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Az agy szürke magvaiban észlelhető, vaslerakódással 
kísért, többnyire kétoldali, szimmetrikus mészlera­
kódás (basal ganglia calcification, BGC, cerebro­

vascularis ferrocalcinosis, calcinosiderosis) tüneteket 
általában nem okozó, viszonylag gyakori, időskori elvál-
tozás. Forstl és mtsai (3) a koponya CT-vizsgálatra került 
betegek 1,2%-ában találták. Neuropsychiatriai tünetekkel 
járó formája lehet idiopathikus (Fahr-betegség) vagy 
anyagcserezavarokhoz, fertőző betegségekhez, toxikus 
ártalmakhoz, traumához társuló (12). Familiaris idio­
pathikus alakja (FIBGC) autosomális domináns öröklő-
désű. A tünetek (extrapyramidalis mozgásszavarok, fele-
dékenység, személyiségváltozás, dementia) nem mutat-
nak összefüggést a meszesedés intenzitásával (3). A 
lerakódások leggyakrabban a globus pallidusban, ritkáb-
ban a nucleus dentatusban, a striatumban és a thalamusban 
fordulnak elő. Az érintett agyrészletekben makroszkópos 
elváltozás többnyire nem látható.

Az agyi vasfelhalmozódással járó neurodegenerációk 
(NDIA) csoportjába tartozó Hallervorden-Spatz-kórban 
(pantothenate kinase-associated neurodegeneration, 
PKAN) is találhatók hasonló, vascularis lerakódások a 
globus pallidusokban és a substantia nigrában a makrosz-
kóposan rozsdabarna elszíneződést okozó, intracellularis 
hemosiderin- és lipopigment-accumulatió mellett (7). 

Képalkotó módszerekkel már in vivo is kimutathatók a 
lerakódások (1. kép). Szövettanilag – hematoxilin-eozin-
festéssel – kékesfekete-lilásfekete színükről könnyen 
felismerhetők (9). E helyeken az alumínium-hemato­

xilinból a vas(III)-ionok hatására vashematoxilin képző-
dik, amely ezen depositumokat sötétebb színűre festi, 
mint az aluminium-hematoxilin az egyszerű mészlerakó-
dásokat. Az erősen festődő anyag, amelyet a régebbi 
német irodalomban Pseudokalk-nak neveztek, a kis agyi 
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arteriák mediájában és adventitiájában diffúz beivódást, a 
kapillárisok mentén pedig rögöket képez. Benne a kal­
cium és a vas jelenléte hisztokémiailag könnyen iga­
zolható, azonban a velük kapcsolatos anionok kérdése-
sek. A kalciumtartalmú komponenst az izotrópia és az 
erős Kóssa-reakció alapján trikalciumfoszfátnak tarthat-
juk, mert szövetmetszetekben ily módon csupán ez az 
egy kalciumvegyület reagál (11). A vastartalmú össze­
tevőről is feltételezhető, hogy foszfát-aniont tartalmaz (6, 
7), de ennek kimutatására nem rendelkezünk megfelelő 
lokalizációt adó hisztokémiai eljárással (1, 5). Ilyennek 
birtokában is felmerülhetne a kérdés, hogy ugyanazon 
helyen a pozitív reakciót a kalcium-foszfát, a vas-foszfát 
vagy mindkettő adta-e. Ennek eldöntése lehetségesnek 
tűnik, ha nagyobb mennyiségű lerakódást tartalmazó 
anyag savas kivonatát az analitikai kémia módszereivel 
vizsgáljuk, és az anionok mennyiségét összevetjük a 
kationokéval. Figyelembe kell azonban vennünk, hogy a 
kalcium, a foszfor és a vas a lágyrészekben nagyrészt 
szerves kötésben van jelen, a vas koncentrációja pedig a 
másik két elemének csupán mintegy századrészét 
képezi. 

Egy súlyos fokú verőér elkeményedésben szenvedő, 
tüdőrákban meghalt, 57 éves férfibetegünk egyik oldali 

globus pallidusában nátriumacetát-formalinban való fixá-
lás után, paraffinmetszetekben, érfali mész- és vaslerakó-
dások mellett tömegesen észleltünk natívan színtelen, 
hematoxilin-eozin-festéssel erősen basophil, izotrop, 
7-27 µm átmérőjű, gömbölyded képleteket (2. és 3. kép), 
amelyeket sorozat-metszetekben különböző módszerek-
kel, hisztokémiailag vizsgáltunk. A depositumok körül, 
régebbi lágyulások jeleként, az agyszövet gócos felritku-
lása volt észlelhető. A másik oldali pallidumban csak a 
nagyobb erek falában találtunk kevés anorganikus lera-
kódást. 

A képletek savakban való oldódása közben a gázfejlő-
dés hiánya, valamint az izotropia karbonátok és oxalátok 
jelenléte ellen szólt. A Kóssa-reakció, valamint a 
redukálószert is alkalmazó, szélesebb spektrumú „mészre-
akció” pozitív eredményt adott. Az utóbbival az alapszö-
vet sárgára festődött. Ecetsav-kezelés után a Kóssa-reakció 
negatív lett, a redukálószert is alkalmazó mészreakció 
barna színűre gyengült (a vasvegyület reagált). Az aliza-
rinvörös-festés a gócokat narancsvörösre festette (4. kép), 
ecetsav-kezelés után pedig ugyanott a vasra jellemző, 
szürkéslila színt mutatott (5. kép) (8). A ferri-vas jelenlétét 
bizonyító berlinikék-reakció ecetsav-kezelés után is pozi-
tív maradt (6. kép), sósavban való rövid kezelés után 

2. kép. Mész- és vaslerakódások a globus pallidusban. 
Hematoxilin-eozin-festés.

3. kép. A lerakódások festetlen készítményben.

4. kép. Alizarinvörös-festés. 5. kép. Alizarinvörös-festés ecetsav-kezelés után.



90	 OSTEOLOGIAI KÖZLEMÉNYEK	 2013/3-4

viszont negatívvá vált.  A kobaltszulfid-reakció az erekben 
és a rögök egy részében pozitív volt, a rögök nagyobb 
hányada festetlen maradt (7. kép). Ecetsav-kezelés után a 
reagálás teljesen megszűnt. Oxálsav-kezelésre a lerakódá-
sok anizotrópok lettek, jeléül annak, hogy felszínükön 
kalciumoxalát-réteg képződött. A kezelés után a mészre-
akció pozitív maradt, a berlinikék-reakció viszont negatív 
lett. A kalcium-foszfátot kimutató Kóssa-reakciót az oxál-
sav-kezelés gyengítette. A rögök egyenetlenül, szemcsé-
sen feketedtek meg (8. kép), felszínük színtelenül maradt 
része anizotropiát mutatott. 

Minthogy a lerakódások elkülönítésében a savakban 
való oldhatóságot lényegesnek találtunk, viszont az ere-
detileg rendelkezésünkre álló ferrifoszfát-preparátum 
tisztasága kétségessé vált, házilag készítettünk újabb 
preparátumokat kálium-dihidrogénfoszfátból, dinátrium-
hidrogénfoszfátból ill. trinátrium-foszfátból az oldható-
ság vizsgálatára. A savanyú foszfátokat nem kíséreltük 
meg előzőleg semleges foszfáttá alakítani, nehogy az 
esetleges lúgfelesleg hatására a ferrifoszfát ferri-
hidroxiddal alakuljon. A felszabaduló foszforsav aciditása 
nátrium-acetáttal tompítható. 

Fe2(SO4)3 + 3Na2HPO4 + 3CH3COONa = 
= 2FePO4 + 3Na2SO4 + 3CH3COOH + Na3PO4

A kicsapással készült vas(III)-foszfát (FePO4) sárgás-
fehér, izotrop por. Erős ásványi savakban és oxálsavban 
könnyen oldódik, ecetsav nem oldja. Erős lúgok hatására 
belőle vörösesbarna ferri-hidroxid képződik, mert a lúg a 
gyenge bázist felszabadítja. Takacs és mtsai (16) szerint 
a ferrifoszfát pH 3,5 felett fokozatosan átmeneti termé-
kekké (ferri-hidroxi-foszfát), majd (pH 4,5-nél lúgosabb 
közegben ferri-hidroxiddá változik. A ferri-hidroxid ecet-
savban is oldható.

FePO4 + 3NaOH = Fe(OH)3 + Na3PO4

Ferri-foszfátból álló anizotrop ásvány a strengit 
(FePO4·2H2O), amelynek optikailag kéttengelyű kristá-
lyai a rombos rendszerbe tartoznak.

Az ortofoszfátnak tartott kalcium-komponenssel kap-
csolatban megemlítjük, hogy a trinátrium-foszfátból álta­
lunk előállított izotrop trikalcium-foszfát in vitro kobalt-
szulfid-pozitívnak bizonyult, de nem adott Kóssa-
reakciót. Ismeretes, hogy az ezüst-nitráttal ioncserével 
reagáló kalciumvegyületek in vitro Kóssa-negatívok, 
mert a képződött ezüstsók nem fényérzékenyek. 
Metszetekben közülük csak az ortofoszfátok reagálnak, 
feltehetően azért, mert lerakódásaik valamely fényérzé-
kenyítő anyagot is tartalmaznak (11). A Kóssa-reakciónál 
tanúsított viselkedéssel ellentétben a legtöbb kalciumsó 
in vitro kobaltszulfid-pozitív, de metszetekben csupán az 
ortofoszfátok egy része mutat pozitivitást. Ezek általában 
vasvegyületekhez társulnak. (A csontban és az agyho-
mokban fiziológiásan előforduló kalcium-foszfátok nem 
vagy csupán igen gyengén reagálnak.) Ebben a viselke-
désben szerepe lehet, hogy a képződött, vékony kobalt-
vegyület-réteg leválik az eredeti anyag felületéről (10). 

A Gomori-féle alkalikus foszfatáz-reakciónál (4, 5, 13) 
a nátrium-glicerofoszfátból kobaltszulfid- ill. Kóssa-
reakcióval kimutatható kalcium-foszfát keletkezik. Ennél 
az átalakulásnál – a szervezetben keletkezett lerakódá-
soktól eltérően – kémiailag tiszta anyag csapódik ki, 
tehát a belőle képződött ezüst-foszfát fényérzékenységét 
(Kóssa-pozitivitását) nem magyarázhatjuk a hozzá ele-
gyedett szerves vegyületekkel. Gomori megemlíti, hogy 
ezen kalcium-foszfát anizotrop (5), tehát kémiai összeté-

6. kép. Berlinikék-reakció ecetsav-kezelés után. 7. kép. Kobaltszulfid-reakció. 

8. Kóssa-reakció oxálsav-kezelés után.
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telében vagy legalább is molekulaszerkezetében eltér az 
általunk előállított ill. a szövetekben lerakódott kalcium-
foszfáttól. 

A kalcium-komponens ecetsavban való oldhatósága és 
a vas-komponens oldhatatlansága lehetővé tette az utób-
binak elkülönítését, és benne a feltételezett ortofoszfát-
anion kimutatását. Erre a célra a molibdenát-reakciót 
alkalmaztuk (1, 14, 15, 17).

Az ammónium-molibdenát vízben oldódó, alkoholban 
oldhatatlan, fehér kristályos por. Összetétele pH=6 felett 
(NH4)2MoO4, (ortomolibdenát), pH=6 alatt 
(NH4)6Mo7O24·4H2O (hepta(para)molibdenát). Erős ásvá-
nyi savak – különösen salétromsav – hatására izo­
polisavakká   polimerizálódik.   Ezek   ortofoszfát-ionok­
kal heteropolisav (foszformolibdenát)-ionokat 
(P(MoVI3O10)43-) képeznek, amelyek a jelen lévő ammó-
nium-ionokkal (NH4)3(P(MoVI3O10)4) összetételű ammó­
nium-foszformolibdenáttá egyesülnek. Ez utóbbi savak-
ban oldhatatlan, lúgokban oldódó, citromsárga, kristályos 
vegyület, amelynek kialakulását melegítés és ammó­
niumsók jelenléte elősegíti. 
3(NH4)2MoO4 + 6HNO3 ↔ H2Mo3O10 + 6NH4NO3 + 2 H2O

4H2Mo3O10 + 3NH4NO3 + Na2HPO4 
=(NH4)3(P(Mo3O10)4) + 2NaNO3 + HNO3 + 4H2O 

A molibdenát-reakció határkoncentrációja 1 mg/ml 
(pD: 3,0), kimutatási határa: 5 µg PO43-.

Az analitikai reakciók kifejező egyik mutató a határ-
koncentráció (D, HKg/ml) azt fejezi ki, hogy 1 ml-ben hány 
g iont tartalmaz a leghígabb oldat, amelyben a kérdéses 
ion az adott reakcióval még kimutatható (HK = KH/106HT 
= 1/HH). A határkoncentráció negatív logaritmusát pD-vel 
jelöljük. Reciproka a határhígítás (HHml/g) megmutatja, 
hogy 1 g iont tartalmazó oldatot legfeljebb hány ml-re 
hígíthatunk fel, hogy benne az ion még kimutatható legyen 
(HH = 106HT/KH = 1/HK). A határtérfogat (HTml) a 
határkoncentrációnak megfelelő töménységű oldatnak az 
a legkisebb térfogata, amellyel még pozitív reakciót 
kapunk (HT = KH·HH/106 = KH/106HK). A kimutatási 
határ (KHµg), az ionnak az adott reakcióval kimutatható, 
mikrogrammokban (1µg=1γ=10-6g) kifejezett legkisebb 

mennyisége (KH = 106HT/HH = 106HT·HK). A határtér-
fogat ezt a mennyiséget tartalmazza. 

A reagens készítésekor 5 g/dl ammónium-hepta­
molibdenátot és 10 g/dl ammónium-nitrátot tartalmazó 
oldathoz 10:3 arányban tömény (kb. 95 g/dl) salétromsa-
vat adunk. (Alacsony hőmérsékleten a sav hatására az 
oldatból fehér, porszerű molibdéntrioxid válhat ki, amely 
enyhe melegítésre feloldódik (2).) Szöveteken végzett 
reakciónál figyelembe kell vennünk, hogy tömény salét-
romsav az aromás aminosavakat tartalmazó fehérjéket a 
xanthoprotein-reakció útján már önmagában is sárgára 
színezi. 

Az ammónium-foszformolibdenátból redukálószerek 
(pl. ascorbinsav, stanno-klorid, ferro-szulfát) hatására 
intenzív zöldeskék színű heteropolimolibdénkék 
((NH4)7P(MoV4MoVI8O40)) keletkezik. Ennek kolloidális 
oldata felhasználható a foszfor fotometriás meghatározá-
sára. A fenilhidrazin, savas közegben magát az ammó­
nium-molibdenátot is redukálja, kék színt előidézve (1). 

A reagenst a metszetre csepegtetve azon – ecetsav-elő-
kezelés után is – sárga csapadék képződött (9. kép), 
amely híg vas(II)-szulfát (Mohr-só)-oldat hatására inten-
zíven megkékült (10. kép), igazolva ortofoszfát-ionok ill. 
ferri-foszfát jelenlétét. A reagens savtartalma az eredeti 
szöveti lerakódásokat pillanatszerűen feloldotta, ezért az 
oldatból ezt követően kivált csapadék a szöveten diffúzan 
oszlott el, és lokalizálása nem volt lehetséges. Ez utóbbi 
miatt Bensley (1) és Gomori (5) nem tartotta a reakciót 
sejt-szintű hisztokémiai célokra alkalmasnak. Ép nucleus 
lentiformis metszetén a reakciót elvégezve csupán hal-
ványkék elszíneződés mutatkozott, csapadék nem kelet-
kezett. 

A kóros agyrészlet lemetszett paraffin-blokkjából a 
paraffint xilollal és acetonnal kivonva, majd a szövet 
maradékát normál sósavval extrahálva, a kivonat klini-
kai-kémiai vizsgálatával a következő értékeket kaptuk 
Ca: 5,6 mmol, PO43-: 2,5 mmol, Fe: 22 µmol/100g 
nedvesanyag. Több ép (lerakódásoktól mentes) nucleus 
lentiformisra vonatkozóan ugyanezen meghatározások 
eredményei: Ca: 0,1-0,6 mmol, PO43-: 1,6-2,1 mmol, Fe: 

9. kép. A molibdenát-reagenssel képezett reakciótermék. 10. kép. A ferroammónium-szulfáttal kezelt reakciótermék.
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20-46 µmol között váltakoztak, 100 g nedvesanyagban. 
(Összehasonlításul a serum átlagértékei: Ca: 2,4 mmol/l, 
PO43-: 1 mmol/l, Fe: 17 µmol/l)

Vizsgálataink szerint az agyi vascularis ásványianyag-
lerakódásokban ferri-ortofoszfát mellett legalább két, 
izotrop, Kóssa-pozitív kalciumortofoszfát-féleség van 
jelen, ezeknek egyike kobaltszulfid-pozitív, a másik ezt a 
reakciót nem adja. A hisztokémiai reakciók alapján a 
vasfoszfát mennyisége jelentősnek tűnt, de ez a berlinikék-
reakció érzékenységének volt betudható (kimutatási 
határ: 0,5 µg, pD: 7), mert a mennyiségi kémiai elemzés 
– a kalcium- és a foszfáttartalomtól eltérően – nem 
mutatta a vastartalom számottevő megszaporodását. 
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