5. abra. 8-tokoferol (8-metil-tokol) CHs

Elvileg 7 tokoferol konstitucios izomer lehetséges, de bioldgiai-biokémiai jelentd-
sége csak a felsorolt4 tokoferolnak van (a-, -, y-, 8-tokoferol).

A bioldgiai-biokémiai hatds szempontjabdl a kroman-vaz benzolgytirtijén harom
metil-csoportot tartalmazé o—tokoferol a leghatékonyabb.

A benzolgytriin két metil-csoporttal rendelkezé 3- és y-tokoferol hatasa az a-to-
koferoléhoz képest csak kb. 50%, ill. 10%, az egy metil-csoportot tartalmazo d-toko-
ferolé pedig csupan 1-3%.

Valamennyi tokoferol-izomer (a.-, B-, y-, 0-tokoferol) optikailag aktiv vegyiilet, mert a
kromdn-vaz 2-es szénatomja, valamint a fitil-oldallanc 4’ és 8’ szénatomja aszimmet-
rids, ezért enantiomerek fellépésére van lehetdség.

A harom aszimmetriacentrumbodl adédoéan tehat mind a négyféle tokoferol eseté-
ben 2° = 8 optikai izomer, azaz 4 enantiomer-par fellépésével kell szamolni.

Az optikai izomerek koziil a bioldgiai aktivitast tekintve leghatékonyab-bak a
CIP-féle besorolas szerinti R-formak pl. az a-tokoferol esetében a 2R, 4'R, 8'R-a.-to-
koferol.

HO

E-6. abra. Az a-tokoferol esetében  H3C
a 2R, 4'R, 8'R-a-tokoferol
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A természetes tokoferolok jobbra forgatd d (+) valtozatok, mig a szintetikus készitmé-
nyek altaldban (x)dl racém elegyek.

Tokotrienolok
A tokotrienolok abban kiilonboznek a tokoferoloktdl, hogy apoldros oldallancukban

harom telitetlen kotés taldlhatd; an. prenil-oldallancuk van.
A prenil-oldallanc tulajdonképpen harom izoprén egységbdl all.

CH a-tokotrienol
8 (5, 7, 8-trimetil-tokotrienol)

prenil-oldallanc

\ CH3

E-7. abra. A prenil-oldalldnc harom izoprén egységbdl all

A tokotrienolok esetében is — hasonldan a tokoferolokhoz - 7 konstittcids izomer
keletkezése lehetséges, de a biologiai hatas eredményességét tekintve az a—tokotrienol
mellett csak tovabbi két valtozat johet szdba:

E-8. abra. B-tokotrienol
(5,8-dimetil-toktrienol)

H,C 0 CHs  E-9.4bra. y-tokotrienol
CHj (7,8-dimetil-toktrienol)

A tokotrienolok hatasa jelentdsen kisebb, mint a megfelel6 tokoferoloké.

A tokotrienolok is optikailag aktiv vegytiletek, de mivel a csupan a kroman-vaz
2-es szénatomja aszimmetrids, egyetlen tiikorképi par keletkezése varhatd, melynek
két molekuldja koziil az R-valtozat mutat biologiai aktivitdst.
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A természetes tokotrienolok — akarcsak a tokoferolok - jobbra forgat6 d (+) mo-
lekuldk. Szintetikus eléallitasuk a kis mértéki bioldgiai hatékonysaguk miatt nem jel-
lemzé.

Felszivodas, atalakulasok

Passziv diffiiziéval a bélbdl, kizarolag alkohol formaban.
a taplaléklipidek hasnyalmirigy-enzimek altal hidrolizalt termékeibél az epe-
savak altal képzett micellakban,
egylitt az A-, D- és K-vitaminnal, valamint a 3-karotinnal és a koleszterinnel -
gatoljak egymads felszivodasat.

A felszivodas mértéke 20-40%, a tobbi a széklettel kitiriil.
zsirfelszivodasi zavarok,
epeproblémak (pl. pangas) rontjak a felszivodas hatasfokat,
sok rost (pl. pektin) (esetenként jelentsen),
az acetat-, palmitat-, szukcinat-, nikotinat észtereket a bélnyédlkahartya kolesz-
terinészterdz enzimje alkohol-formadra hidrolizélja.

A bélsejtekben abszorbealddott E-vitamint a bélfodor nyirokhaldzatanak kapilldrisain
at kilomikronok (CM) szallitjak a méjba.

A majsejtekbe keriil6 E-vitamint egy specidlis tokoferolszdllité fehérje koti meg és
juttatja el az endoplazmas retikulumba, ahol VLDL-egységekhez kapcsolddik.

A tokoferolszallité fehérje affinitdsa az egyes tokoferolféleségek-hez, ill. tokotrie-
nolokhoz nagyon eltérd; leginkabb az a-tokoferolt koti, ehhez képest kb. fele az affi-
nitdsa a B-tokoferolhoz, tizednyi a y-tokoferol-hoz és csupan szazadrésznyi a d-to-
koferolhoz. A tokotrienolokhoz val6 kot6dési affinitas pedig még ennél is rosszabb.
Ezzel magyarazhaté a killonb6z6 tokoferolok és tokotrienolok eltérd hatékonysaga: a
rosszabbul kotédé tokoferol-formak az epével gyorsan kiiiriilnek.

A mdjban nincs igazan E-vitamin-raktdrozas, csak a felesleg mindig ide kertil visz-
sza, innen indul ujra felhasznalddasra.

A VLDL-egységek széllitjak az E-vitamint a majbdl a plazmaba, ahol legnagyobb-
részt az IDL-frakcié veszi at.

A plazmaba VLDL-lel keriil6 E-vitamin-mennyiség kb. felét az IDL-lipidek vissza-
juttatjak a majba, a masik fele pedig részben LDL-egységekbe, illetve rajtuk keresztiil
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részben a HDL-frakciéba keriilve jut el a kiilonbozd szovetekbe. A HDL-frakcidba
kozvetleniil a VLDL-b6l is keriilhet E-vitamin.

Az LDL- és HDL-frakciok kozott az E-vitamin-molekuldk gyors cseréje is lehet-
séges.

A HDL- és LDL-frakciok plazmamembranon vald atjutdsa torténhet specialis,
nagy affinitdsu receptorok segitségével vagy receptorfiiggetlen endocitdzissal is.

Az E-vitamin transzportja

MAJ

BEL

TOKOFEROL-
SZALLITO
FEHERJE

W / kilomikronok

‘ E-vitamin ‘ E-vitamin
CM

VLDL

E-vitamin

E-vitamin
IDL

PLAZMA E-vitamin

50%

E-vitamin

HDL- LEvitamin |y gy | pL-
lipidek "= iomin lipidek

E-vitamin lipidek

E-vitamin

E-vitamin

_ SZOVETEK
E-10. abra. Az E-vitamin transzportja
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A plazma E-vitamin-tartalma a lipidkoncentraciotdl fiigg.

Az E-vitamin nagyobb része (65%) a HDL-frakcioban, kisebb része az LDL-egysé-
gekben (25%) és a VLDL-fazisban (8%) talalhato.

Nagy HDL-szint esetén inkabb a HDL szallitja, az LDL-be ekkor csak kisebb rész jut.

Az egyes formak kozotti transzportot a foszfolipidtranszfer-plazmaprotein nevii fe-
hérje (M = 75 000) végzi.

Megéllapitottak, hogy a HDL-t kivéve a legtobb lipidfrakciéban (CM, VLDL, LDL)
az E-vitamint jellemz&en az apolipoprotein-B kompenens koti. Ennek hianyadban (ami
lehet pl. 6rokletes hiany) az E-vitamin f6képp a HDL-frakcidban taldlhatd, ahol az
apolipoprotein-B amugy sem fordul eld, igy masik komponens felelés a kotédésért.

E-1.tablazat. A fontosabb lipoprotein frakciok

lipoprotein-frakcidk
M VLDL IDL LDL HDL
Sdrlség (g/cm?) 0,95 0,96-1,006 1,006-1,063 1,063-1,21
A micella mérete (nm) 100-1000 0,3-70 0,15-25 1,5-10
A micella rel. tdmege 4x10%-2x10% | 4x10°%-10® 2,3x106-3,5x10° | 1,75%10°-3,6x10°
Osszetétel (%)
Triglicerid 85-90 50 10 2-5
Koleszterin 6 19 45 18
Foszfolipid 4 18 23 30
Fehérje 1-2 8-10 15-20 20-25 45-55
Apolipoprotein fajtaja | ALAIV.B,GE | B.C,CILClll | B E Al @j}f\g EC/J clh

Funkcio (mechanizmus)

Az E-vitamin antioxidans jellegli, gyokfogd hatast és membranvédé tulajdonsaga.
1. Reagal a karos oxigéntartalmu (xO,, OH, O-R, O-OH, H,0,), nitrogéntartalmu
(NO, 0-O-NO,), kéntartalmu (S-R) szabad gyokokkel.
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4e’ Az oxigéntartalmu szabad gyokoket Ossze-

o 2,0 foglald néven réviden ROS-nak nevezik (ROS
2 OH 2
= Reaktiv Oxigen Species), ritkabban ROI-ként
4 x NAD* (ROI = Reaktiv Oxigen Intermedier) emlitik.
NADH + H* v. FAD Az ilyen gyokok a molekularis oxigén nem
v. FADH, tokéletes redukcidja soran képzdédnek, azaz az
E-11. 4bra O, molekula redukcidja vizzé (H,0) nem megy

végbe teljesen.

Helyette a redukcié valamilyen fazisban ,.elakad”.

e e e e
(O]} EIEHSB——:> *0, oo H,0, Dml%i‘> *OH D% H,0
A A H,0 o
E-12. abra

O, = szuperoxid-anion (szingulett oxigén-molekulaion)

Keletkezhet enzimatikus aton és nem enzimes reakciokban is.

Enzimes folyamatokban pl. a flavinenzim jellegli NADPH-oxiddz hatasara johet
létre, amely a NADPH-rdl az O, molekulara valé elektronatvitelt katalizélja bizo-
nyos mikroorganizmusok megjelenése esetén azzal a céllal, hogy a keletkez6 szuper-
oxid-anion (O, ) elpusztitsa ezeket a baktériumokat. Hibas miikodése esetén azonban
a szuperoxid-ionok felszabadulnak és f6képp membrankarositd, valamint DNS-karo-
sit6 hatast fejtenek ki.

Ugyancsak enzimatikus folyamatban képzédhet az +O, -ion a mikroszomalis lég-
zési lancban is a biotranszformacios folyamat soran.

Nem enzimes reakciéban +O, -ion a kiilonboz6é Fe**-komplexek (hem, ADP-Fe?'-
komplex) oxigénfelvétele soran képzddhet.

Fe?* + O, 5 Fe** + +0,

Az Osszes belélegzett O,-nek feltételezhetéen kb. 1-2%-a valamilyen médon
O, -ionn4 alakul, melynek eliminéldsa igen fontos feladat a szervezet szdméra. Gyul-
ladésos folyamatokban ez a mennyiség tobbszoros is lehet, és ha az antioxiddnsok nem
tudjak kivédeni, un. oxidativ stressz 1ép fel, melynek kovetkeztében gyakorlatilag minden
tipusu molekula (enzim, fehérje, szénhidrat, lipid, DNS, nukleinsavak stb.) karosodik.
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*OH = hidroxil-gyok

A természetes kozmikus sugarzds és radioaktiv y-sugarzas hatasara képzdédik viz-
bdl, amely a vizzel egyiitt keriil be a szervezetbe. A szervezeten beliil is keletkezhet
azonban hidrogén-peroxid hatasara nem enzimatikus reakciokban:

Fe’* + H,0, — Fe** + «OH + sOH  Fenton-reakcié
0, +H,0,—-0,+*OH++0OH  Haber—Weiss-reakci6
H,0, = hidrogén-peroxid

NO = nitrogén-monoxid-gyok

2. Védi a membranokat a lipidperoxidaciotol. Reagal zsirsavakbol keletkezé li-
pid-gyokokkel (L), és a tobbszorosen telitetlen zsirsavakbol (pl. linolénsavbdl)
képz6dé lipid-peroxidokkal (L-O-Os).

A szabad gyokok és a lipid-peroxidok a tokoferol (T-OH) kroman vazanak
OH-csoportjat oxidaljak.

A reakcio soran az oxidativ agensek H-atomot vonnak el, ezaltal a tokoferolbol
tokoferoxil-gyok (T-O¢) képzddik.

Le + T-OH — L-O-OH + T-O-

A tokoferoxil-gyokot természetes (pl. C-vitamin, glutation, p-karotin) vagy
mesterséges redukaldszerek (H-szolgaltatok) alakitjak vissza tokoferolla.

CH,
"o CH3 CH3 CH3 - . Ll P
CH, E-13. abra. A tokoferoxil-gyokot termé-
H4C 0 CH, szetes vagy mesterséges redukéloszerek
CHj alakitjék vissza tokoferolla
» C-vitamin
B8 Koenzim-Q
S 3 Q .
5 g Glutation altal
& § 3 B-karotin T-O+ + Red-H — T-OH + Red-
< E = Szintetikus antioxiddnsok
5 (pl. élelmiszerekben)
0 CH, CH, CH, E-14. abra. A kroman-véz oxan-gy(-
CHs rdjének felnyflasaval a tokoferoxil-gyok
H;C o CH;, trendezédik az ubikinonhoz (Coenzim-Q)
CHj3

hasonlo kinon-formava
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A tokoferoxil-gyok reakciokészsége is igen nagy, és mind a reaktiv lipid-gyokoket
(L), mind a lipid-peroxidokat (L-O-O) képes stabil molekuldkka atalakitani.

Ezen gyokokkel szemben - amennyiben azok csak kis koncentracioban vannak
jelen és nincs mas antioxidans - érvényesiil tovabba az un. prooxiddns hatdsa is, mely-
nek soran tokoferoxil-gyok gyokos lancreakcioban vesz részt és ennek segitségével
képzédik djja, mikozben a képz6dott gyokoket is megsemmisiti.

T-O« + L-H — T-OH + Le

Lx + O, = L-0-O-

L-0O-O¢ + T-OH — T-O+ + LOOH

Egyes atmeneti fémek (pl. Cu®', Fe?*) a prooxidans hatast fokozzak azaltal, hogy
katalizaljak a tokoferoxil-gyok és a lipid-peroxid-gyokok képzédését:

Cu* + T-OH — Cu* + T-O- + H*

Cu* + LOOH — Cu** + L-0-O¢

Ha a redukalészerek nem tudjak kifejteni hatdasukat — pl. nincsenek jelen kell$
mennyiségben - a kroman-vaz oxan-gytrjének felnyilasaval a tokoferoxil-gyok at-

rendezédik az ubikinonhoz (Coenzim-Q) hasonlé kinon-formava, amely azonban
madr hatdstalan, nem mutat vitamin-aktivitast.

A tokoferoxil-gyok masik lehetséges stabilizacidja a dimerizaci6, melynek eredmé-
nyeképpen ugyancsak hatastalan dimer-adduktum képzdédik.
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CH,
HBC P G G NP N /O\ /l\ C3H
T T [oAcT
CHj CHj CHj o CH,
~ l
CHy O™ CHj, CH, CH,
N | CH,
HsC el “CH,
E-15. abra. a-tokoferil-dimer CH,

Az oxidacios termékeket a majban a glutation-S-transzferdz enzim szallitja.

Atalakulasi formak, iirités, €lettani szerep

Az E-vitamin antioxiddns jellegti, gyokfogé hatdsii és membranvédd tulajdonsdgii.

1. Reagdl a kdros
oxigéntartalmu (O, , *OH, *O-R, «O-OH, H,0,),
nitrogéntartalmu («NO, «O-O-NO),
kéntartalma (-S-R)
szabad gyokokkel.

2. Védi a membranokat a lipidperoxiddciétol
Reagal zsirsavakbol keletkezd lipid-gyokokkel (L), és a tobbszordsen telitetlen
zsirsavakbdl (pl. linolénsavbol) képz6dé lipid-peroxidokkal (L-O-O¢).
Védi a sejtmembranban, ill. extracelluldris térben 1év6 telitetlen zsirsavakat az
oxidativ avasodastol.
Lipofil jellege miatt kozvetlen kapcsolatban van a kiilonb6zé membranok fosz-
folipidjeivel, igy védi azokat a kdrosodastol.

3. Az idegrendszer fokozottan érzékeny az E-vitamin-szintre, mivel a neuronoknak
és a gliasejteknek kicsi az antioxidans védelme, viszont a membranjaikban nagy
mennyiségben vannak a telitetlen zsirsavak (féleg arachidonsav).

4. Azizomszovet oxidativ anyagcseréje miatt szintén érzékeny a tokoferol-szintre.

5. Sokoldalu hatasa van a vérkeringésre is:
védi a vorosvértesteket, eldsegiti képzodésiiket, ezéltal fokozza a szervezet oxi-
génellatasat;
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kedvez a zsirrészecskék lebomlasanak, amelyek kiilondsen a vérerek faldra ra-
kédnak le;

a vérereket stabilizalja;

véralvadasgatlo, értagito;

segiti a sziv és a vérkeringés egyéb szerveinek fejl6dését;

magas vérnyomas lekiizdése ellen is hatasos lehet;

a gonadotrop hormon elvalasztasat stimulalja (a hypofizis eliils6 lebenyében és
a placentaban nagyobb mennyiségben megtalalhato a tokoferol).

6. Jelent6s a szaporoddsbiologiai hatasa:

noknél csokkenti a vetélés aranyat;

hatassal van a prosztaglandinok szintézisére, igy befolyasolja az immunmecha-
nizmust;

mivel a prosztaglandin fokozott szintézise immunszuppressziv hatasu, a szinté-
zis gatlasa E-vitamin hatdsara fontos lehet az infekcidk elleni védelemben;

az agyalapi mirigy eliils6 lebenyén 4t a nemi mirigyeken kiviil a pajzsmirigy és
mas belsé elvalasztasi mirigyek miikodését is fokozza.

Egyéb:
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megakadalyozza a durva hegesedéseket;

a tiid6t védi leveg6szennyezddés karos hatdsairdl;

egyes kutatok szerint az 6regedés kapcsolatban all a szervezetben kialakulé per-
oxidképzdédéssel, igy, mivel az E-vitamin gatolja a peroxidok kialakulasat, ore-
gedéskésleltetd hatdsa is van;

befolyasolja a szervezet A-vitamin-haztartasat, védi az A-vitamint az oxidaci-
otol.
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E-2. tablazat. Az élelmiszerek E-vitamin-tartalma

mg/100 g mg/100 g
Tokmag 38-40 Hagyma 0,2
Mogyord 28-30 Pulykahus 2,5
Mandula 25-26 Marhahus 1,1
Di6 24-25 Sertéshus 04
Halmajolaj (csuka) 20-22 Csirkehus 0,1
Margarin (RamaA) 20,0 Marhamaj 0,7
Zsir (sertés) 22 Sertésmaj 0,5
Vaj 22 Csirkem3j 04
Gesztenye 7-7,5 Harcsa 2,0
Borsé (széraz) 4,8-5,0 Rak 19
Rozskenyér 2,5 Ponty 03
Fehér kenyér 0,1 Tojas 1,2
Zeller (qumo) 2,5-2,6 Tojéssargdja 30
Brokkoli 1,9-2,0 Tej 0,09
Paraj 13-25 Turo 0,11
Lencse 1,3-1,5 Tejfol 04
Sérgarépa 0,7 Sajt 0,4-0,8
Paradicsom 0,5 Gombak 0,05-0,08
Salata 04 Gyumolcsok 0,2-1,5
Paprika 0,2 Barna kenyér 0,5-0,8
Uborka 0,2
E-3. tablazat. Olajok E-vitamin tartalma
Olaj Tokoferoltartalom Tokoferol 6sszetétel (% )
(mg/100 g) a- - Y- 0-

Napraforgd 75 100 - - -

Paprikamag 29 100 - - -

Oliva 5 100 - - -

Repce 60 45 85 46,5 =

Szbja 127 13 25 62 22

Palma 74 28 = 59,5 13

Lenmag 72 87,5 12,5 = =

Kukoricacsira 144 9,5 - 90 -
Tokmag 58 7,5 = 90 3,2
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A fillokinon a klorofillban is megtalalhaté koagulaltaté vitamincsoportot tartalmazo
kinon (coagulation = véralvadas).

1929. DaMm. Koleszterin-anyagcsere vizsgélata lipidmentes taplalékkal.

1931. MCFARLANE és mtsai. Lipidmentes diétan és z6ld novényi anyagoktdl is men-
tesitett étrenden tartott csirkék bérén és az emésztészerveik nyalkahartydjan vér-
zések (haemorragia) 1épnek fel CDAM-kor’). Zold novények etetésével gyogyulnak,
de az akkor mar ismert zsiroldékony vitaminok (A, D, E) ilyen szempontbdl hatas-
talanok. A zold novények anti-haemorragids faktort tartalmaznak. Emlésokben a
lipidmentes diéta nem valt ki hemorragiat!

1931-1933. MCFARLANE és SCHONHEYDER. A DAM-koéros csirkéknél a véralvadds
lelassul.

1934. DaMm. A véralvadashoz sziikséges egy olyan komponens is, amely a z6ld nové-
nyekben (pl. lucerna, csalan) taldlhaté meg: koagulaciés komponens — K-vitamin.

1936. SCHONHEYDER. A véralvadas lassuldsa a vér csokkent protombinszintjének ko-
vetkezménye.

1933-1939. Probalkozasok a K-vitamin kivondsara névényekbol.

1939. DAM, KARRER és mtsai, MCKEE és mtsai, MCCORQUODALE és mtsai. A K-vi-
tamin izolalasa z6ld novényekbdl (lucerna): K,-vitamin (olajszert).

1939. Do1sy és mtsai. A K-vitamin izolalasa romlott hallisztbdl (éllati eredett!): olaj-
szerl = K,-vitamin + szildrd termék = K,-vitamin
Tobbféle K-vitamin létezik!

1939. Do1sy és mtsai, FIESER és mtsai, ALMQUIST és KLOSE, DAM, KARRER és mtsai.
A K, -vitamin Osszetételének és szerkezetének azonositasa: 2-metil-3-fitil-1,4-naf-
tokinon (szerkezetigazol6 szintézisek is!)

1940. BINKLEY ésmtsai. A K,-vitamin feltételezett szerkezete: 2-metil-3-(all-transz)-di-
farnezil-1,4-naftokinon.

1948. TISCHLER és SAMPSON. A K,-vitamin kinyerése baktériumokbdl (Bacillus bre-
vis).

1957. ISLER és mtsai. A K,-vitamin szintézise.

1959. DOISY és mtsai. A K,-vitamin szerkezetének véglegesitése.
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1964. MAYER. A K| -vitamin oldallincaban 1év6 két aszimmetriacentrum mindegyi-
kének konfiguracidja R.

1943. DAM, CARL PETER HENRIK, DO1sY, EDWARD ADALBERT. Orvosi és bioldgiai
Nobel-dij: ,a K-vitamin szerkezetének, sajdtsagainak és hatdsainak felfedezéséért”.

Kémiai szerkezet

K,-vitamin (fillokinon): 2-metil-3-fitil-1,4-naftokinon C, H,O,

o)

CHs;
O‘ CH, CHs CH,

| x| |
CH,—CH=C—CH,—{~CH,—CH,~ CH—CH, ), CH,—CH,— CH—CHj

fitil-oldallanc

K-1.abra. K,-vitamin (fillokinon) kémiai szerkezete

Fillokinon:
novényekben fordul eld,
sarga viszkozus olaj,
- h6allo, de fényre érzékeny,
- a fényérzékenységet NaCl jelenléte csokkenti.

Fitil-oldalldnc:
a klorofillban is megtalalhato,
4 izoprénszert egységbdl all.

K-2. abra. A fitil-oldalldnc
izoprén izoprénszerl izoprénszerl izoprénszeri 4 izoprénszer(] egységbé\ all

Az oldallanc két aszimmetriacentrumot is tartalmaz.
A 4 lehetséges optikai izomer koziil a természetes fillokinon mindkét szénatomja-
nak konfiguracioja R.
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K, ss-vitamin (menakinon): 2-metil-3-(all-transz)-farnezil-digeranil-1,4-naftoki-

non C,;H,0O,

O

CHy

CHjy

CH,
L) w w
CHZ—CH:CfCHZ}CH2 —CH=C—CH,
e} 6

CHj

farnezil-rész geranil-részek

K-3. abra. K, (35)-vitamin (menakinon)

A K,-vitamin elnevezés végeredményben gytijtéfogalom, amely az oldallancuk
hosszaban eltérd, tobb hasonld, K-vitamin hatdsu vegyiiletet jelent.
Ezek altalanosan a K-4. dbrdn lathaté képlettel jellemezhetdk.

Az oldallanc n+1 szamu, 5 szénatomos
izoprén-egységbdl épiil fel, ahol n = 3-12 ér-
tékd lehet. Ennek megfeleléen az oldallanc
szénatomszama 20-65 kozé esik. A szén-

n=3-12  atomok szdmit a jobb als6 indexben szokds

K-4. dbra. K~vitamin hatést vegyuletek megadni.

A természetes eredetti anyagokbdl kivont fontosabb K,-vitamin formak:

K, ;0 —Vvitamin
K, 45 —vitamin
K, 3 —Vvitamin

K, 35 —vitamin

n=

n=
n=

Ul o W

farnokinon C, H,,O, 2-metil-3-(all-transz)-
difarnezil-1,4-naftokinon

menakinon 2-metil-3-(all-transz)-farnezil-
digeranil-1,4-naftokinon
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K-5. abra.
K, —vitamin formak

farnezil-egységek

A K, -vitaminokat baktériumok termelik.

Human vonatkozasban jelentdsége igazan csak a menakinonnak van, mert a bél-
rendszeriinkben - elsésorban a vastagbélben — 1év6 baktériumok f6képp ezt termelik.

Menakinon
sarga kristalyos anyag, Op: 53-54 °C

héallo, fényérzékeny Q
CHj;
K,-vitamin (menadion): 2-metil-1,4-naftokinon C, H,O, O‘
szintetikus valtozat, nincs oldallanca,
vizben oldodik! ©
K-6. abra.
Hatdsa soran a majban oldallanc szintetizalédik ra. Ki-vitamin (menadion)
K,-vitamin (menadiol): 2-metil-1,4-naftohidrokinon C, H,,0,
vizben oldddik,
levegén konnyen oxidalédik K,-kinonna,
jellemzden észterek formajaban alkalmazzak. R
-~
o}
OH CH;
o e
K-7. abra. K,~vitamin K-8. abra. K,~vitamin 0
OH (menadiol) észter-formdja SR
Tablettdban:

Monoacetat: R=- CO-CH; R=-H

Diacetat: R = - CO-CH,; R = - CO-CH,
Dibutirt: R = R = - CO-CH,-CH,-CH,
Diszulfit-Na-s6: R=R =- SO, Na*
Difoszforsav-tetra-Na-sé: R = R = - PO, 2Na*
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Injekciéban:
Diszukcinét: R = R' = - CO-CH,-CH,-COOH

Felszivodas, atalakulasok

A K- és K,-vitamin bélbél (jejunum) vald felszivodasahoz epesavak (dezoxikolsav)
szitkségesek. Az epesavak hidnya (pl. elzarédasos icterus) is vérzékenységet okozhat.

A K,-vitamin (menadion) felszivdddsahoz nem sziikséges epesav, mert vizoldé-
kony, igy a portalis rendszeren keresztiil szivodik fel.

A felszivédott K-vitamin el6szor a nyirokba kertil, majd a vérben a lipoproteinek
szallitjak. Féleg a nagy triglicerid-tartalmu lipoproteinekben (kilomikron) talalhaté
meg. A zsiremésztés zavarai hianyallapotot okozhatnak

a vér szallitja a kiillonboz6 szervekhez,
a vérben toltott id6 jelentésen befolyasolhatja a csontok K-vitamin-tartalmat.

A bevitel utan 2 éraval 70-80%-a mar a méjban talalhaté. A méjban tarolodik fel-
hasznalasra. A majban a K,-vitaminra (menadion) is oldallanc szintetizalodik.

A K-vitamin viszonylag révid id6 elteltével bomlik, ezért folyamatos bevitelre van
szitkség. A K-vitamin felezési ideje a szervezetben 17-20 6ra, ezért naponta folyama-
tos utdnpatlas szitkséges a bélbol (taplalékbodl + bélbaktériumok terméke).

Urités

Foképp a vizelettel bomlastermékek formajaban tiriil. A K;-vitamin tiriilése gyorsabb.

A K-vitamin ¢élettani szerepe

o A véralvaddshoz nélkiilozhetetlen, hidnya vérzékenységet okoz!
a vérplazmabol hianyzik a véralvadas néhany fontos tényezéje: csokken, ill.
megszlinik a maj protrombintermelése (II. faktor): a II., VIL, IX. és X. véral-
vadasi faktorok K-vitamin-dependens fehérjék, melyek N-terminalis végiikon
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y-karboxi-glutaminsav talalhato, melynek kialakitdsa mar a kész fehérjében glu-
taminsavbol CO, felvételével redukdlt K-vitamin jelenlétében megy végbe (lasd
abra): ez a K-vitamin-ciklus;

a y-karboxi-glutaminsav nagy affinitassal rendelkezik a Ca**-ionokra, igy élta-
la a négy faktor képes Ca**-ionokat megkotni és rajta keresztiil a tromboci-
ta-membranok negativ toltést foszfolipidjeihez kotddni (lasd abra).

o Sebgyogyuldsra hat: hidnyaban tartds vérzések lépnek fel.

Tobb, a véralvadas folyamataban részt nem vevd K-vitamin dependens fehérjét
is ismeriink, melyek a csontokban, vesében, hasnydlmirigyben, lépben, tiidében,

placentdban miikddnek.

o A K-vitaminnak szerepe van a csontok képzddésében és anyagcseréjében is. A vér-

alvadas folyamataban rész nem vevé K-vitamin dependens fehérjék koziil egyik

legjelentésebb a kalciumkotd oszteokalcin.

Az oszteokalcint az oszteoblasztok termelik; a csontszovet nem kollagén jellegti
Ca**-ionokat kot fehérjéje.

47-50 aminosavbdl 4allo, genetikailag konzervativ fehérje, melynek 3 egymas-
hoz kozeli helyén (17., 21. és 24. aminosav) y-karboxi glutamat talalhat6. Ezek
az aminosavak kotik az oszteokalcint a csont hidroxi-apatit matrixdhoz

» Osteoporosis kialakuldsa? A combnyaktorést szenvedett betegek plazma filloki-
non-szintje alacsony.

« Szerepe van az egészséges fogak kialakuldsaban.
o A mdj normalis miikodéséhez K-vitamin sziikséges.
« Fontos a szénhidratok tarolasahoz is.

Veéralvadas

Véralvaddsi faktorok:

L
IL.
III.
Iv.
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fibrinogén

protrombin (szintéziséhez K-vitamin sziikséges)
tromboplasztin (szoveti faktor)

Ca++
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MAJ
fibrinogén
protrombin
Y K-vitamin
[ ;g (mint kofaktor)

x
3 Ca*™*
2

e}

%

trombin

v

fibrin
- finom szalak alakjaban kicsapddik

K-9. abra. Véralvadas

V. labilis faktor (akcelerin)
VL
VII. stabil faktor (prokonvertin) (szintéziséhez K-vitamin sziikséges)
VIII. antihemofilids faktor A’
IX. antihemofilias faktor ‘B’ (Christmas-faktor) (szintéziséhez K-vitamin sziikséges)
X. StuarT-POowERr-faktor (szintéziséhez K-vitamin sziikséges)
XI. plazma tromboplasztin antecedens (PTA)
XII. HaGeMmaN-faktor (kontakt faktor)
XIII. fibrinstabilizal6 faktor (LAKI-LORANT-faktor)

A y-karboxi-glutaminsav (Gla) képzodése

Glu Gla
\ i / co \ ? /
fo?HfNHf 2 foQHfNHf
oH, GHz
CH, <' H—C~COOH
COOH COOH
K-vitamin

K-10. abra. A y-karboxi-glutaminsav (Gla) képzédése
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A y-karboxi-glutaminsav (Gla) szerepe

,\QHJ\?H\_/ A K-vitamin-fiiggé alvadasi faktor (fehérje)
M, ek N-terminalis része tobb Gla-t is tartalmaz.
A A Ezek Ca*-ionokon keresztiil kétédnek, ré
ooc coo 0oc ‘coo zek Ca'"-1onokon Keresztil kotodnek, rog-
ziilnek a vérlemezkék membranjainak negativ
ca™ Ca™ toltést foszfolipidjeihez.
& Qo e & ‘
verl ké
NCHCNCRCNCNCREHCE K-11. abra. A y-karboxi-glutaminsav (Gla) szerepe

A K-vitamin antagonistai

A K-vitamin antagonistainak felfedezése a dikumarollal kezd6dott, melyet helytelentil
tarolt, rothad¢ lohere-féleség (édeshere) széndjaban fedeztek fel.

Az1930-as években kozoltek el6szor olyan tapasztalatokat, hogy a tartésan rothadt
édeshere-szénaval etetett tehenek sulyos belsd vérzések kovetkeztében elpusztulnak.
1940-ben izolaltak el6szor rothadd lucernabdl és rosszul silozott 16herébdl a diku-
marolt, amelyr6l aztan kideriilt, hogy mas néven mar régéta ismerik, s6t ANsSCHUTZ
1903-ban szintetikusan is eléallitotta. 1941-ben H. A. CHAMBELL ismerte fel, hogy ez
a vegyiilet okozza a marhdk elhullasat. Véralvadasgatlé (antikoaguldns) hatasat azon-
ban csak 1942-ben fedezték fel.

Szarvasmarhak takarmanyozasa soran azota is tobbszor el6fordult dikuma-
rol-mérgezés, f6képp rossz mindségli somkoro etetésekor, melynek szamottevé a di-
kumarol-tartalma.

A dikumarolnak bakteriosztatikus hatdsa is van. Mar kis koncentraciéban adagol-
va (0,01 mg/cm3) is teljesen gatolja a [épfenebacillus (B. anthracis) és a Staphylococcus
aureus novekedését.

A novényekben a dikumarol a kumarinbdl képzédik.
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OH
Sed
R
OH
HIDROKINON
K-vitamin
ciklus
“ K-vitamin o
R
(0]
KINON
epoxi-reduktaz
gatlo-hatas
OH HO
X X CH2 =
KUMARIN §
o} o o} (o)) o é
DIKUMAROL P
z
s CHs 3
70 eo, IO 2
OH ‘CHZ Na~ O ?Hz <
N CH : X CHO
O (0] NO, (e} (0]
SYNKUMAR WARFARIN

K-12. abra. A K-vitamin antagonistai

A kumarin kellemes és athaté szénaillatu, szintelen, kristalyos anyag, melyet termé-
szetesnek haté aromaja miatt korabban a dohdny, egyes szappanok és spray-k illatosi-
tasdra, valamint mdanyagok szaganak elfedésére hasznaltak.

A kumarin igen elterjedt a novényvilagban, a szagos miige (Asperula odorate) illat-
anyaga. Legnagyobb mennyiségben a tonkabab és a 16herefélék tartalmazzak. El6for-
dul szdmos mas novény levelében és viragjaban is, gyakran kotott glikozid-formaban,
melybdl a névény elhaldsakor enzimes hatdsra (hidrolizis) szabadul fel a kumarin, és
ezért csak késdbb érezhetd a szénaillat.

A Synkumart és a dikumarolt az orvosi gyakorlatban terapids célokra, a tromboézis
megelézésére hasznaljak.
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A Warfarin allati takarmanyba keverve patkanyirtasra is alkalmazhatd. A patka-
nyok ugyanis gyakran véres harcot vivnak egymadssal a taplalékért, igy a korabban
Warfarint evett, sériilt, vérz6 patkany a véralvadds gatlasa miatt egyszer(en elvérzik.

A modszer azért hatdsos, mert a patkanyoknal mindig van egy ,el6kdstold” allat,
ami elGszor egyedill eszik az ismeretlen taplalékbol. A tobbi allat csak azutan kezd
enni, ha az ,,el6kostold”-nak viszonylag rovid id6 elteltével nem lesz baja. Az azonnal
haté mérgek tehat legfeljebb 1-2 allatot pusztitanak el, a tobbi életben marad. A War-
farin viszont tomegesen hat minden vérz6 patkanyra, csak sokkal kés6bb, amikor,
mar minden allat evett beldle.

A Warfarin antikoagulans hatasa a dikumaroléhoz képest 10-szer nagyobb.

A K-vitamin-hiany

Jelei:
Faradékonysag, levertség.
Gyengeség.
Bélpanaszok.
Nehezen gyoégyulo sebek.
Gyakori és ismétl6dé vérzések a kiilonbozé szervekben és szovetekben (hae-
morragia).
A véralvadds nagyon lelassul, az alvadasi id6 megnyulik és a normalis 5-7 perc
helyett akar 10-12 o6rat is igénybe vehet.
Vérzékenységi hajlam kialakulasa.
Orrvérzés.
Menstruacios rendellenességek.
Csecsem&knél agyvérzés 1éphet fel.

Emberben K-avitamindzis ritkan alakul ki, mert a vastagbél baktériumai nagyobb-
részt fedezik a sziikségletet, amely a taplalékban 1év6 K-vitaminnal egyiitt biztositja az
elégséges mennyiséget.

Bizonyos esetekben azonban hipovitaminozis el6allhat.

K-vitamin-tuladagolds is lehetséges, pl. terapia esetén.
Tiinetei:

Hanyds.
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Fokozott verejtékezés.

Bérpir.

Haemolizis (koran elpusztult eritrocytak).
Porfirinuria.

Trombozis.

Csak a mesterséges K-vitaminok okozhatnak hipervitaminézist, a természetes K-vita-
minok nem mérgezdk!

A K-vitamin-hidny kialakuldsdnak lehetséges okai:

Bélrendszeri, felszivddasi zavarok a K-vitamin felszivoddsdt is akadalyozhatjak

vagy csokkenthetik a felszivodas mértékét. Mivel a csirkék és tytukok vastagbele

az emberéhez és altalaban az emlésokéhez képest sokkal rovidebb, az ott folyd

bakterialis K-vitamin-szintézis is csokkent mértékd, és a felszivodas lehetGsége

is joval kisebb, mert a bélsar a kevés termel6dott K-vitaminnal egyiitt hamar

kitirtl. Ezért a baromfik kénytelenek a sajat tirtilékiiket ismét elfogyasztani a

sziikséges K-vitamin-igény kielégitéséhez (kaprofdgia). Tulajdonképpen ez a

kaprofagia egyik oka, aminek felfedezése elég sokba keriilt. Az iparszert ba-

romfitenyésztés kezdetekor ugyanis higiéniai szempontbol folyamatosan vizzel

oblitették az istallok és ketrecek padozatat, megfosztva ezzel az dllatokat az tirii-

lékiik felvételétdl, aminek tomeges elhullds lett a kovetkezménye bels6 vérzések

(hemorragia) miatt.

Hosszabb idén 4t oralisan alkalmazott antibiotikumok (szulfonamidok, tetra-

ciklinek) elpusztitjak a K-vitamint el84llité bélbaktériumokat, és hipovitami-

nozis léphet fel.

Egyes fdjdalomcsillapitok (pl. acetil-szalicilsav) kedvezétlen hatassal vannak a

K-vitamin anyagcseréjére.

Ha tul gyakran alkalmazunk pl. olajos hashajtokat, ezek hatasara gyakran és

gyorsan iiriil a bélsar és vele egyiitt a K-vitamin-termel6 bélbaktériumok is.

Az epeiirités zavara K-vitamin-hidnyt okozhat (masodlagos hiany), mert a

K-vitamin felszivodasahoz epesavak sziikségesek.

Ujsziilottkorban fokozott igény jelentkezik, mert

- azujsziilottek K-vitamin-készlete csekély, mivel a K-vitamin csak korlatozott
mértékben jut 4t a méhlepényen;

- a frissen sziiletett csecsemdk bélrendszere még steril, nincs bakteridlis tevé-
kenység, amely K-vitamint llitana el8.

Antagonistdk jelenlétében a K-vitamin ciklusa nem miikodik tokéletesen.
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Nagy mennyiségli kalcium bevitele (pl. oszteopordzis megel6zésére és kezelé-
sére alkalmazott Ca**) esetén a bélbaktériumok K-vitamin-termelése biztosan
nem fedezi a sziikségletet.

A K-vitamin ajanlott napi bevitele

Gyerekek: 15-30 ug
Férfiak: 80 ug
NGOk, terhes és szoptat6 anyak: 65-70 ug

A terapias értékek ennél joval nagyobbak is lehetnek.
Ujsziilsttek esetében (egyszeri bevitel): 300-600 ug

Megnovekszik a taplalékkal bevitt K-vitamin-igény:
Antibiotikum-kezelés alatt.
Fajdalomcsillapitok folyamatos szedése soran.
Menstruaci6 elétt.

Fogamzasgatlok szedésekor.

Elelmiszerek K-vitamin-tartalma (ug/100 g):
Paradicsom: 650
Kelbimbd: 600
Kelkaposzta: 500
Paraj: 400
Buzacsira: 350
Brokkoli: 210
Salata: 200
Madj (borju, marha): 150
Maj (sertés): 20
Karfiol: 80
Sargarépa: 80
Vaj: 60
Zoldbab: 45
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Uborka, cukkini: 30
Szamoéca: 20

A novényi eredett élelmiszerek K, -vitamint, az allati eredettiek pedig K,-vitamint tar-
talmaznak.
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