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Rovid osszefoglalok

Mediterran diéta hatdsa az emberi bélrendszer mikroflordjdara

A bélrendszer mikroflorajanak valtozésa korreldl az egészségi allapottal. Irodalmi adatok
alapjan elmondhatd, hogy barmiféle étrendi mddositas valtozast indukal a bél mikroflora
Osszetételében. A mediterran étkezés hatdsara javulnak a mortalitassal dsszefliggésben 1évo
faktorok. A szerzOk megvizsgaltdk, hogy az adott di¢ta miként hat az emberi bélrendszer
mikroflorajara. Kiilonos figyelmet forditottak a humén mikrobidta modulacidjéra, kifejezetten
a polifenolok, a tobbszorosen telitetlen zsirsavak (omega 3) és a rostok hatdsara, amelyek
szorosan kapcsolodnak a mediterran diétahoz.

A kutatasban a PubMed elektronikus adatbazisban kerestek ra a cimekben €s az absztraktokban
a ,,Mediterran diéta”, ,bél-mikroflora”, ,extra sziiz olivaolaj”, ,tobbszordsen telitetlen
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zsirsavak” és a ,rostok” kifejezésekre. Ezeket a cikkeket alaposan attanulméanyoztidk ¢&s
Osszegezték a benniik kozolt eredményeket.

Ezen eredményeik alapjan megallapitottdk, hogy a mediterran étrend képes modulalni a bél
mikrobiotat, novelve a sokféleséget, hatdsara megnovekedett a rovid szénldncu zsirsavak
termelddése a vastagbélben, ami pozitiv élettani hatast jelent. Megallapitottak, hogy a
mediterran tipusu étrend hatasara egy kiilonleges, egyedi mikroflora karakter alakul ki. A
rendelkezésre all6 adatok alapjan elmondhatd, hogy a vizsgélt alanyok bél-mikrofloraja
szignifikans kiilonbséget mutatott a nyugati étrendet kovetd személyek mikroflorajahoz képest.
A nyugati étrendet kdvetd személyeknél jellemzden megndvekedett a bél ateresztéképesség,
ami felelds a metabolikus endotoxémiaért. EbbSl azt a kdvetkeztetést vontdk le, hogy az
mediterran diéta kovetésének hatdsara, megel6zhetdvé valnak a fellépd kronikus nem-
kommunikébilis betegségek, mint a kardiovaszkularis és a kiilonb6zd rakos megbetegedések.
Habéar ahhoz, hogy megértsiik ezeket a korrelaciokat az étrendi mintdkkal kapcsolatban,

sziikségesek kontrollalt beavatkozasos tanulmanyok a bél mikroflérdjanak Osszetételével és

aktivitasaval kapcsolatban.

Merra G, Noce A, Marrone G et al. Influence of Mediterranean diet on Human Gut Microbiota. Komp Nutr Diet
2022;2:19-25. DOI: 10.1159/000523727




A rendszeres alkoholfogyasztas osszefiiggése a sziv- és érrendszeri betegségek kockdazatdaval

Megfigyeléses tanulmanyok kovetkezetesen sziv- és érrendszeri elényoket emlitenek enyhe
alkoholfogyasztassal kapcsolatban, mig a leglijabb genetikai elemzések (pl. mendeli
randomizacids vizsgalatok) lehetséges ok-okozati 6sszefliggésre utalnak az alkoholfogyasztas
¢s a megnovekedett sziv- és érrendszeri betegségek kockdzata kozott. A genetikai
epidemiologia hagyomanyos megkdzelitése azonban lineéris asszociaciot tételez fel, és emiatt
nem tortént a dozis-valasz kockdzat becsléseinek teljes kiértékelése kiillonbozé mértéki
alkoholfogyasztas mellett.

A kutatds célja az volt, hogy a szokvanyos alkoholfogyasztds és a sziv- és érrendszeri
betegségek kockazatanak Osszefliggését felmérje és értékelje a kardiovaszkularis betegségek
kockazatanak mértékét és relativ nagysagat a kiilonbozé alkoholfogyasztdsi mennyiségek
mellett.

Ebben a kohorsztanulményban az UK Biobank adatait hasznaltak (2006-2010 kozott, a
nyomonkovetés 2016-ig  folytatédott), hogy megvizsgdljdk az alkoholfogyasztas
epidemiologiai Osszefliggéseit a sziv- és érrendszeri betegségek esetén. A hagyomanyos (azaz
lineéris) és nemlinearis mendeli randomizécié segitségével az alkoholfogyasztés €s a sziv- és
érrendszeri betegségek kozotti lehetséges dsszefliggéseket (pl. magas vérnyomas és koszoruér-
betegség), valamint a megfeleld asszocidcios formakat értékelték. Az adatelemzés 2019 jaliusa
¢s 2022 januarja kozott zajlott.

A vizsgalatban 0sszesen 371463 személy vett részt (atlagos [SD] életkor, 57,0 [7,9] év; 172 400
[46%] férfi), akik atlagosan (SD) 9,2 (10,6) standard egység italt fogyasztottak hetente.
Osszesen 121708 résztvevd (33%) szenvedett magas vérnyomasban.

Az enyhe vagy mérsékelt alkoholfogyasztas plyan egészségesebb életmodbeli tényezdkkel jart
egyiitt, amelyek mérsékelték a kardioprotektiv epidemiologiai Osszefliggéseket. A linedris
mendeli randomizéacios elemzésekben a genetikailag eldre jelzett alkoholfogyasztas 1 SD
novekedése 1,3-szor (95% CI, 1,2-1,4) nagyobb kockézattal jart a magas vérnyomasnal (P <
0,001) és 1,4-szer (95% CI, 1,1-1,8) nagyobb kockazattal a koszoruér-betegségnél (P = 0,006).
A nemlinedris mendeli randomizacids elemzések nemlinearis Osszefliggésekre utaltak az
alkoholfogyasztas és a magas vérnyomas, valamint a koszoruér-betegségek kozott: az enyhe
alkoholfogyasztas tarsult sziv- és érrendszeri kockazat minimalis novekedésével, mig a
nagyobb fogyasztds a klinikai és szubklinikai sziv- €s érrendszeri betegségek kockazatanak

exponencialis emelkedésével.




A kohorszvizsgalatban az egybeesd, kedvezd életmdédhoz vald alkalmazkodés tényezdk
gyengitették az alacsony alkoholfogyasztas megfigyelési elonyeit. Genetikai epidemioldgia azt
javasolja, hogy az alkohol minden mennyiségben torténd fogyasztisa fokozott sziv- és
érrendszeri kockazattal jar, de jelentds kockazati kiilonbségek vannak a beviteli szintek kdzott,
beleértve azokat is, amelyeket a jelenlegi elfogadott, nemzeti iranymutatasok tartalmaznak.

A cikk f6 eredménye, hogy megallapitottak az alkoholfogyasztas Osszefligg a sziv- és
érrendszeri betegségek, beleértve a magas vérnyomds, koszoruér-betegség, szivinfarktus,

stroke, szivelégtelenség és pitvarfibrillacio kialakuldsaval.

Biddinger KJ, Emdin CA, MD, Haas ME et al. Association of Habitual Alcohol Intake With Risk of Cardiovascular
Disease, JAMA Network Open 2022;5(3):€223849. DOI:10.1001/jamanetworkopen.2022.3849

100%-0s gyiimélcslé fogyasztas és a sziv- és érrendszeri megbetegedések: szisztematikus

dattekintés, valamint prospektiv és randomizalt, ellendrzott vizsgdalatok metaanalizise

A 100%-os gyiimolcslé fogyasztisa és a sziv- és érrendszeri kockéazat kdzotti kapcesolat vita
targya. Valdjaban a kozelmultban kozzétett vizsgalatok 10j, de ellentmondd bizonyitékokkal
szolgaltak ebben a fontos kérdésben és a nemzetkozi az étrendi irdnyelvek sem egyeznek a
gylimolcslé fogyasztasara vonatkozo ajanlasokkal. Ezért prospektiv, valanint a randomizalt,
kontrollalt vizsgalatok (RCT) metaanalizisét végezték el, amelyek a 100% gyiimdlcslé bevitel
¢s a kardiovaszkularis kockézati profil, illetve a kardiovaszkularis események kockéazata kozotti

Osszefliggéseket kivanta feltarni.

A friss gylim0lcsok és zoldségek kulcsszerepe az egészségben, a taplalkozasban altaldnosan
elismert és ezek fokozott fogyasztasa az Gsszes nemzetkozi ajanlott irdnyelvben jelen van a
kardiovaszkularis betegségek megeldzésének érdekében. Masrészt a feldolgozott gylimolesok
szerepe, illetve kiilondsen a 100%-os gyiimolcsléé, vita targya a frissekhez képest, hiszen ezek
a termékek csokkentett tapértékkel rendelkeznek, alacsonyabb rosttartalom és annal nagyobb
az energiasiiriségiik. A 100%-o0s gylimolcsleveknek azonban jelentds a mikroelem és bioaktiv
anyag tartalma, koztiik is kiemelkednek a polifenolok, asvanyi anyagok és a vitaminok. Ezek a
tapanyagok csokkenthetik az oxidativ stresszt és javithatjak a gyulladdsi markereket, gliikoz
metabolizmust és endothel funkcidkat, mikozben gatoljak a vérlemezke aggregaciot. Ezen okok
miatt szdmos tanulmanyt végeztek annak elemzésére, hogy milyen lehetséges hatdsuk van
ezeknek a termékeknek a sziv- €s érrendszeri rendellenességekre, amely egyike a f6 haldlozasi

okoknak viladgszerte. Mig egyes epidemioldgiai tanulmanyok szerint a gyiimolcsitalok




fogyasztasa jotékony hatassal van a kardiovaszkularis betegségek kockazatanak csokkentésére,
mas tanulmanyokban ellentétes bizonyitékokat mutattak fel. Sajnos a legtobb tanulméany nem
hatdrozza meg pontosan a gyiimdlcs tulajdonsagait, azaz, hogy 100%-os gyiimdlcsitalok
voltak-e vagy sem, nem hataroztak meg pontosan a gyiimdlcs- italokat, és egyik sem vizsgalta
a nemlinedris asszocidcidok lehetdségét. A prospektiv megtigyelési vizsgalatokon tul, szdmos
beavatkozasi kisérletet végeztek a gylimoleslé fogyasztassal kapcsolatban (tobbnyire 100%-0s
levek) azok lehetséges hatdsaival, a kockazati profillal, és tobb kiilonb6z6 eredményre jutottak

a szisztematikus feliilvizsgalatok soran.

A cikk szerzdi szisztematikus keresést végeztek a publikaciok kozott 2019 augusztusaig a
relativ kockéazatok Osszefoglaldsa és feltardsa érdekében. Az asszociacid linearitasat a
prospektiv vizsgalatokhoz becsiilték meg, az RCT-kre pedig az dsszesitett atlag kiilonbségeket
(MDs) szamitottak.

Osszesen 21 prospektiv vizsgéalat és 35 RCT felelt meg a szerzék kritériumainak. A dézis-vélasz
elemzés szignifikdns inverz Osszefliggést mutatott az alacsony ¢és mérsékelt 100%-o0s
gylimolcslé-fogyasztas €s a stroke kockazata (200 ml/nap) vagy az Osszes kardiovaszkularis
esemény kozott (170 ml/nap-ig) a nem fogyasztashoz képest, nem linedris dsszefliggéssel (p
nemlinearitas esetén < 0,05). Nem jelentds Osszefliggést talaltak a szivkoszoraér-betegség €s a
cukorbetegség kockazata kozott. Az RCT-kben a 100%-o0s gylimolcslevek kedvezd és jelentds
hatassal voltak a vérnyomasra (szisztolés, MD: — 3,14 Hgmm; diasztolés, MD: — 1,68 Hgmm),
artérids keringésre (carotis-femoralis pulzushullam sebesség, — 0,38 m/s) és endothel funkciora
(flow-medialt dilatacio, 2,10%). Semleges hatéast gyakoroltak a testtomegre, a vérzsirszintre és

a gliikkoz anyagcserére.

Ezen elemzések eredményei azt mutatjak, hogy a 100%-os gylimdleslé fogyasztds nem jar
egyiitt nagyobb kardiovaszkularis kockazattal. Nemlinedris, inverz dozis-vélasz Gsszefliggés
lép fel a 100%-o0s gylimdleslé fogyasztas és a kardiovaszkularis betegségek kozott, kiillondsen

a stroke esetében, valdszinlileg a vérnyomas csokkenése miatt.

D’Elia L, Dinu M, Sofi F et al. 100% Fruit juice intake and cardiovascular risk: a systematic review and
meta-analysis of prospective and randomised controlled studies. Eur J Nutr 2021;60:2449-2467 DOI:
10.1007/500394-020-02426-7




A kapszaicin humdn bélmikrobiotat modulalo képességének elemzése in vitro

A kapszaicinnel, a chili paprika bioaktiv vegyiiletével kapcsolatos korabbi tanulmanyok
kimutattak, hogy jotékony hatést fejthet ki in vivo, ha az étrend rendszeres része. Ezeket a
pozitiv egészségi eldnyoket, beleértve a gyulladidscsokkentd potencidlt €s az elhizés elleni
védohatast, gyakran a bél mikrobidlis kozosségének a kapszaicinre adott valaszanak
tulajdonitjak. Nincs azonban egyetértés a kapszaicin véddhatdsa mogdtt meghuzddo
mechanizmusrdl. Ebben a vizsgélatban az emberi bélmikrobiota in vitro modelljét hasznaltak
annak meghatarozasara, hogy mennyire szabalyos mintat mutat.

A homogenizalt egyéni székletmintdkat a korabban leirt modszerrel gyiijtotték és készitették
elé (Firrman, J et al. Applying Advanced In Vitro Culturing Technology to Study the Human
Gut Microbiota. J. Vis. Exp. 2019, 144, ¢59054; Liu, L et al. Establishing a mucosal gut
microbial community in vitro using an artificial simulator. PLoS ONE 2018, 13, €0197692) Az
in vitro kisérletekhez BioFlow320 bioreaktorokat hasznaltak.

A kutatasban megallapitottak, hogy a kapszaicin fogyasztasa hatdssal van a bél mikrobidtara.
A NextGen szekvenalas €s metabolomika kombindcidjaval azt mutattak ki, hogy a rendszeres
kapszaicines kezelés megvaltoztatta a bél mikroflorat azaltal, hogy novelte a diverzitast és
bizonyos rovid szénlancti zsirsavak szintjét, kiilondsen a vajsavét. Ezzel a vizsgélattal
megallapitottak, hogy a kapszaicin hozzdadasa az emberi bélmikrobiom in vitro tenyészetéhez
a mikrobidlis kozosség diverzitasanak ndvekedését és a vajsav mennyiségének emelkedését
eredményezte. Ezek a véltozasok feleldsek lehetnek a kapszaicin fogyasztasaval kapcsolatos

egészségi elonyokért.

Microbiota Mahalak KK, Bobokalonov J, Firrman J et al. Analysis of the Ability of Capsaicin to Modulate the
Human Gut Microbiota In Vitro. Nutrients 2022, 14, 1283. DOI:10.3390/nu14061283

A bél mikrobiom vdlasza a hypocholeszterinaemids névényi olajokra

Egyre tobb tanulméanyban olvashatunk a bél mikrobiom anyagcsere hatdsossagérol,
melyet az életkor, a kdrnyezet és a mindennapi étrendiink alakitott ki. A mikrobidta-fiiggd
étrend-modulaci6 hatdssal van az autoimmunitasra, a magas vérnyomasra, az elhizdsra és a
cukorbetegségre. Ezzel egyiitt szamos olyan kezdeményezés megjelent, mint példadul az
Integrative Human Microbiome Project is, aminek a f6 célja nem az étrendre fokuszalt, mint a
jelen tanulmany is, azonban segitséget nyujt megérteni a mikrobiom és az egészség
kolcsonhatas altalanos mintdit mechanikus szinten, amihez szdmos klinikai vizsgalatot

végeznek.




A hypercholeszterinaemia egyre nagyobb jelentdségli probléma. A ndvényi olajok
segithetnek javitani ezen az éllapoton a potencidlisan szinergikus koleszterinszint-csokkentd
hatasu fitonutriensek jelenléte miatt. Jelen tanulményban a vizsgélat egy 8 hetes parhuzamos
tervezésii, randomizalt, kontrollalt étrendi beavatkozassal egybekotott kisérlet volt, ahol napi
30 g novényi olaj hatdsat vizsgaltdk 143 kinai onkéntesen. A kivalasztasi kritériumok kozott
szerepelt a borderline hiperkoleszterinémia (LDL-koleszterin: 3,06-4,51 mmol/l), az életkor 50
¢és 70 év kozotti tartomanyban, valamint a BMI < 27,5 kg/m2.

A vizsgalati csoportok:

A csoport, finomitott olivaolaj;

B csoport, kevert olaj #1;

C csoport, kevert olaj #2.

A csoportokban az olajkeverékek finomitott rizskorpaolajat, finomitott lenmagolajat és
finomitott szezdmolajat tartalmaztak. Az eredeti vizsgalat 5 idépontja koziil 3-ban —a 0., a 2.
¢és a 8. héten — székletmintakat gyljtottek azoktdl a résztvevoktdl, akik ebbe beleegyeztek a
véletlenszerli besorolas elvégzése elott. EzEért ez a metagenomikai alvizsgalat 126 olyan alanyra
korlatozodik (a vizsgalatban szerepld 143 alany 88%-a), akik harom sz¢kletmintabol 4116 teljes
készletet biztositottak.

Az eredmények kiértékelésére két statisztikai modszert alkalmaztak, az egyik a Shannon
Diversity Indexet, valamint a Simpson Evenness Indexet. Az eredményekbdl jo1 latszodik, hogy
a diétds beavatkozas végére a diverzitdsi indexek mindhdrom csoportban ndvekedtek,
statisztikailag szignifikdnsan a B és C csoportban egyarant, és hatarvonalon szignifikdnsan az
A csoportban is, a paros Wilcoxon-teszt szerint. A kisérlet megkezdése eldtt, akiknél a
Shannon-diverzitas kisebb volt, mint 50%, €s csak 6ket vessziik figyelembe, akkor az A és B
csoport esetén ez a szdm novekedést fog mutatja. Ez arra utal, hogy az étrendi beavatkozas
novelte a mikrobialis diverzitast, foleg azok esetében, akiknél ez a szam a kezdetek el6tt is
alacsonyabb volt. Osszehasonlitottak a Shannon-diverzitdsra gyakorolt hatésukat is a csoportok
kozott, a ndvényi olajok Osszetétele alapjan. Az eredményekbdl leolvashato, hogy a
megndvekedett mikrobidlis diverzitds mértékének és Iétrejottének a sebessége fokozatos
novekedik. Ezt a tendenciat kovetd 0sszetételi mintdzat az alfa-linolénsav, az ALA (az A/B/C
csoport Osszes zsirsavanak 0,8/20,9/34,0%-a) és a megfeleld omega-3/omega-6 PUFA
koncentraciés arany is aldtamasztja (0,09/0,70/1,44). A diétds beavatkozas soran 11
baktériumfaj valtoztatta meg relativ abundancidjat (FDR < 0,05), koztiik 3 Clostridium faj. A

Ruminococcus nemzetségen beliil fajszintli atrendezddést tapasztaltak, a R.obeum és a




R.callidus megndvekedett, a R.bromii pedig csokkent. A tanulmany a Clostridiaceae csalad
bdsége €s a BMI és a trigliceridszint kozotti negativ 6sszefliggésekrdl is beszamolt.

A tanulmény réavilagitott a haromféle olaj diétas beavatkozasdnak a bélmikrobiotara
gyakorolt gyakoribb hatésaira az adott vizsgalati csoportban megfigyelt specifikus hatasokhoz
képest. Az egyetlen kivétel a teljes baktériumdiverzitds valaszainak nagysaga és dinamikéja,
amely erdsebb volt a kevert olajcsoportokban (kiilondsen a C csoportban), mint a finomitott
olivaolaj csoportban. Az olajkeverékek az olivaolajhoz képest, a magasabb fitoszterol tartalom
miatt, novelheti a jotékony baktériumnemzetségek szamat, azonban ezt hatast a diverzitdsi
index 6nmagaban nem mutatta ki. Osszeségében elmondhaté, hogy a tanulméany &sszefiiggést
mutat az Uj olajkeverékeknek a vér lipidprofiljara gyakorolt jotékony hatasaira és a bélben

bekodvetkezd mikrobidta valtozasai kdzott, valosziniileg a butirdt termelés aktivalasan keresztiil.

Lim RRX, Park MA, Wong LH et al. Gut microbiome responses to dietary intervention with hypocholesterolemic
vegetable oils. npj Biofilms and Microbiomes 2022,;8:24; DOI: 10.1038/541522-022-00287-y

A bél mikrobiom potencidlja a rakterdpia paradigmdjanak datformadldsaban, dttekintés

Régen ugy gondoltdk, hogy a bélmikrobidta szerepe tulnyomoérészt az élelmiszerek
emésztésében ¢€s a tapanyagfelvétel segitésében kiteljesedik. Azonban az 0j molekularis
technikdk (16S riboszomalis RNS [rRNS] szekvenalas, DNS szekvenalas és metagenomika)
megjelenésével €s a gnotobiotikus egerek hasznalatdval a bél mikrobidta nagyobb szerepe a
szisztémas homeosztazisban feltarhato volt.

Diszbiozisrdl akkor beszéliink, amikor bélben €16 baktériumok kényes egyensulya
megbomlik, és negativan befolydsolja akdr a szervezet anyagcseréjét, akar a szervezet
immunvalaszait és funkcioit. Ebbol kdvetkeztethetiink, hogy a bél mikrobiom diszbidzisa egyre
inkabb Osszefliggésbe hozhatdé a daganatképzddéssel. Azonban nem csak a diszbidzis okoz
daganatos elvaltozasrol, hanem a Helicobacter pylori-rol is, s6t a H. pylori mellett szdmos mas
baktériumfajrol ismert, hogy onkogén szerepet jatszanak. A bakteridlis korokozok altal
felszabadul6 toxinok, mint példdul a kolibaktin €s az Escherichia coli-b61 szarmazo6 citoletélis
tagulasi toxin is a genom instabilitdsahoz és végiil daganatok képzddéseéhez vezethet.

A kiilonbdzé daganatos megbetegedések immunkontroll-blokkolé (ICB) terapiaval
torténd kezelése jelentdsen eldrehaladt a programozott sejthaldl fehérje-1 (PD-1) és a
citotoxikus T-limfocitdkkal asszocialt antigén-4 (CTLA-4) megcélzésdval. Azonban, bar
igéretesek, ezek az uj ICB-stratégidk jelentds egyéni eltéréseket mutatnak, és a daganatok
kezelésére gyakorolt hatds nem konzisztens a daganattipusok kozott. Bizonyos ¢élo

baktériumfajok vagy probiotikumok kulcsszerepet jatszanak a daganat gydgyitasaban,




beleértve a gyulladasgatld citokinszint befolydsolasat, a potencidlis rakkeltd anyagok
kimutatasat és lebontasat, a fagocitdk aktivaladsat a korai staddiumt rakos sejtek eliminalasa
érdekében. Ezek a tényezok kiilondsen igazak a Bifidobacteriumra és a Lactobacillusra, ugyanis
ezek csokkentették a daganat eléfordulasat.

A mikrobiom szerepet jatszik a kemoterapids vegyliletekre adott terapias valasz
kozvetitésében is, ugyanis a ciklofoszfamidrol megfigyelték, hogy csiramentes vagy
antibiotikummal kezelt egerekben gyengitette a daganatellenes hatast. Ez a megfeleld memoria
Thl ¢és patogén Thl7 immunvélasz hidnydnak volt tulajdonithatdé, de a hatékonysag
visszaallithatd Enterococcus és Barnesiella beadasaval, amelyek sziikségesek és elégségesek a
hatékony immunvalasz kifejtéséhez.

A klinikumban jelenleg is szamos vizsgalat foglalkozik a daganatos megbetegedések és
a mikrobiom egészségének kapcsolatdval. Mivel szamos kezelés elérhetd az orvosok és a
szakemberek repertodrjaban, igy vannak akik kifejezetten ezeket a kiilonb6z6 modszereket
hasznaljak kombinalva, hogy megcélozza a bél mikrobiomot immunterdpiaval egyiitt.
Beleértve a mikrobidlis és 6koszisztémas terapias szereket is.

Osszefoglaléan elmondhat6, hogy nehéz konszenzust talalni a vizsgalatok kozott, mivel
a baktériumok Osszetétele vélhetéen kiilonbozik a mintatipusok kozott. Ha a 16S rRNS-
szekvenalast tekintjiik alapnak, akkor ebben az esetben felbontasbeli problémak 1éphetnek fel,
ami fligg attél is melyik régioban vették a mintdkat. Azonban elmondhaté, hogy a
bélbaktériumok jelentdségét a daganatterapiaban nem lehet semmisnek tekinteni, hiszen a bél
mikrobiom kritikus szerepet jatszhat a tumor megfékezésében vagy lassitasaban, melyhez
holisztikus megkozelitésre van sziikség, amely magaba foglalja a mikrobiomot modulald

kezeléseket, a biologiai-, az immunterapiat és a sebészeti daganatterapiakat is.

Liu L, Shah K. The Potential of the Gut Microbiome to Reshape the Cancer Therapy Paradigm. JAMA
Oncol.Online April 28, 2022 DOI:10.1001/jamaoncol.2022.0494 A Review

Allati eredetii fehérjék vizsgilata névény fehérjékkel szemben a sovdny testtomeg és az

izomerd fiiggvényében

Az alacsony izomtomeg vagy a szarkopénia megeldzése és kezelése nemcsak potencialis
klinikai eldnydkkel jar, hanem koltségmegtakaritast is eredményezhet az egészségiigyi rendszer
szamara. Az izomtomeg fenntartasa az izomfehérje szintézis (MPS) és az izomfehérje lebontdsa
(MPB) koz6tti dinamikus egyensulyon mulik. Az izomndvekedés csak akkor kdvetkezik be, ha
az MPS meghaladja a fehérje degradaciot. A pozitiv nett6 egyenleg eléréséhez étrendi fehérje

bevitele sziikséges. A magasabb fehérjemindségii allati fehérjéket altalaban jobbnak tartjak a




novényi fehérjékkel szemben az izomtomeg ndvelésében. Az allati fehérje kontra névényi
fehérje izomtomegre ¢és -erére gyakorolt hatdsdt néhany szisztematikus attekintésben
megvizsgaltak, de vannak kutatasi hidnyossagok.

Epp emiatt sziiletett meg a jelen tanulmany, ahol az alabbi adatbazisokban kerestek relevans
cikkeket teljes szoveggel: PubMed, Embase, Scopus és CINAHL Plus. A cikkek
kivalasztasanal a PRISMA (Preferred Reporting Items for Systematic Reviews and Meta-
Analysis) irdnyelv volt a mérvado. A kivalasztasndl szerepet jatszottak még a PICOS
(Population, Intervention, Comparison, Outcome, Setting) paraméterek is. A keresés
eredményeként 3081 cikket vizsgéltak, melyb6l 18-at valasztottak ki szisztematikus
attekintéshez €s ebbdl tovabbi 16 cikket metaanalizishez. A 18 tanulmanyb6l 17 parhuzamos
tervezésii, egy pedig kereszmetszeti vizsgalat volt. A beavatkozasok iddtartama 14 naptol 2
évig terjedt. 11 vizsgalatban az alanyok RET (Resistance exercise training) programban vettek
részt.

Az éllati fehérjék koz¢ soroltak: a tejsavot (izolatum, koncentratum és hidrolizatum), a kazeint,
a tejfehérjét (kazein plusz tejsavo), a tejtermékeket és a marhahust. A novényi fehérjeforrasok
kozé pedig a szdja (izolatum, koncentratum €s szojatermékek), a borsofehérje és a rizsfehérje-
izolatum tartozott.

Szisztematikus attekintés eredményei: 0sszességében mind az allati, mind a novényi fehérje
fogyasztasa a sovany tomeg és az izomerd median értékének ndvekedését mutatta. Az allati
fehérjék a novényi fehérjékhez képest, nagyobb sovany tomeget eredményeztek, mig az
erdkifejtésre vonatkozo eredmények ellentmondésosak voltak.

A metaanalizis eredményei: bar az allati fehérje fogyasztdsa a novényi fehérjéhez képest
kedvezObb hatassal volt az abszoliit sovany testtomegre, az eredmény statisztikailag nem volt
szignifikins (WMD 0,22 kg; 95% CI -0,02-0,46). Masrészt azt talaltdk, hogy az allati
fehérjebevitel szignifikdnsan ndveli a sovany testtomeg szazalékos aranyat (WMD 0,50%; 95%
CI 0,05-0,95). Az ¢életkoron alapulé alcsoport-elemzésben, az idésebb felndttek (>50 év) kdzott
nem volt kiilonbség.

A vizsgalatok kiértékelése utan azt taldltdk, hogy mind az allati, mind a novényi fehérje
elésegitette sovany testtomeg gyarapodasat, bar az allati fehérjék esetében ez a novekedés
jelentdsebb volt. Az 50 év alatti felndttek korében allati fehérjebevitel mellett, mind az abszolut,
mind a szazalékos sovany testtomegben szignifikans ndvekedés volt tapasztalhato.
Osszefoglalva, ez a szisztematikus attekintés és metaanalizis azt mutatta, hogy az allati eredetii

fehérjék altalaban kedvezdbb hatéast gyakorolnak a sovany testtomegre, mint a névényi eredetii




fehérjék, és ez a kedvezd hatds a fiatal felndttek esetén kifejezettebb. Ami az izomerd

szempontjabol fontos, hogy a fehérjeforras ezt nem befolydsolja a vizsgalatok szerint.

Lim MT, Pan BH, Toh DWK et al. Animal Protein versus Plant Protein in Supporting Lean Mass and Muscle
Strength: A Systematic Review and Meta-Analysis of Randomized Controlled Trials. Nutrients 2021; 1:,606;
DOI:10.3390/nul3020661nts

Lipoprotein jelentosége a sziv- és érrendszeri megbetegedésekben, dttekintés

A lipoprotein(a) egy kis stirtiségii (LDL) koleszterinszerii részecske. Koncentracioja nagyrészt
genetikailag meghatarozott, mely populdcionként jelentésen eltérhet. Epidemiologiai és
megfigyeléses vizsgalatok potencidlis ok-okozati Osszefliggésre utalnak az emelkedett
lipoprotein(a) €s az atheroscleroticus sziv- és érrendszeri betegség (ASCVD) és a meszes
aortabillentyli sziikiilet (AS) fokozott kockazata kozott. Ezeket az eredményeket genetikai
vizsgalatok is alatdmasztottdk egy kordbbi tanulmanyban.

A kiilonbozd populaciokban végzett tanulmanyok eredményei is alatamasztjak az emelkedett
lipoprotein(a) szint és az atherosclerosis kockazata kozotti szoros dsszefliggést. Ezt bizonyitja
egy kohorsz vizsgalat (CCHS - Copenhagen City Heart Study), ahol 9330 déan lakost figyeltek
meg 10 éven keresztiil. A vizsgalat alatt arra jutottak, hogy a szivinfarktus kockéazatdnak
novekedése a lipoprotein(a) szinttel aranyosan ndvekedik. Volt egy masik vizsgalat (Emerging
Risk Factors Collaboration), mely egy metaanalizis volt, ahol 36 prospektiv tanulmanyt fogtak
Ossze, mindosszesen 126 634 részvevot vizsgaltak, akik kordbban nem szenvedtek sziv- és
érrendszeri megbetegedésben. Az Egyesiilt Kiralysig Biobank adatbazisabol 460 506
kozépkoru személy vizsgaltak, akiket atlagosan 11,2 éven keresztiil figyeltek meg. A vizsgalat
eredményeként linedris Osszefliggést figyelhettek meg lipoprotein(a) és az atherosclerosis
kockazata kozott.

CCHS (Copenhagen City Heart Study) és CGPS (Copenhagen General Population Study)
vizsgalataiban 77 680 résztvevojével végzett Mendel-féle randomizacios vizsgalat kimutatta,
hogy az emelkedett lipoprotein(a) szintek pozitivan Osszefliggenek a meszes aortabillentyli
sziikiilet magasabb kockazataval. Az Osszes lipoprotein(a)-hoz kdthetd genotipus varians
kombinalasakor az aorta sziikiilet genetikai relativ kockézata 1,6 a lipoprotein(a) értékének 10-
szeres emelkedésénél.

Jelenleg a European Society of Cardiology/European Atherosclerosis Society, a Canadian
Cardiovascular Society és az Indian Expert Consensus iranymutatasai timogatjak a rutin mérést
a kardiovaszkularis kockazat besorolasanak javitasa érdekében, mig a 2021-es, a sziv- és

érrendszeri betegségek megeldzésére vonatkozé eurdpai irdnyelvek elismerik, hogy az




lipoprotein(a) mérési lehetdsége jelenleg is korlatozott, és tovabbi vizsgalatokra van sziikség.
Az irdnymutatéasok és a szakértdi nyilatkozatok egyarant 6sztonzik az Lp(a) mérést azoknal az
egyéneknél, akiknek csalddjaban fokozott a korai sziv- €s érrendszeri betegségek eléforduldsi
kockazata.

A PCSK9-gitlé (PCSK9i) evolocumab atlagosan 27%-kal csdkkentette a lipoprotein(a) szintet
a 48. héten. Azoknal az egyéneknél, akiknél a kiindulasi lipoprotein(a) szint magasabb, mint a
median (35 nmol/L), az evolocumab 23%-kal csokkentette a sziv- és érrendszeri betegségek
mortalitdsat, myocardialis infarktus vagy siirgds revascularisatio kockazatat.

Az ASOs, egy ujfajta terdpia, ahol két vizsgalat néztek meg, ahol az egyikben az IONIS-
APO(a)Rx-et placebdval, a masik tanulmanyban pedig a pelacarsent a placeboval hasonlitottak
Ossze. Az els6 tanulményban lipoprotein(a) atlagos 67%-os csokkenése az A kohorszban, mig
a B-kohorszban 72%-kal a 85. napon (p<0,001). A pelacarsen vizsgalatba 58, mig az IONIS-
APO(a)Rx esetén 47 egészséges résztvevot vontak be, akiknek Lp(a) szintje 75 nmol/l (30
mg/dL) vagy magasabb volt, egyszeri ndvekvd dozist, tobbszords ndvekvd dozisu és placebo
csoportokba. Az lipoprotein(a) szintek a legmagasabb d6zisok esetén akar 92%-os csokkenését
figyelték meg minden egyszeri és tobbszords dozisu csoportban a placebo csoporthoz képest a
30. és 36. napon.

Osszeségében elmondhatd, hogy mind az epidemiologiai, mind a genetikai vizsgalatok
alatdmasztjak az ok-okozati 6sszefliggést az emelkedett lipoprotein(a) koncentracio és a sziv-

¢s érrendszeri betegségek és kisebb mértékben az atherosclerosis fokozott kockazata kdzott.

Lau FD, Giugliano RP. Lipoprotein(a) and its Significance in Cardiovascular Disease A Review JAMA Cardiol.
Online May 18, 2022. DOI:10.1001/jamacardio.2022.0987




Az ehet6 gombakban talalhato p-gliikan élettani hatasa, kiilonos tekintettel a Shiitake
gombara (Lentinula edodes)

Szerz6: Hajdu Péter

A shiitake gomba (Lentinula edodes) az egyik legnépszeriibb eheté gomba a vilagpiacon,
amelyet jellegzetes ize miatt fogyasztjak a keleti- és tijabban a nyugati gasztronémiaban. [1] A
shiitake gomba olyan molekuldkat tartalmaz, amelyek pozitiv hatast fejtenek ki az emberi
szervezetre. Ilyen vegyiiletek a fenolvegyiiletek, az ergothionein (antioxiddns hatas), az
ergoszterol, a B-gliikdnok ¢és az eritadenin (hipokoleszterinémids tulajdonsagok) €s a lentionin
is, azonban a lentindn kiilon figyelmet érdemel. [2] A lentindn a Lentinus edodes ehetd
gombabdl kivont B-gliikan egyik specidlis fajtaja, mely egy B-(1-3)-gliikoz vazbol all, amihez
mind az 6t gliikoz egységhez kettd (1-6)-B-gliikdz ag kapcsolodik. [3] Mivel héérzékeny, igy
a fagyasztas, vagy a hevités soran a hatékonysaga csokken. Sajnos, a shiitake gombaban nincs
elegendd lentindn ahhoz, hogy nyersen fogyasztva, maradéktalanul kifejthesse jotékony
tulajdonsagait. [4]

Manapsadg egyre nagyobb az érdeklédés az olyan ehetd gombdk gyogyaszati
felhasznalasa irant, amelyekrél kordbban bizonyitottdk, hogy gyulladascsdkkentd,
daganatellenes ¢s immunmodulald képességgel rendelkeznek. [5] A B-glikanok az egyik 6
aktiv komponensei a gombédknak. [6] A vegyiilet Osszetettsége és valtozatossaga az oldalso
elagazd struktirakbol ered. [7] A gombakbdl izoldlt B-gliikdnok altalaban az 1,4 vagy 1,6
oldaleldgazéssal helyezkednek el. [8]

A kozelmultban egy tanulmanyban arrdl olvashattunk, hogy a B-glilkdn potencialis
szerepet tolt be, mint természetes taplalék, az 1-es tipust interferon vélasz (olyan citokinek,
melyek aktivaljadk az immunrendszert és a kornyezd sejtek védekezd mechanizmusait)
fokozésadban az olyan RNS-virusok ellen, mint az influenza vagy a koronavirus. [9]

Szamos tisztitasi és roncsolasi eljarast fejlesztettek ki e molekulak elkiilonitésére és
egyedi bioaktivitasuk tesztelésére. tobbek kozott a fagyasztasos-olvasztasos elvalasztast, az
olddszeres kezelést, a dializist, az ultrasziirést vagy az oszlopos frakciondlast alkalmaztak
altalaban, mivel egyszerli modszerekrél van szd. [10] Azonban a poliszacharidok gyakran
képeznek intermolekuldris kdlcsonhatasokat, igy bonyolult polimereket eredményeznek,
amelyeket nehéz izolalni. A gombdkban talalhato gliilkdnok is ezt a tendenciat mutattak, de egy
kozelmultbeli tanulmany egyszeri és hatékony eljarast mutatott ennek a problémdnak a

megoldésara €s a kiilonbozo gliikanszerkezetek elkiilonitésére. [11]




Az ¢leszt6bdl szarmazo B-glikkanokrdl kimutattak, hogy aktivaljdk az immunvalaszt és
beinditjak a gyulladasos folyamatokat, valamint javitjak a fertdzésekkel szembeni ellenallast és
gatoljak a daganatok kialakulasat. [12] Azonban fontos megemliteni, hogy a a B-gliilkdnok nem
fejtenek ki kozvetlen citotoxikus hatast a daganatos sejtekre, hanem kozvetett hatast valtanak
ki az immunsejtek aktivalasan keresztiil. [13]

A gombabol szdrmaz6 B-gliikanok a B-gliikanok koziil a legerdsebben daganatellenesek
¢s immunmoduldlok. A gomba-B-glikdnok pozitiv terapids hatdst mutattak 1éguti
betegségekben, megelézve a visszatérd léguti fertdzéseket gyermekeknél, megeldézve az
allergias rhinitis tiineteit és a felsé léguti fertézéseket. [14] A pontos mechanizmus, amellyel a
B-gliikanok elnyomjék a gyulladasos citokineket és indukalnak gyulladasgatlo citokineket, egy
eléggé Osszetett kérdés, melyre a valasz még nem teljesen egyértelmii. [15]

Amikor a -gliikkan a dectin-1-hez k6tédik, a TLR-ekre (toll-like receptor) is sziikség van
a gyulladasos citokinek felszabadulasahoz. [16] A sériilés soran az egyik receptor blokkolodik,
vagy sériilés soran a B-glikdnok egy kiilon receptorhoz kotédnek. [17] Smeekens és
munkatarsai arr6l szamoltak be, hogy létezik egy ismeretlen B-glikan receptor, amely
specifikusan Akt/P13K-fliggd gyulladasgatld valaszt indukal. A Shiitake gombabol szarmazd
B-gliikanok in vitro sériilés nélkiil NF-kpB-t indukaltak. LPS (lipopoliszacharid) jelenlétében
ugyanaz a kivonat jelentdsen csokkentette a sériilést. [18]

Osszeségében elmondhatd, hogy maga a gombakbol szarmazé és kinyerhetd pB-
gliikdnokban nagy a potencial, gondolok itt a gyulladdscsokkentd, a daganatellenes vagy akar
immunmoduldlo hatdsara. A shiitake gombéaban (Lentinula edodes) rejld lehetdségeket a keleti
orvoslas eldszeretettel mar hasznalja a mindennapokban, elsédlegesen dermatitisek és inluenza
elleni kezelésekben, azonban a piacon mar megjelentek olyan termékek, melyek Shiitake
gombaval voltak dusitva.

A kozolt irds a szerzé doktorandusz elfogadott PhD kutatasanak egyik résztémaja a
Debreceni Egyetem Téplalkozés- és Elelmiszertudoméanyi Doktori Iskola Elelmiszertudomanyi

programjaban. Kidolgozasa jelenleg folyamatban van.
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