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A cukorbetegség hazai idegen elnevezéseinek jelentés része
még a koznyelvben is elterjedt. Magyaritasuk a szakemberek
hatdrozott véleménye szerint értelmetlen. Ezzel magunk is
tisztdban vagyunk, de hozzatartozik a Magyar orvosi nevezet-
tarhoz. Itt is valljuk azt az elvét, hogy ha nem késziilnek el
a magyar nevezetek, nem lesz magyar nyelvi magyar orvosi
nyelv (marad a keverék orvosi nyelviink). Ha elkésziil, az esély
megvan - lehet, hogy csak ember6lték tavlataban.

vércukor blood sugar (glucose) a vérben oldott gliikoz.
A vérben mindig van glitkoz; élettani mennyisége szoka-
sosan 3,5-6 mmol/l. Az értékek laboratériumokként eltér-
hetnek, mindenkor az adott laboratérium alapértékéhez
viszonyitunk. Péld4ul, ha valamely laboratériumban az
alapérték 3,5-5,5 mmol/l, az 5,8-as érték mar kissé emel-
kedettnek szamit. Haszndlatos a mg/dl mértékegység is
(6,1 mmol/l = 110 mg/dl).

= Emelkedett vércukorszint (hyperglycaemia) 6,1-7 mmol/l éh-
gyomri vércukorszint, a 120 perces cukorterhelési érték pedig
7,8-11 mmol/l.

Az American Diabetes Association (ADA) koztes csoportnak
nevezi, megkiilonboztetve:

o éhgyomri vércukorfelesleg* impaired fasting glucose (IFG):
6-6,9 mmol/l,

o inzulin-ellendllas impaired glucose tolerance (IGT), a 120
perces cukorterhelési érték: 7,8-11 mmol/l.

Az emelkedett vércukorszint inzulin-ellenallds, el6cukorbaj
(prediabetes) gyanujat kelti, és hajlamosit cukorbaj kialakulasara,
valamint sziv-érrendszeri zavarokra.

s Vércukortobblet a cukorbetegség jellemz6je, >11,1 mmol/l vér-
cukorszint. El6fordulhat cukorbetegség nélkil is, példaul stlyos
fert6zés, koszoraér-elzarodas, agyvérzés esetén. Sulyos allapot. Ha
tartésan fennall vagy tl magas, érkarosodast okoz, tobbek kozott
latdsi, idegrendszeri és vesemikddési zavarok keletkezhetnek. Ki-
alakulhat életveszélyes dllapot is, mint diabetic ketacidosis (DKA),
hyperosmolar hyperglycaemic state (HHT) stb.
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vércukorvizsgalat plasma glucose test a vérglitkoz meny-
nyiségének mérése visszeres vérbdl; szokdasosan enzimes
glitkdzoxidacios modszerrel nmikodd gépekben.

= AlC-vizsgdlat (A1C test) az el6z6 2-3 honap atlagos vércukor-
szintjét adja meg. Elénye, hogy a vizsgélat el6tt nem sziikséges
éhezni, gliikozt fogyasztani.

s Alkalmi vércukorvizsgdlat (random, causal plasma glucose
test / blood sugar, RBS) a cukorbaj tiinetei miatt, a nap barmely
szakaban végzett (étkezéstdl fiiggetlen) vizsgalat a cukorbaj meg-
allapitdsdra. Végezhetd tobb, a nap kiilonbozd id6szakdban vett
vérmintabol: egészségeseknél a vércukorértékekben nincs lényeges
eltérés. Jelentésen eltérd értékek cukorbajra utalnak.

» Ehomi vércukorvizsgdlat (fasting plasma glucose test / blood
sugar, FBS) 8-10 orés éhezés utan (kevés viz fogyaszthatd) végzett
vércukor-meghatarozas. Az éhgyomri vizsgalat azért fontos, mert
étkezést kovetden a vércukorszint dtmenetileg mindig emelkedik,
rendre egyénenként eltérden, ezért az értékek nem értelmezheték
egységesen. A gyakorlatban joszerivel mindig éhomi vércukor-
vizsgélatot végziink.

» Etkezés utdni vércukorvizsgdlat (2-hour postprandial blood
sugar test) avércukor meghatarozasa 2 o6raval a legalabb 75 ¢
szénhidratot tartalmazé étkezés megkezdése utdn. Az étkezést
kovetden a vérvételig pihenés sziikséges. Testmozgas és/vagy is-
mételt evés megzavarja a vizsgalatot. Szokdsosan az étkezés elétt
is vesziink vért.

s Terheléses vércukorvizsgdlat (oral glucose tolerance test, OGTT)
kétoras, 75 g gliikozt tartalmazé folyadék elfogyasztasa el6tti és
utani vércukor-meghatarozas. Szokasosan vesziink vért éhgyomri
vércukorszint megéllapitdsara. A 75 g-os cukoroldatot néhany
perc alatt kell elfogyasztani, majd 60 és 120 perc milva ismét
vesziink vért a vércukormennyiség mérésére; sokan a 90. percben
is vesznek vért.

vércukorvizsgalati értékek (a WHO és az American Dia-
betes Association [ADA] irdnyelvei). Az értékek a nemzetko-
zi szabvanyok szerintiek. Laboratériumonként eltérhetnek,
fiiggéen az adott laboratérium alapértékeitSl.
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Ehomi Cukorterhelés utani 120. perc AlC

Elettani allapot <6 mmol/l (100 mg/dl) <7,8 mmol/l (<140 mg/dl) <5,7%
Emelkedett vércukormennyiség 6,1-6,9 mmol/l (110-125 mg/dl) 7,8-11 mmol/I (140-199 mg/dI) 5,7-6,4%
« ¢hgyomri vércukorfelesleg* 6,1-6,9 mmol/l (110-125 mg/dl)

(IFG [increased fastin glucose])

(emelkedett éhomi vércukor)
« inzulin-ellenéllas 7,8-11 mmol/l

(IGT [impaired glucose tolerance])

(inzulin-ellenallas)
Cukorbaj (2-es formaju) >7 mmol/l (>126 mg/dl) >11,1 mmol/l (>200 mg/dl) >6,5%

w Etkezés utdni vércukorvizsgdlat: szabalyos a szénhidrathaztartds,
ha az étkezés el6tti vércukorérték 70-130 mg/dl, a kétoras étkezés
utdni vércukormennyiség pedig <180 mg/dl.

s Vércukorterhelés (Oral Glucose Tolerance Test, OGTT)
Kivitelezés:
o éhomi vércukor-meghatdrozas (0. perces érték),
« cukorterhelés (75 g glitkézt 300 ml vizben feloldva 5 perc
alatt kell meginni),
o vércukormeghatérozas 2 draval késébb (120. perces érték)*

*sokan meghatdrozzdk a 30. és a 60., valamint a 90. perces értéket is.

A vizsgalatot nyugalmi allapotban végezziik (dohanyzas, fizikai
tevékenység nem megengedett).

A cukorhaztartds zavardnak felderitésére a fenti vizsgalat elegendo.
Egyéb célbdl a terhelést kovetd 1, 3, esetleg 4 6raval is vehetiink
vért.

szénhidrat-anyagcsere zavarai. A klinikai gyakorlat-
ban négyfélét kiilonboztetjiik meg: >inzulinérzéketlenség,
>csokkent cukorellendllas, >névekedett éhomi vércukor és
a >cukorbaj, amelynek 1-es és 2-es formaja van.

inzulinérzéketlenség insulin resistance, IR {inzulin—re-
ziszteneia) olyan, cukorbetegség el6tti allapot, amelyben a
sejtek a szabalyosnal kevésbé érzékenyek az inzulinra az in-
zulin-GLUT4 jelatvitel gatlasa kovetkeztében, de jelen van
legtobbszor a 2-es formaju cukorbetegségben is. A jelatvitelt
a gyulladasallapot bénitja — a részletek ismertetése messzire
vezetne. A visszafogott inzulinhatds miatt a sejtek kevesebb
cukrot vesznek fel, a cukor mennyisége a szérumban né,
a vércukorszint emelkedik (hyperglycaemia). Ellensulyo-
zando, a B-sejtek fokozzak az inzulinképzést, és emelkedik
az inzulinszint (hyperinsulinaemia). A folyamat 6nmagat
gerjesztve a cukorbetegség (2-es formaju cukorbetegség)
kialakulasdhoz vezet. Az inzulinérzéketlenségben tehat a
vércukor és a vérinzulin szintje is emelkedik. Az inzulinra
kevéssé érzékeny sejtek szabadzsirsav-felvétele is csokken,
de ez az energiaellatottsdgukat szamottevéen nem befo-
lyasolja.
= Koérisme: Az inzulinérzéketlenség megéllapitdsa nem koénnyd,
leginkabb IR-mutatokon (IR-indexek, IR = inzulinrezisztencia) és
a széruminzulinszint mérésén alapszik. A 25 mIU/I (174 pmol/l)
éhomi vagy 3 oraval az étkezés utin mért széruminzulinszint

inzulinérzéketlenséget jelez, de ez onmagaban nem elég, még
egy mutatd kell hozza. A két leggyakrabban haszndlt mutat6 a

>HOMA mutaté és >QUICKI mutaté; a HOMA-t hasznéljuk,
a QUICKI nem terjedt el. A csokkent szérum-SHBG-szint és a
kévetkezményes emelkedett szabadtesztoszteron-szint szintén az
inzulinérzéketlenség jelzGje; nem feltétele a kérmegdllapitdsnak.
Ha a vércukorterhelés nem oldhaté meg, a HbA1C meghatarozasa
helyettesitheti.

Az adiponektin szérumszintjének mérését elterjedten alkalmazzik
az inzulinérzéketlenség felismerésére; viszonya forditott az inzu-
linszinttel. Alacsony adiponektinszint utal inzulinérzéketlenségre;
a csokkenés mértéke ardnyos az inzulinszint emelkedésével
és az inzulinérzéketlenség stlyossagaval. Még kifejezettebb az
Osszefiiggés az inzulinérzéketlenség és a leptin/adiponektin (L/A)
hanyados kozott; ez ugyanolyan biztonsdggal alkalmazhaté az
inzulinérzéketlenség korismézésére — vagy még érzékenyebb is -,
mint a szokvanyos modszerek. Nem terjedt el.

HOMA mutaté (homeostasis model assessment insulin
resistance, HOMA index, HOMA IR) az inzulin-ellenallas
koérismézésének vérvizsgalati modszere.

éhomi inzulinszint (wU/ml) x éhomi vércukorszint (mg/dl)

HOMA mutat6 =
405 (22,5)

A sejtek inzulinérzéketlenségét fejezi ki: <2,7 szabalyos inzulin-
érzékenységet jelez.

QUICKI mutaté (quantitative insulin sensitivity check
index, QUICKI index) az inzulin-ellenallas kérismézésének
vérvizsgalati mddszere.

1/ (log éhomi inzulin pU/ml + log éhomi vércukor mg/dl)
Roviditve: 1 / (log Iy muU/ml + log Gy mg/dl)

A sejtek inzulinérzékenységét jelzi, tehat forditottia a HOMA
mutaténak. Ertéke szamszer(i: egészségeseknél: 0,45, a cukorbe-
tegeknél: 0,30. A koztes értékek jelzik az inzulinérzéketlenséget —
stilyossdgi aranyban a szdmérték kisebbedésével. Kevésbé terjedt
el, mint a HOMA.

elécukorbajtt impaired glucose tolerance, IGT, prediabetes;
nevezhetjitk csokkent cukorellenallasnak* is. Olyan éllapot,
amelyben a vércukorszint emelkedett, de nem annyira,
hogy cukorbajt koérismézhetnénk; csak vércukorterhelés-
sel éllapithaté meg. Ertéke: éhomi 7 mmol/l-nél kisebb,
a terhelés utani kétords érték 7,8-11,1 mmol/l. Jellegzetes
tiinetei nincsenek, maradhat észrevétlen, ezért érdemes
— féleg idéseknél — egyszer-egyszer ellenérizni a vércukor-
szintet. Veszélye, hogy el6bb-utobb 4talakulhat 2-es for-
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maju cukorbajja. Rendszerint a hasnyalmirigy B-sejtjeinek
csokkent miikodése miatt alakul ki. Hasonléan az inzulin-
érzéketlenséghez, a talsaly, kovérség, mozgashidny, 45 év
feletti életkor, csalddi hajlam, magas vérnyomads, agy- és
sziv-érrendszeri karosodas; néknél terhességi cukorbaj
el6forduldsa és soktomlSs petefészekbaj hajlamositanak a
kialakulasara. A megfelelé (kevés cukros, vegyes) étkezés,
rendszeres mozgds és a sulyfelesleg leaddsa gatolja a
keletkezését. A csokkent cukorellendllas népbetegség: hoz-
zavetblegesen minden harmadik feln6tt érintett.

Megjegyzés: az IFG-t és az IGT-t egyarant eldcukorbajnak tartjak.

novekedett éhomi vércukor impaired fasting glycemia
(IFG), nevezik cukorbaj el6tti allapotnak (prediabetes) is.
Az éhomi vércukor értéke: 6,1-6,9; a terhelés utani kétords
érték <7,8 mmol/l. Veszélye, hogy 2-es formaju cukorbeteg-
ség alakulhat ki, ezért az érintettek rendszeresen ellendrzik.

Megjegyzés: az IFG-t és az IGT-t egyarant cukorbaj elétti allapot-
nak (prediabetesnek) tartjak.

cukorbaj diabetes mellitus, egyszerten: diabetes {diabé-
tesz—mellitus) az inzulin részleges vagy teljes hidnyanak
és/vagy a sejtek inzulinnal szembeni érzéketlenségének
(inzulinérzéketlenség, insulin resistance) kovetkeztében
kialakult gliikézfeldolgozasi zavar (kéros szénhidrat-anyag-
csere), amely érinti a zsir- és a fehérje-anyagcserét is. Az
inzulin hidnya a hasnyalmirigy Langerhans-szigeteinek
csokkent inzulintermelése; lehet a szigetek karosodasanak
kovetkezménye, de méasodlagos is. A cukorbetegség szamos
szerv miitkodését kdrosithatja, tehat sokarcu korkép. Tobb
formaja ismert, ezek csupan koreredetitk szerint vehetSk
egy kalap ala.

A cukorbaj alaptiinetei: sokszori, bé vizelés (polyuria) - a vizelet
édes, mert cukor vélasztddik ki benne; a betegség innen kapta ne-
vét (édes vizelés, diabetes mellitus) -, rendkiviili szomjusag (igen
b6 folyadékfogyasztas) és massal nem magyarazhato fogyas, amely
kialakulhat szokdsos, fokozott vagy rossz étvagytiaknal is. Egyéb
tiinetek: rossz kozérzet, hanyinger, faradtsagérzés. Eléfordulhat
még homalyos latas, elhuzodo sebgyodgyulas és masok is, sok
egyaltalan nem jellemzd. Ha szokatlan tiinet vagy szokatlanul vi-
selked6, nem nagyon magyarazhatd elvaltozas jelentkezik, mindig
gondoljunk cukorbajra. Az is el6fordul, hogy joforman nincs tiinet,
avagy forditva: eszméletvesztés az elsé megnyilvanulds.
Korisme: vércukorvizsgalattal allapithaté meg. Ez végezhet6 a
tiinetek alapjan vagy szlirévizsgalatként. A WHO allasfoglalasa
szerint, ha a véletlenszerien vett vérminta értéke 11,1+ mmol/l,
vagy ha az éhomi 7+ mmol/l, illetve a terhelés (OGTT) utan 2 6ra-
val a vércukorszint +11,2 mmol/l, az eltérés cukorbajnak tarthato.
Tobb forméjat kiilonboztetik meg. Alapformdi az 1-es és a 2-es
formdji cukorbaj; egyéb formai:
= a (-sejt-miikodés genetikai zavara, a MODy (maturity onset
diabetes of the young). A HNF gének valamelyikének masuldsa
okozza, csaladi halmozodasu, rendkiviil ritka;
= az inzulin genetikai zavara;
= a hasnyalmirigy kivélasztdsos rendszerének betegségeihez tarsulo
formak;
= immunformdju cukorbaj; ritka. Példdul autoimmun 1-es forma-
ju cukorbaj, amely a B-sejtek pusztuldsanak a kovetkezménye.
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A kering6 szigetsejt elleni fajlagos autoellenanyagok mar akkor
felismerhetdk, amikor a szénhidrat-anyagcsere még szabdlyos;
= gyogyszerek okozta.
Kiilén csoportba soroljuk a varanddssagi cukorbajt.

= Az l-es formdju cukorbaj a P-sejtek pusztuldsinak a kovet-
kezménye. A beteg életben maradasahoz inzulin sziikséges,
ezért nevezték korabban inzulinfiiggé cukorbajnak. Altaliban
fiatalabb, 35 év koriili korban kezdédik (fiatalkori cukorbaj),
de kialakulhat feln6tt korban is. Két formdja: az autoimmun-
keletkezésti (1A-forma), amelyet a T-sejtek dltal kozvetitett
autoimmunvalasz hoz létre. Kialakuldsaban genetikai hajlam
vesz részt. A mésik forma az ismeretlen eredet(i (1B-forma).
Feltételezhetd, hogy létrejottében virusfertézéseknek vagy mds
koérnyezeti hatasoknak van koroki szerepe.

Tiinetek: rendkiviili szomjusag, igen b6 vizelés, éjszakai vizelés-
zavar (féleg gyermekeknél), fokozodo étvagy, nem magyardzhato
fogyas, gyengeség, faradtsag, ingerlékenység vagy mds hangulat-
valtozas, égé szem érzése.

Sulyos szovodményei lehetnek: sziv- és érkarosodas, vese- és

idegrendszeri bantalmak.

s Az 2-es formdji cukorbaj a gliikéz felhasznaldsanak zavara,
amelynek kovetkeztében emelkedik a vércukor szintje. Idiilt
allapot. Elsésorban azért keletkezik, mert a sejtek vélasza az
inzulinra csokkent. Ritkdbban, mert kevesebb inzulin képzédik,
akadalyozott a keletkezése. Az emelkedett vércukor keringési,
idegrendszeri és immunzavarokat okozhat, akkor is, ha nem éri
el a korosan magas vércukorszintet (hyperglycemia, 30 mmol/l).
A 30 mmol/l feletti érték életveszélyes édllapot, eszméletvesztéssel
jar, alehelet acetonszagu.

Tiinetek: alapvetGen egyeznek az 1-es formdju cukorbetegség tii-
neteivel. Lényeges kiilonbség, hogy legtobbszor lassan alakulnak
ki, s6t élhet valaki gy a cukorbajjal, hogy évekig semmi panasza.
Szovédményei is sokfélék, hasonlok.

A cukorbaj egyik formdja sem gydgyithatd, de egyensulyban
tarthato.

varandéssagi cukorbaj gestational diabetes valtozd
mértékl vércukor-emelkedéssel jard, olyan szénhidrat-
anyagcsere-zavar, amely el3szor a varanddssagban nyilvanul
meg, avagy deriil ki. A szénhidrat-anyagcsere zavaranak
barmely formaja lehet. Legtobbszor a 24-28. héten végzett
sziiréskor ismerjitk fel. Akkor beszéliink varandoéssagi cu-
korbajrél, ha az éhomi vércukorérték +7 mmol/l és/vagy
a kétords terhelés 7,8+ mmol/l. Felismerése fontos, mert
karosithatja az anyat és a magzatot is. A sziilést kovetd
6-8 héttel ellenorz6 vércukorterhelést végziink. Az értékek
lehetnek élettaniak, de maradhatnak korosak is. Ezek az
asszonyok veszélyeztetettek, folyamatos ellendrzést igényel-
nek.

Korabban terhességi cukorbajnak nevezték, és ezt ma is gyakran
mondjak. Mi6ta a babat var6 édesanya varandos, allapotos stb., de
nem terhes, a szénhidratanyagcsere-zavar is varanddssagi cukorbaj

tterhességi cukorba).

GLUT4 (glucose transporter type 4 [solute carrier
family 2, facilitated glucose transporter member 4]; glitkdz-
szallito-4) glukozt szdllitd fehérje, leginkabb a zsir- és
izomsejtekben van.



Viszonylag egyszerti fehérje; az N-végen fenilalanin és két leucin
van, a COOH-végen savmintazat. Ezek segitik elé a cukor szalli-
tasat a sejthartyan at. Talalhaté benne UBX gomoly, amelynek a
jelkozvetitésben van szerepe. Az SLC2A4 (solute carrier family 2
member 4) gén kodolja; a 17-es kromoszéman helyezkedik el.

A GLUT4 a sejtplazmatol elkiloniilve, tdrolé holyagesaban
(GLUT4 storage vesicle) talalhatd. A hdlyagcsa a mag koriil helyez-
kedik el a sejt tubo-vesicularis halézataba épitve, és kapcsolatban
az endosomalis trans-Golgi halézattal. A GLUT4 a sejthartyatol
nyulé actinfonallal (actin filament) van Osszekotve; ennek az Gsz-
szehuzodasaval jut a sejthartyahoz. A sejthartyaval ésszeolvadva,
szabadda valik a sejtkornyezet felé, felveszi a cukrot, és a sejtbe
szallitja.

A sejtek gliikozfelvétele a GLUT4 kozremiikodésével valosul meg.
A GLUT4 egyike a 13 (GLUT1-13) glitkkozt szallitd fehérjének;
sajatos tulajdonsaga, hogy inzuliningerre a sejthartyahoz vandorol,
de az inger elmulasaval visszakeriil az eredeti helyére.

inzulin insulin a sejtek glitkkozfelvételét és ezaltal energia-
sziikségletét biztositd hormon. A tipanyaghaztartas legf6bb
szabalyozdja: segiti a tdpanyagok raktdrozasat a legf6bb
energiahordozok (glikogén, triglicerid és fehérjék) felépité-
sével, valamint befolydsolja a tapanyagszallitok vérszintjét:
csokkenti a vércukorszintet és a szabad zsirsavak mennyisé-
gét a szérumban. Nélkiilozhetetlen a sejtek mindegyikének
a muikodéséhez.

Két (A és B) polipeptidlancbdl allé fehérjehormon; a has-
nyalmirigy Langerhans-szigeteinek B-sejtjei termelik. Az
inzulin szabadon kering a szérumban (nem kotddik fe-
hérjéhez); hatasat az inzulin/IGF1 jelatvitelen keresztiil
érvényesiti. Legfontosabb hatdsai:

= A méjban el6segiti a gliikdz felvételét, valamint a glikogén és a
lipidek felépitését, aranyosan az inzulinhatas erdsségével. Egyuttal
gatolja ezek lebontdsat, végeredményben fokozza a glikogén rakta-
rozddasat. A glikogén képzédésével csokken a cAMP-szint, ennek
kovetkeztében pedig a glikogén bontésa (glikogenolizis), valamint
a zsirok, fehérjék glikogénné alakitasa (glikoneogenezis).

A mijsejtekben a zsirsav is a gliikozbdl keletkezik, majd észte-
rifikdlodik trigliceriddé — ebben a SREBPlc (steroid regulatory
element-bindig protein) és a PKB (fehérje-kindz-B) vesz részt.
A trigliceridek fehérjékbe épiilve, mint a nagyon alacsony stir(-
ségli lipoproteinek (VLDLP very low density lipoprotein) jutnak
kozvetleniil a szérumba. A mdjsejt nem tart vissza trigliceridet.
A mijsejtekben a lipidek bomldsdbol szdrmazoé szabad zsirsavak-
bdl ketontestek (B-oxi-vajsav, acetecetsav) keletkeznek, amelyek a
keringésbe jutnak. A ketontesteket mas szévetek sejtjei lebontjak;
ez korldtozott folyamat, ezért ha sok ketontest keletkezik, mert
sok a szabad zsirsav, a ketontestek felszaporodnak a vérben
(ketonaemia), és megjelennek a vizeletben (ketonuria). Az inzulin
a szabad zsirsavak lipidekké alakitdsdval mérsékli a ketontestek
keletkezését, de hatraltatja a ketonképz6dés enzimjeit is.

A sejtek glitkozfelvétele kovetkeztében csokken a vércukorszint. Az
inzulin gétolja a gliikdz leadasat — ez is csokkenti a vércukorszintet.
Befolyasolja tovabba a ketonok képzddését.

= Az izomsejtekben is fokozza a glikoz felvételét és a glikogén
képzédését, jollehet kevésbé, mint a méjsejtekben. Ugyanakkor az
izmok nagy tomege miatt a vazizomzat jelentds glikogénraktar, és
lényeges a vércukorszint szabalyozasaban.
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El6segiti még az izomfehérjék képz6dését — alapvetSen az ami-
nosavak felvételének a fokozasaval és leadasuk akadalyozasaval -,
ugyanakkor gatolja is a fehérjék lebontdsat. Inzulin hidnyaban az
izomfehérjék bomlanak, az inzulin tehat jelentds az izomfehérjék
megtartdsdban. Fokozza az izomsejtek K*-felvételét is - ha ez
tulzott, kdliumhiany (hypokalaemia) keletkezhet.

= A zsirsejtekben akaddlyozza a lipidek lebomlasat (lipolysis),
és elGsegiti a képzédésiiket a sejtek glitkoz- és szabadzsirsav-
felvételének serkentésével — ennek eredményeként a trigliceridek
elraktarozodnak a zsirsejtekben, csékken a szabad zsirsavak
leaddsa a sejtekbdl, ebbdl adéddan pedig a mennyiségiik a szé-
rumban. A zsirsejtek trigliceridjei képezik a szervezet legnagyobb
energiaraktarat.

A trigliceridek felépitéséhez sziikséges szabad zsirsavak a lipopro-
teinekbdl szarmaznak: a szabad zsirsavakat a zsirsejteken és
az erek endothelsejtjein megjelend lipoprotein-lipaz hasitja le
a fehérjékrol. A szabad zsirsavak szabadon jutnak a sejtbe. Az
inzulin sarkallja a liporotein-lipaz képz6dését.

A trigliceridek lebomlasdt a HSL (hormone-sensitive lipase,
hormonérzékeny lipdz) gatlisival fékezi. A HSL mikodését a
cAMP serkenti - a hormonok, neurotransmitterek (féleg kate-
cholaminok) ezen keresztiil fokozzék a lipidképzédést: az adenilat-
ciklazt tevésitik. Az inzulin a cAMP-szintet mérsékli.

A trigliceridek lebomlasi termékei: a szabad zsirsavak és a glicerin
(glicerin-1-foszfat formajaban) a keringésbe jutnak.

Szabalyosan a jelfogé-jelmolekula kapcsolddasat azonnal kéveti a
legnagyobb cukorfelvétel, ilyenkor van a sejthartyanal a legtobb
GLUT4, és az inzulinhoz kapcsolt lipolysis is ekkor a legkifeje-
zettebb.

Visszaszoritja a glikogén, a trigliceridek és az izomfehérjék lebon-
tasat fokozé hormonok, katecholaminok és a glukagon hatasat.
Ezeket a lebonté molekuldkat a cAMP hozza miikodésbe - hatasuk
novekszik a cAMP toménységével parhuzamosan. Az inzulin a
cAMP képz6dést akadalyozza a cAMP-t bont6 foszfodiészterdz
tevékenységének novelésével.

= Elosegiti a sejtburjanzast az IGF1/inzulin jelaton keresztill és
a sejtvégzet (apoptosis) gatlasaval. Mindkét jelut a sejtburjanzast
serkenti. Az inzulin az Osztrogénnel kolcsonhatasban is sarkallja
a sejtfokozdddst.

= Szerepe van a szteroidok (6sztrogének, androgének, progeszte-
ron) képzésében. Az IGF1-hez hasonldan hat, de attdl fiiggetleniil.
Részt vesz:
o a szteroidmolekuldk felépitésében, a petefészekben és a
mellékvesekéregben egyarant,
« tovabbd a szteroidok GnRH-GTH szabalyozasaban.

Fokozza az androgén-osztrogén atalakuldst az aromatdz mikodé-
sének serkentésével. Az androgének ezt fékezik. Az androgének
gatlé hatdsa érvényesiilhet helyileg is. Az inzulin és az LH
egytitthatdsa (szinergizmus) mérsékelten fokozza az androgének
képzddését, de ez elegendd a tiiszék elzarddasdhoz. Megfogyatkoz-
nak a granuldzasejtek, helyiiket androgént képzé sejtek foglaljak
el. Ennek kovetkeztében nemcsak az Osztrogének keletkeznek
mérsékeltebben, de tobb lesz az androgén is.

Osszegezve az inzulin élettani hatdsai:
« Gitolja a glyconeogenesist és a glycogenolysist.
o El6segiti lipidképzodését és gitolja a lebontdsat — ehhez a
SREBPIc (steroid regulatory element-bindig protein) és a
PKB fehérjekinaz-B fokozott tevékenysége sziikséges.
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* A zsirsejtekben akaddlyozza a lipolysist a HSL (hormone- inzulin jelatviteli Gtjai Az inzulin és az inzulinjelfo-

sensitive lipase) gtlasaval. g6 kapcsoléddséval indul el. A kapcsolddds hatéséra a
jelfogd P-alegységének szerkezete mddosul, és a jelfogd
foszfotirozinjai foszforilezik egymds tirozinjait (kereszt-
foszforilezés); foszfotirozinok keletkeznek. A foszfo-
Vérinzulin: élettani érték 25 uU/ml, terheléses vércukorvizsgalat tirozinok kotéhelyek, hozzdjuk tobbféle, de csak az
120 perces értéke <45 pU/ml. SH2 vagy PTB gomolyt hordozé fehérje kapcsoldd-
hat. A jelvivé molekula irdnyitja, hogy a fehérje me-
lyik foszfotirozinhoz csatlakozzék, de kozvetlentl a
foszfotirozinok koriili aminosavsorrend szabja meg a

« Hasonloan az IGF1-hez, elosegiti a sejtosztodast.

o Szerepe van a szteroidok (0sztrogének, androgének, pro-
geszteron) képzésében; az FSH-val egymast fokozva.

inzulinjelfogé insulin receptor, human insulin receptor,
hINR négyegységes fehérje-kinaz: két kétegységes alegység- e . TSR Y ; 3
bl (a és B) tevidik dssze, ezeket S-S hid egyesiti. A jelfogs | XOt6dés helyét. Egyazon kettézott jelvivi-jelfogd egyiit-
atnyulik a sejthértyan (hartyaitjaré fehérje): az a-alegység tesben sokféle célfehérje foszforilezédhet, sokféle sejtvalasz
teljesen a hartyan kivil helyezkedik el, és inzulink6té keletkezhet. Ez lényegi kiilonbség, példdul a G-fehér-

gomolya van, ciszteinben gazdag; ez tartja a B-alegységet jékhez kapcsolt jelatvitellel szemben. A jelmolekuléval
tétlen allapotban. A B-alegységnek paranyi sejten kivili, tarsult inzulinjelfog6 foszfotirozinjahoz a PTB gomollyal
tovabba sejtfali és sejten beliili részei vannak. Az utébbinak, biré IRS1 (inzulinreceptor-szubsztrat-1) kapcsolddik és
kozvetleniil a sejtfal melletti részéhez (ATP-koté hely, SH2) | foszforilezddéssel gerjesztddik, ez a masodlagos jelvivé.

fuzédik az ATP-n kivill az IRS kapcsolofehérje; ennek
van szerepe a jelfogd sejtbe keriilésében (internalisatio) is.
Alatta kiterjedt foszforilez§ tirozin-kindz és kisebb C-végi
gomolya talalhato.

= A tevékeny (foszforilezett) IRS1 kétféle enzimet (RAS, PI3K) is
kothet és foszforilez.

= A PI3K (foszfoinozid-3-kindz) a PIP2-t PIP3-ma ala-
kité enzim. A PIP (foszfatidil-inozitol-4-foszfat) foszfolipid;

Az inzulinjelfogdt egyetlen, 22 képezét tartalmazo, INSR nevii gén PIP3 formaban kapcsolja és foszforilezi a PDKI-t (foszfatidil-
koédolja. A 11-es képezé kivalasztd kivagasaval kétféle mRNS kép- inizitol-fiiggé kindz-1), ez az enzim az AKT-t tevésiti, amely
z8dik, ezért az inzulinjelfogénak két azonmdsa (A- és B-azonmads) azonos a fehérje-kinaz-B-vel. Az AKT kétféle molekulaval is
fordul eld. Az A-azonmas a révidebb, a 11-es képezé kivaga- kapcsolatba léphet:
saval keletkezik; ez leginkdbb a magzati sejtekben jelenik meg. o a GSK3-mal, azon keresztiil a GS-sel, és fokozodik a gliko-
A B-azonmids kétszer olyan er6sen koti az inzulint, és a jelfogé gén képzddése;
megujulasa is joval erésebb. A kivagodast/megmaradast hormonok o a masik az AS160-RAB vonal: az AKT az AS160-at
és anyagcsere-molekuldk befolydsoljak: Osszefiigg a testsullyal (GLUT4-et szillité fehérje) foszforilezi a GTP-dz részén.
(BMI-vel), a vércukor és a széruminzulin szintjével. Ennek kovetkeztében, a GEF (GDP/GTP exchange factor)
Az a-alegység velesziiletett hibaja vagy bomldsa kovetkeztében a segitségével, GTP felvételével tev8sodik a RAB-fehérje; ez
B-alegység atalakul, és elindul a jelatvitel. A jelfogd egyébként tét- fokozza a GLUT4-t, a sejtek cukorfelvételét.
len allapotban van. A jelfogd megjelenését az inzulin szabalyozza; A PI3K tevdsitésével serkentddik a CYP17A1 enzim is, amely a
fokozott inzulinhatds csokkenti a szdmukat. prognenolon-170OH-prognenolon 4talakuldst segiti eld, és ezzel
A jel ataddsat kovetGen az inzulinjelfogo-inzulin egyiittes a sejtbe fokozza az androgének keletkezését is (az dbrdn nincs feltiintetve).
keriil, az inzulin lehasad, majd lebomlik. A jelfogé ujra a felszinre = Misik lancfolyamat indulhat a PI3K-tol a RAC (az aktinvazat
kertilhet. Ha nem hasad le az inzulin, az egész egytittes lebomlik. szabalyoz6 fehérje-kindz) irdnydba. Ez az ARP2/3, majd a PAKI,
(>jelfogo tirozin-kinaz) RAll, Cofilin és az aktinvazon at a GLUT4-et fokozza.
inzulin inzulinjelfogo
| !
CRK2 «— CLB <«— CAP IRS1 PKC

C3G Tcl0 —|~ PI3K — PIP2 — PIP3 — PDKl — AKT — GSK3 — GS — glikogénképzddés

RAC AS160 — RAB GLUT4
. ARP2/3 I aktinvaz GLUT4
B PAK1, RAI1, Cofilin

MAPK

aktinvaz —>I—> GLUT4

CIP4-Grappex-5 egylittes

. 4ttételes, mas molekulak altal kdzvetitett jelvonal
v
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= Az IRS1-t6] (a PI3K-tol fiiggetlen jelkozvetités) a RAS (GTPaz)
kotésével beindul a MAPK-jelvonal, a sejtburjanzds. Az IRS1
és a RAS kapcsolddasahoz a GRB2 kapcsolo- és a SOS
cseréléfehérje egyiittese sziikséges. A MAPK tevdsitésével
gatlédik az androgének képzodése.

A jelviv6vel tarsult jelfogd - fiiggéen a jelviv6tél — IRSI helyett
CLB-t is kothet a foszfotirozinjadhoz. A CBL allvanyfehérje,
amelyik a CAP (CBL-associated protein) kozvetitésével kapcso-
16dik az inzulinjelfogéhoz. A CAP az N-végével a sejthartydhoz
rogziil, a C-végével koti a CLB-t. Masrészt a TC10-et helyezi a
sejthartyahoz. A CLB foszforilelézésével a CLB-CAP egyiittes
elszakad a jelfogotdl, és lehetévé vélik, hogy a CRK2-C3G
egylittes kapcsolodjék hozzajuk. A C3G cseréréfehérje (insulin-
regulated guanine nucleotide exchange factor, GEF), amely
TC10-fajlagos: a tétlen GDP-t kotd TC10-et atalakitja GTP-t
ko6t6 hatékony TC10-zé. A TC10 tevékenysége atmeneti, a C3G
hatdsatol fiigg. A TC10 — a RACI-hez hasonlé - Rho-csaladhoz
tartozé kis GTPdz, asejtvazra hat. ATC10 a sejthartyahoz
irdnyitja CIP4-Grappex-5 egyiittest, és ezaltal fokozza GLUT4
sejthartyahoz jutasat.

= Végeredményben az inzulin jelatvitelén keresztiil a sejtek cukor-
felvétele fokozodik leginkdbb, GLUT4 kozremitikodésével. A sejtek
glitkozfelvétele kovetkeztében csokken a vércukorszint.

Ugyanez a folyamat jatszodik le az IGF1 és az IGF1-jelfogé tarsula-
sakor, de akkor is, ha az inzulin az IGF1-jelfogohoz vagy forditva:
az IGF1 az inzulinjelfogohoz fiiz6dik.

Az inzulin sejtburjanzé hatdsa a RAS-MAKT jelvitellel jon létre.

Koros koriilmények kozott (inzulinérzéketlenség, elhizds, sok-
tomlés petefészekbaj) részben vagy egészben az IRS1 szerinjei
foszforilezddnek. Mivel ezek az enzimek nem tevésitik sem PI3K-t,
sem MAPK-ot, elmarad az inzulin-anyagcserét, a sejtburjinzast és
az androgénképzést befolydsold hatdsa, f6leg az androgénképzddés
fékezése — valoszintileg ezért keletkezik tébb androgén.

IGF1 (inzulinszerii novekedési tényez6-1, insulin-like
growth factor-1) polipeptid névekedési tényezd (azonos
a szomatomedin-C-vel), az inzulinhoz hasonl6 szerkezet(
és hatdsu - innen az elnevezése. Mi(ikodését a novekedési
hormon szabalyozza. A legkiillonboz6bb sejtekben képzd-
dik, de csak a mdjsejtekbdl szarmazok jutnak a keringésbe,
a tobbi a sajat vagy a szomszédos sejtekre hat. A szérumban
fehérjéhez kotédve (IGF-kotofehérje; IGF binding proteins,
IGFBPs) kering, ez gatolja kijutdsat a keringésbdl. Hatféle
kotbfehérje ismert. A tartds inzulinhatdsra mérséklédik az
IGF1-kotofehérjék képzddése, tobb lesz a szabad IGFI-
molekula.

Az IGF1 a jelfogojdhoz kotddve inditja el a jelatvitelt, és
serkenti a sejtek novekedését, szaporodasat; meghatarozd
a szovetszaporulatban, a magzati szervezet kifejlédésében
és novekedésében.

IGF1R (inzulin-like growth factor receptor) az IGF1 jel-
fogdja, sejtfelszini tirozin-kindz jelfogo; szerkezete hasonld
az inzulinjelfogdéhoz, ezért az inzulin is képes kapcsoldodni
hozza; ez rendszerint csak akkor kévetkezik be, ha az inzu-
lin a szérumban felszaporodik (hyperinsulinaemia).
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IGF2/IGF2R ez a masik IGF és a jelfogdja; mindenben
hasonlok az IGF1/IGF1R-hez, de mads jelatviteli utakat
mozgodsitanak.

GSK3 (glycogen sythase kinase 3) szerin/treonin-
kindz, fékez atirasi folyamatokat, és gatolja a fehérjék és
a glikogén felépitését. Sokféle folyamatban vesz részt: sejt-
burjanzds, sejtmozgas, sejtvégzet és a glikogénképzddés.
A GSK3 a szerin és a tirozin részén is foszforilalodhat,
az utdbbi serkenti, a szerin foszforildlasa pedig bénitja a
mikodését. Visszahat az IRS-re: szerinfoszforilaldssal hat-
réltatja. A glikogénképzés negativ szabalyozdja, foszforilalva
tartja a glikogén-szintetdzt (GS). GS (glikogén-szintetaz)
transzferaz: a glitkozbdl glikogént képez; foszforildlt alla-
potban tétlen. A GSK3, a PKA (fehérjekinaz-A) és a CK2
(kazein-kindz-2); mindegyik fiszforildlassal hatastalanitja.
A GSK3 bénitasaval a GS defoszforilalodik, és beindul a
glikogénképzddés.

IRS (insulin receptor substrate) kapcsolofehérje, az in-
zulin- és az IGF1-jelfogd (-alegysége foszforilezi, amikor
hozza kapcsolodik, szabvanyosan a tirozinjan. Az IRS a
jelatvitel szabdlyozdja: ha a szerinje foszforilez6dik, meg-
szakad a jelatvitel. Az IRSI az inzulin/IGF1 jelkozvetités
kapcsold fehérjéje, ~130 kDa nagysagu, az NH-végen PH
gomolya, valamivel odébb PTB gomolya van, a C-végen
torzsokos farok. Az ISRI gén kddolja. A jelfogohoz kot6dé
IRS a PTB gomolyan foszforilezédik, a PH (pleckstrin
homoldgia) része a sejtfalhoz tapad.

Négyféle IRS fehérjét ismeriink (IRS1-4); legjobban az IRSI-et.
= A tirozinjan foszforilezett IRS1 kozvetlentil foszforilezi a PI3K-
AKT jelvonalat, a RAS-on keresztiil pedig a MAPK-jelvonalat.
= A t6bbi IRS-r8l nincsenek részletes ismereteink, holott nagyon
is valoszin(i, hogy az IRS2 meghatarozo, hiszen az IRS2-hianyos
egerekben kifejlédik a 2-es formaju cukorbetegség. Az IRS
fehérjék miikodését befolyasoljadk az SOCS szabalyoz6 fehérjék,

a folyamat részletei szintén homalyosak.

AKT (azonos a protein-kindz-B-vel, PKB; neve nem utal
miikodésre, az AKT nevi egértorzsrdl kapta) 57 kDa nagy-
sagu szerin-treonin-kinaz, amely harom nagyon hasonld
formaban (AKT1, AKT2, AKT3) fordul el6 a sejtplazmaban
és a sejtmagban is. Mindegyiknek PH és sarkallé gomolya
van, valamint szabalyozé téredéke a C-végen. A PH gomoly-
lyal kapcsolodnak a sejtfalhoz. Azonos nevii (AKT1, AKT2,
AKT3) gének képezik.

A tevékeny AKT alapvetd sejtfolyamatok (sejtnovekedés, sejtbur-
janzas, sejtanyagcsere, szénhidrat-anyagcsere, sejttalélés stb.) meg-
hatdrozo enzime. Elsédlegesen a sejtek megmaradasat biztositja,
foleg a sejtvégzet gatldsaval, de segiti a sejtszaporodast is. Ezek
részleteit a vonatkozo részeknél ismertetjiik. (inzulin jelatviteli
utjai, mTORC2, PI3K) Tevésitett formaban bejut a sejtmagba is,
a FOXO1-t példaul ott gatolja.
= AKT1 sejtvégzetet gitlo enzim, a jelvitel fontos eleme (PI3K-
AKT-mTOR jelkozvetités), segiti a fehérjeképzédést is. A sejtvég-
zet akadalyozdsa miatt 1ényeges szerepe van a rakképzédésben.
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= AKT2 a cukorhdztartas fontos enzime.
= AKT3 mikodése kevéssé ismert, kozremiikodik az agy bizonyos
folyamataiban.

AS160 (AKT substrate of 160 kDa), mas néven TBCl1
domain family member 4 (TBC1D4) a GLUT4 szallitasahoz
sziikséges fehérje, szerin/treonin kindz. TBCI1D4 gén ko-
dolja. Az AKT foszforilez a GTP-4z (szerin) részén. Ennek
kovetkeztében, a GEF (GDP/GTP exchange factor) segitsé-
gével, GTP felvételével tevésodik a RAB-fehérje. A tevékeny
RAB eldsegiti a GLUT4 sejthartyahoz szallitodasat.

RAB-fehérjék a G-fehérjék RAS nagycsaladjanak (super-
family) atagja, GTPdz (RAB-GTP-4z). A sejthartydhoz
horgonyozodik, és kozremiikodik sokféle, sejthartya koriili
mozgasban, mint sejtholyagesak képzdédése és szallitasa
az aktin- és a tubulusrendszeren keresztiil. Mint minden
GTPaz, aRAB is tétlen allapotban van, ha GDP-t két,
tevékennyé a GTP kapcsolddasakor vilik.

AMPK (adenozin-monofoszfat [AMP] altal serkentett
protein-kinaz, AMP-fligg6 kinaz) mutkodését az AMP
szabalyozza: foszforilezéssel élénkiti. Legfébb feladata a
sejtek energiafolyamatainak a szabalyozasa; ez rendkiviil
sokrétd. Ha a sejtet artalom, oxigénhidny stb. éri, jelentsen
fokozédik az AMPK miikddése.

mTOR (mammalian target of rapamycin) (mechanistic
target of rapamycin, FK506-binding protein 12-rapamycin-
associated protein 1; FRAP1) szerin/treonin kindz. Az
MTOR gén kédolja (1p36.22). Mas fehérjékkel kapcsolddva
Ossztest alkot, igy fejti ki hatdsat. Ismert a mTORCI és az
mTORC2 ossztes; egyszertien mTORC1 és mTORC2.

= Az mTORCI1 foszforilezi az S6K1 és a 4EBP1 atirasfehérjéket:
fehérjeképzédéshez, sejtnovekedéshez és sejtosztodashoz vezet.
Tevésithetik az aminosavak; az AMPK-k, az oxigén- és energia-
hiany viszont gatolja. A rapamycin ezt akadalyozza.

= Az mTORC2 serkenti a PKCa, SGK1 és az AKT molekuldkat,
amelyek az aktint (sejtvaz) és a sejtanyagcserét szabalyozzak.
A rapamycinre érzéketlen.

PIP (foszfatidil-inozitol-4-foszfat) foszfolipid. Az
inozitol foszfatidil foszfatcsoportjahoz kotddik, és egy
masik foszfatot is tartalmaz; jellegzetes, hogy tovébbiakat
is képes megkotni: PIP2 (foszfatidil-inozitol-4,5-bifoszfat)
és PIP3 (foszfatidil-inozitol-1,4,5-trifoszfat) keletkezik.
A foszfatidil-inozitol-lipideket koézosen inozitideknek is
nevezik, javarészt a sejthartya belsé részén vannak, jelatvi-
vésben (Ca-anyagcsere, PI3K-AKT jelvonal, inzulin jelviteli
utjai) vesznek részt.

inzulin/IGF1 és az androgének. Kétféleképpen befo-
lydsolja az androgének képzédését. Egyrészt a GnRH-
LH/ACTH vonalon serkenti, masrészt kozvetleniil az
inzulinjelvonalon, amely — mint a fentiekben ismertettiik -
serkentd és gatld is lehet.

= Noveli a tiiszék toksejtjeiben az androgének képzédését; fokozza
a szteroidképzé sejtekben a CYP17A1 és a 3BHSD enzimek mii-
kodését. A CYP17A1 hatdsa az LH-hoz kapcsolodva hatvanyo-
z6dik, amelynek magyarazata az inzulin és az LH jelatvitelének
kapcsolodasaban keresendd.

= GTH-szerlien, leginkdbb LH-ként hatva serkenti a tiisz6k tok-
és granulozasejtjeit; ennek is szerepe van az androgénképzés
fokozasaban.

= Fokozza az agyalapi sejtek érzékenységét a GnRH-val szemben,
és megzavarja a szabalyos GTH-kidramlast.

= Noveli az ACTH hatdsat az androgénképzé sejtekre: ACTH
adasakor a mellékvesekéreg sejttenyészetében tobb androgén
képzédik, ha inzulint is adnak.

= Az inzulintobblet csokkenti az SHBG keletkezését, ezdltal lesz
tobb szabad tesztoszteron, amelynek szerepe van a korkép
kialakulasban.

= A CRH-ACTH rendszert nem modositja.

inzulin/IGF1 és a kovérség. A kovérség emeli a inzu-
lin szérumszintjét, alapvetéen a fokozott Osztrogénhatds
kovetkeztében. Sok elhizott emberben mutathaté ki in-
zulinérzéketlenség. Tobbségiik nem is tud rola, és csak
a cukorbetegség kialakulasakor dertl ki. A kovérség és a
cukorbetegség tarsulasa jol ismert.

Az inzulinérzéketlenségben vagy cukorbetegségben szenve-
dé kovér néknél hatvanyozott a méhtestrak veszélye,
naluk ugyanis nemcsak csokken az IGF1-kotéfehérjék
képzédése (tartds inzulinhatds), de fokozodik az IGF1-
termelédés is (Osztrogénhatas), kovetkezésképpen még
kifejezettebb az IGF1-jelatvitel. A kovérség tehat a fokozott
osztrogénképzédés mellett a cukorhaztartds zavaran ke-
resztill is elémozditja a méhtestrak kialakulasat. Teststly-
csokkenéssel visszafordul az inzulinérzéketlenség, csokken
az inzulinszint és az IGF1-hatds, és nem alakul ki a kovér-
séggel Osszefliggd cukorbetegség; igy a méhtestrak veszélye
is kisebb lesz.

OSSZEGZES

A cukorbetegséggel kapcsolatos nevezetek magyaritasa
nem nehéz, mert nagyon soknak van elterjedt magyar
megfeleldje; masrészt konnyl talalni magyar valtozatot.
A kozremiikodo fehérjék neveiben a betliszékat szokdsosan
megtartjuk.

Idegen nyelv, ahogy Juhasz Gyula latja

»Ismerj meg tehdt idegen nyelvet is, hogy jobban gondolkozhass a magadén. De csak a magadén gondolkodjdl, ha
azt nem akarod, hogy gondolkoddsod roskatag legyen, mint a felemds kovekbdl épitett hdz.”
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