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Széles körben elfogadott a többszörösen telítetlen zsírsavak fokozott bevitelének antiaterogén, antitrombotikus, gyulla-

n-3 és n-6 családba tartozó telítetlen zsírsavak antiaritmiás hatásaival kapcsolatos állatkísérletes és humánvizsgálatok 
eredményeinek áttekintése, a hatás lehetséges mechanizmusának megbeszélése.

It is widely accepted that an increased consumption of polyunsaturated fatty acids provide antiatherogenic, antithrom-
-

sing effect. Much less information is available about the potential antiarrhythmic effect of these compounds. The aim of 
the present paper is to review the literature about the effect and possible mechanism of n-3 and n-6 type unsaturated 
fatty acids in arrhythmias in experimental animals and in clinical investigations.
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Többszörösen telítetlen zsírsavakban dús 
diéta

A táplálkozási szokások megváltozása révén az ember 
-

Fokozódik a táplálékkal elfogyasztott zsír, különösen a 
telített zsírsavakat tartalmazó zsiradék mennyiségének 
bevitele. Feltételezések szerint ez a táplálkozásbeli vál-
tozás is oka az iszkémiás szívbetegségek miatti magas 
halálozásnak, amely hazánkban a harmadik legmaga-

-

glükózból, illetve aminosavakból szintetizálni a telített 
és az egyszeresen telítetlen zsírsavakat. A többszörö-

-
-

-
ra-olaj, szójaolaj. Az n-6 szériába tartozó hosszabb 
szénláncú, többszörösen telítetlen zsírsav-származé-

-
savból, lánc elongáció és deszaturáció révén (1. ábra). 

mennyiségben található egyes repceolaj fajtákban, a 
szójaolajban, illetve a táplálkozási célra nem alkalma-
zott lenolajban. Hosszabb szénláncú származékai, az 
eikozapentaénsav (EPA; 20:5, n-3) és docosahexaen-
sav (DHA; 20:6; n-3), a táplálékban nagyobb mennyi-
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Az 1970-es években Dyerberg és Bang -
lései azt mutatták, hogy a grönlandi eszkimók körében 

különbséget abban látták, hogy az eszkimók sok ten-
-

mazó táplálékot (hal, fóka, bálna) fogyasztanak, míg a 
dán populáció hasonlóan magas zsiradék fogyasztása 

számos vizsgálat igazolta az n-3 típusú zsírsavak foko-
zott bevitelének antiaterogén, antitrombotikus, gyulla-
dásgátló, trombocitaaggregációt gátló, vérnyomás- és 

Jóval kevesebb vizsgálat foglalkozott az n-6 típusú zsír-
savak hasonló hatásaival, illetve ezen hatások esetleges 
antiaritmiás következményeivel. A Keys és munkatársai 

-
es Study) populációs mortalitási vizsgálatsorozat 50 év 

-
zás fordítottan arányos a növényi olajok fogyasztásával 
(4). Jelen rövid összefoglaló munkában a telítetlen zsír-
savak esetleges antiaritmiás hatásait kívánjuk áttekinte-
ni állatkísérletes és humán vizsgálatok alapján.

Állatkísérletes vizsgálatok

Az említett humán populációs vizsgálatok számos állat-
kísérletes munkát indítottak el, amelyeknek célja a sta-

tisztikai eredmények igazolása, az ok-okozati kapcsolat 
és az esetleges hatásmechanizmus kutatása volt.
Korábbi vizsgálataink szerint a telítetlen zsírsavdús di-
éta, amit fokozott napraforgóolaj bevitellel értünk el, 
javította a szívizominfarktus túlélési esélyeit patkány-

-
pidanyagcsere-zavarok miatti ateroszklerotikus érel-
változásokra (5). Ezeket az eredményeinket mások is 
igazolták patkányban (6, 7) és majomban (8, 9). Vizs-
gálatainkat folytatva bizonyítottuk, hogy a telítetlen zsír-

-

túlélési arány. A telítetlen zsírsavakban dús diéták an-
tiaritmiás hatása nem a plazma koleszterinkoncentrá-
ció csökkentésével volt összefüggésben. Patkányban, 

plazma koleszterinkoncentráció alacsonyabb, mint az 
emberben. Ez az érték, illetve a HDL/LDL-koleszte-

-
ben az 1 hónapig tartó diéták hatására.
További állatkísérletes vizsgálatok alátámasztják, hogy 
az n-3 típusú zsírsavakban dús diéta fogyasztása szin-

-
kötéssel létrehozott aritmiák gyakoriságát és javítja a 
túlélés esélyeit (11, 12). Ezen vizsgálatok során tisztított 
halolajban dús tápot fogyasztottak az állatok. Az anti-
aritmiás hatás eléréséhez a halolajat az elfogyasztott 

-

A telítetlen zsírsavdús diéta hatásában 
szerepet játszó mechanizmusok
Membránszerkezet-változások

esszenciális zsírsavak, valamint az egyszeresen telí-
tetlen és a telített zsírsavak nem csak szubsztrátként 
szerepelnek a mitokondriális béta-oxidációban. A di-

membrán foszfolipoidok zsírsav összetételében (5, 

-
játságait, a membránhoz kötött fehérjék (receptorok, 
enzimek, ioncsatornák) mozgását, konformációs vál-
tozását. Ezen keresztül számos sejtfunkciót is befo-
lyásolnak.

Ioncsatorna- és receptormoduláció
A zsírsavak membrán alkotóként, az ioncsatorna mikro-
környezetének befolyásolása révén, illetve szabad 

-
-

-

1. ÁBRA. Az n-6 és n-3 típusú zsírsavak szintézise és hasz-
nosítása az emberi szervezetben. A zárójelben szereplő 
első szám a szénlánc hosszát jelzi, a második a kettős 
kötések számát, n=az első kettős kötés metil-láncvégtől 
számított távolsága. CO=ciklooxigenáz, LO=lipoxigenáz, 
PG=prosztaglandinok, LT=leukotriének
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zott szabad zsírsavak hatását tanulmányozták. Ezen 
vizsgálatok általános megállapítása volt, hogy az n-3 
és n-6 családba tartozó többszörösen telítetlen zsírsa-

) (16, 17), a 
ca,L) (18, 19). 

-
mokat szintén gátolták a telítetlen zsírsavak: pl. a tran-
ziens kifelé irányuló káliumáramot (Ito) (17, 19, 20), a 
repolarizáló káliumáram ultragyors komponensét (IKur) 

K) (19, 21) és 
) (22). A telített (pl. 

sztearinsav, 18:0) és egyszeresen telítetlen zsírsavak-
nak (pl. olajsav, 18:1, n-9) ilyen hatásai nem voltak ki-
mutathatók.

-

ioncsatornákra gyakorolt hatásainak vizsgálata, hiszen 
a sejt izolálás során alkalmazott módszerek maguk is 
befolyásolhatják az ioncsatornák membrán-mikrokör-

sokszor ellentmondó eredmények találhatók az iroda-
lomban. A diétás kezelések után pl. nem volt kimutat-
ható I  (23, 24) és IKr

találtak viszont ilyen körülmények között is az IK1, IKs, 
Ica,L és az I -áramokban (23, 24).
A rendelkezésre álló irodalmi adatok összegzéseként 
megállapítható, hogy a többszörösen telítetlen zsírsav-

-

származékok (18:2, n-6-tól 22:6, n-3-ig) egyaránt gá-
-

déses, hogy ez a mechanizmus milyen szerepet játszik 
akkor, amikor a károsodás helyén (pl. iszkémiás inzul-
tus) lokálisan szabadulnak fel a zsírsavak a membrán-
ból. További vizsgálatokat igényel, hogy az ionmozgá-

-
um-áramok gátlása fokozza az EKG QT-szakasz varia-

zsírsavdús diéták ilyen irányú hatását kísérletes körül-
mények között nem vizsgálták. Szintén nincs arra vo-

ezért aritmogén hatású gyógyszerek mellékhatását mi-
ként befolyásolja a telítetlen zsírsavdús diéta.
A telítetlen zsírsavdús diéták eredményeként, a memb-
rán átépülés hatására egyes sejtmembránhoz kötött 
enzimek aktivitása is megváltozik (26, 27), illetve a 

(8, 28).

Egyéb, biológiailag hatékony metabolitok 

Az n-3 típusú telítetlen zsírsavban dús diéták hatása-
ként az eikozanoidok és egyéb zsírsavszármazékok 
szintézise az értágító prosztanoidok képzése irányába 

-
mot tartalmazó zsírsavakból ciklooxigenáz (pl. prosz-
taglandinok, tromboxán, prosztaciklin), illetve lipoxi-

(1. ábra).
Dyerberg és munkatársai korai eredményei szerint (3) 

3) kevésbé po-

2). Ugyanak-
kor a két prosztaciklin származék (PGI3 és PGI2) ha-
tékonysága közel megegyezik. Ez az arányeltolódás 

trombotikus és antiiszkémiás hatását is (3, 30).
-

mos egyéb, biológiailag aktív oxidációs terméket azo-
nosítottak, amelyek a lipoxigenáz, az aszpirinrezisz-
tens ciklooxigenáz, vagy a citokrom P450 epoxigenáz 

-
solvin, maresin, protectin) hozzájárulhatnak a telítet-
len zsírsav dús diéták hatásához, szerepet játszanak 
a gyulladásos reakcióban és a gyulladásos folyamat 
megszüntetésében (32), ezen keresztül az aritmia 
szubsz trátum kialakulásának csökkentésével az arit-

-
vábbi vizsgálatokat igényel.

PPAR-aktiváció
A telítetlen zsírsavdús diéták hatására a szérum lipop-

plazma triglicerid-koncentráció, az összkoleszterinszint 
és ezen belül az LDL-koleszterinfrakció is csökken. 
Ezek a változások együttesen csökkentik az atero-

-
ges prevenciójában.
A telítetlen zsírsavakban dús diéták antiaritmiás hatása 
azonban nem minden esetben hozható összefüggésbe 
a plazma koleszterinkoncentráció csökkentésével. Pat-

-
ziológiás plazma koleszterinkoncentráció alacsonyabb, 
mint az emberben. Ez az érték, illetve a HDL/LDL-ko-

-
leteinkben sem az 1 hónapig tartó diéták hatására.
A zsírsavak számos sejtmagreceptor és transzkripciós 
faktor természetes ligandjai, amelyek szabályozzák a 
gén expressziót. Így befolyásolják pl. a lipidmetaboliz-
must, a glükóz-anyagcserét és a gyulladásos folyama-
tokat. A telítetlen zsírsavak a peroxiszoma proliferációt 

a zsírsavak sejtbe való transzportját és a zsírsav-oxi-
dációt (33). Az EPA aktiválja a protein-kináz-A-t, ami 

a kombinált hatás, akut iszkémiás körülmények között 
energiamegtakarítást eredményezhet és hozzájárulhat 
az antiaritmiás hatáshoz (34).

-
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ben, a zsírsavak akut kezelés formájában való hozzáadá-
sával történtek. Kevéssé ismert, hogy a diéta formában 
való alkalmazás esetén, a membrán zsírsav-összetétel 
átépülése révén, milyen szerepe lehet ezen mechaniz-
musoknak az anyagcsere áthangolásában, az akut isz-
kémiás inzultushoz való alkalmazkodásban (35).

Humán epidemiológiai vizsgálatok

A többszörösen telítetlen zsírsavak fogyasztásának 
Dyerberg és mun-

katársai -
met, amely szerint az ateroszklerózis és a szívmegbe-

grönlandi eszkimók között. Ezeket a korai megállapítá-
sokat sok kritika érte, amelyeket Fodor és munkatársai 
(36) közleménye részletez összefoglalóan. A leggyak-
rabban említett hiányosság az akkoriban Grönlandon 

meg állapítást. A korai epidemiológiai vizsgálatok alátá-
masztására számos további populációs és randomizált 
kontrollvizsgálatot indítottak. Epidemiológiai és klinikai 
vizsgálatok is azt mutatják, hogy a táplálék kis meny-

-
ria-megbetegedések mortalitását és csökkenti a halá-
lozást szívizominfarktus esetén (37, 38).

-
en széles körben elfogadott, hogy az emberi faj kiala-
kulása kezdetén olyan táplálékot fogyasztott, amely-
nek n-6/n-3 zsírsavainak aránya 1:1 volt. Ez az arány 

párhuzamosan emelkedett a szív-ér rendszeri meg-

ok-okozati összefüggésre lehet következtetni (39).

vizsgálat eredményeként a többszörösen telítetlen 
zsírsavak közül a linolsav fogyasztása mutatta a leg-
szorosabb negatív korrelációt a kardiovaszkuláris ha-
lálozással (40). Farvid és munkatársai (41) 11 kohorsz 
vizsgálat eredményeit összesítették metaanalízisük-
ben. Megállapításuk szerint a linolsavnak a telített zsír-

csökkentette a keringési betegségek rizikóját és a kar-
diovaszkuláris halálozást. Ezek a vizsgálatok nem tá-
masztják alá azt a véleményt, hogy az n-6 típusú zsír-
savak fokozott fogyasztása veszélyt jelent a keringési 
megbetegedések kialakulása során.

Másodlagos prevenció

-
csolatos humán epidemiológiai vizsgálatok során szá-
mos, nehezen kontrollálható körülmény befolyásolja az 

eredményeket. Az elfogyasztott hal eredete (tengeri 
-

rogénekkel való szennyezettsége), az elkészítés mód-
-

prevenció során a szív-ér rendszeri betegek intervenci-
ós kezelésére standardizált, tisztított olajkészítmények 
hatását vizsgálták.

-
nulmány (45), amely szerint a vizsgálatba bevont infar-

-
riságát, a kontrollcsoporthoz képest.
Újabb vizsgálatok azonban nem igazolták teljes egé-
szében a kezdeti eredményeket. Alexander és munka-
társai (46) metaanalízisükben több randomizált kontroll-
vizsgálat (összesen kb. 93 ezer beteg), illetve kohorsz 
vizsgálat (összesen kb. 732 ezer) beteg adatait érté-
kelték. A randomizált kontrollvizsgálatok metaanalízise 

csökkentette a szív-ér rendszeri halálozást. Ez a csök-

szérum triglicerid, vagy az LDL-koleszterol-koncentrá-
ció a normáltartománynál magasabb. A hosszabb ide-
ig tartó és nagyobb betegszámot tartalmazó kohorsz 

-
-

nést mutatott (46).
Ramsden és munkatársai

-
bi következtetéseket. A telített zsírsavakban gazdag 
táplálék helyett linolsavban dús táplálék (kukoricacsí-
ra-olaj, illetve ezzel dúsított margarin) fogyasztását 
ajánlották betegeiknek. A diétás változtatás eredmé-
nyesen csökkentette a szérum koleszterinkoncentráci-

vélt változás nem mutatkozott meg az összes-, illetve 
a kardiovaszkuláris halálozás csökkenésében (47). Ha-
sonló következtetésre jutott Hamley (48) is vizsgálatai 

utánkövetéses vizsgálatokon alapuló metaanalízisének 

n-6 típusú telítetlen zsírsavakra való váltása nem csök-

a teljes halálozást.

Másodlagos prevenció –  
Malignus kamrai aritmiák
A GISSI Prevenzione-vizsgálatban (45) tapasztalt tel-

a malignus kamrai aritmiák kialakulásának csökkené-
sével magyarázták. Aarsetøy és munkatársai szerint 
a szívizominfarktus akut fázisában vörösvértestekben 
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-

-
sav-bevitel (fokozott halfogyasztás, intravénás infúzió) 
csökkentette a kamrai tachycardia indukálhatóságát 
(50, 51). Christensen és munkatársai

-

végzett, 12 hónapos utánkövetéses vizsgálat során az 

szérum n-3 zsírsavak mennyiségével. Ezen megállapí-
tások értékét gyengíti, hogy kisszámú beteganyagon 
történtek a vizsgálatok, ami a nagy betegpopulációra 

számú beteganyagon 3 tanulmányban vizsgálták a 
-

tását. A 3 randomizált kontrollvizsgálat metaanalízise 

-

Mozaffarian és munkatársai (54) populációs, kohorsz 
vizsgálatai szerint negatív összefüggés mutatható ki a 
táplálék n-3 zsírsav-tartalma és a szívelégtelen bete-

ideig tartó, randomizált kontrollvizsgálatot is végeztek, 
-

gyakorisága csökkent a kapszulázott halolaj fogyasz-
tása esetén (55, 56). A további tanulmányok azonban 

-
sával szemben. Zhang és munkatársai

-
ciót vizsgáló 7 kisebb randomizált klinikai tanulmány 
metaanalízisét végezte. Ezek alapján a beavatkozás 

gyakoriságát. Szintén negatív a következtetése a leg-
-

volt összefüggés az n-3 zsírsavbevitel (fokozott halfo-
gyasztás, vagy halolaj kapszula formájában) és a pit-

Következtetések

Számos biztató, antiaritmiás hatást igazoló kísérle-
tes és klinikai tanulmány után jelenleg a szakirodalom 
óvatosan foglal állást a telítetlen zsírsavak antiaritmiás 

-
lában elfogadott, hogy tartós, preventív fogyasztásuk 
csökkenti a kardiovaszkuláris események és a hirtelen 

antiaritmiás hatás mellett a telítetlen zsírsavak antiate-
rogén, antitrombotikus, gyulladásgátló, trombocitaag-
gregációt gátló, vérnyomás és plazma trigliceridcsök-

-
-

ciós vizsgálat utal arra, hogy a telítetlen zsírsavak 
közvetlenül, vagy közvetett módon csökkentik az akut 
szívizom-iszkémia során kialakuló, életet veszélyez-

-

iszké mia következtében lokálisan felszabaduló zsírsa-
vaknak, illetve a membrán szerkezeti átalakulásának 

-
folipáz-A2 -

Ezek nemcsak szubsztrátként szolgálnak a különbö-
-

lyamatokhoz, hanem közvetlen antiaritmiás hatást is 

befolyásolásával.
Az infarktuson átesett betegek másodlagos prevenci-

-

-
lék már az aritmiás esemény indulásakor megszünte-
ti azokat. Szintén hatástalanságot igazol a vizsgálatok 

-
-

a betegpopuláció megválasztása nagymértékben befo-
lyásolja a telítetlen zsírsavdús diéták sikerességét.

-
kuláris rizikófaktorok kezelésére eredményesen alkal-
mazott gyógyszerek (pl. statinok, angiotenzin konvertáz 

-
ktus akut ellátásának javulása. Ezzel a kontrollcsoport 
is változhat a vizsgálat során és az így csökkent álta-
lános rizikó mellett a telítetlen zsírsavbevitellel nyújtott 

-

-
en alkalmazott diéta egészséges életmód-propaganda 

átlag halfogyasztás évente 24,7 kg. Magyarországon a 
halfogyasztás igen alacsony (2014-ben 4,6 kg), az eu-
rópai rangsorban az utolsó helyen szerepelünk (59). 

-
-

nyezhet a szervezetben. Ugyanakkor az elfogyasztott 
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egyre inkább az n-6 típus irányába tolódik, az n-3 zsír-
sav-tartalom csökken (60). A halfélékben felhalmozódó 

-

-
nyekbe is belekerülhetnek. Táplálék formában az elké-

-

oxidációs termékek kifejezetten károsító hatásúak.
Mindezen hiányosságokra tekintettel, további, jól kont-

vizsgálatokra van szükség annak megállapítására, 
hogy mely típusú telítetlen zsírsavszármazékok, milyen 
feltételek között alkalmazhatók az antiaritmiás hatás ér-
vényesítésére.
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