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BEVEZETES - Kutatasok igazoljék, hogy a termé-
szetes antioxidansok kdzvetve hatnak a jelatvite-
li utakra, és tobb ponton is képesek befolyasolni
az apoptozist kezdeményezé gének indukciojat.
A fekete retekbdl késziilt epegranulatum f&bb
bioaktiv vegytletei — az izotiocianatok, flavonoi-
dok, vitaminok, nyomelemek — az Gjabb kutata-
sok szerint médositjdk a molekularis biol6giai
folyamatokat. Ezért kozepesen aktiv gyulladdsos
bélbetegségben vizsgaltuk a készitmény hatdsat
a redox homeosztézisra.

BETEGEK ES MODSZEREK — Az értékelhetd ada-
tok 6sszesen 32 kozépkoru betegtdl (13 férfi, 19
né) szarmaztak. A betegek fele (hat férfi, tiz n6)
a szikséges kezelés mellett hat hénapon &t
epegranulatumot is kapott (napi 0,2 g). Az egyéb
rutinvizsgdlatok mellett meghataroztuk a plazma
redukaléképességet, a H-donor-aktivitést, a sza-
bad SH-csoport-, az epesav-, az IL-6-, az IL-1-, a
TNF-a-, a koleszterin- és a triglicerid-koncent-
raciot, valamint a vorosvértest kemiluminesz-
cenciat és a HbA,-szintet.

EREDMENYEK — Az epegranulatummal torténd
kezelés nem befolydsolta a betegség aktivitasat.
A kedvezd szubjektiv megitélés mellett, a peri6-
dus végére kismértékben megemelkedett a szé-
rumepesav-koncentracio, és csokkentek a plaz-
mdban a redoxiparaméterek értékei. A készit-
mény szignifikdnsan csokkentette a vorosvértest-
kemilumineszcencidt és mérsékelten csokkentet-
te a vorosvértestek HbA, -koncentraciojat.
KOVETKEZTETESEK — Az adatok azt mutattak,
hogy az antioxiddnsokban és izotiociandtokban
gazdag epegranulatum mar ebben a kis d6zisban
is jelentGsen beavatkozott a redox homeoszta-
zisha.

gyulladasos bélbetegség, antioxidans,
izotiocianatok, redox homeosztazis,
keresztesviragaak

THE EFFECT OF A BLACK RADISH
PREPARATION ON THE REDOX HOMEQOSTASIS
IN INFLAMMATORY BOWEL DISEASE

INTRODUCTION - Natural antioxidants have
been shown to indirectly act on signal transduction
pathways and influence the induction of apoptotic
genes in several ways. The black radish-based
granules contain several bioactive components
including isothiocyanates, flavonoids, vitamins and
trace elements that can modify various molecular
biological pathways. The aim of this study was to
find out whether this preparation has an effect on
the redox homeostasis of patients with inflamma-
tory bowel disease.

PATIENTS AND METHODS - Data from 32 middle-
aged patients (13 male, 19 female) with moderately
active IBD were evaluated. Half of the patients (6
male, 10 female) received 0.2 g/day granules for 6
months in addition to regular treatment. Apart from
other routine laboratory measurements, redox
parameters including plasma reducing power,
H-donor ability, free SH groups and IL-6, IL-1, TNF-
alpha, bile acids, cholesterol, triglycerides, red
blood cell chemiluminescence and HbA,. level
were determined.

RESULTS — The black radish-based granules had no
effect on the activity of inflammatory bowel disease.
Beside a positive subjective judgement, bile acid
levels had slightly increased and the values of redox
parameters had decreased in the plasma by the end
of the study period. The granules significantly di-
minished red blood cell chemiluminescence and
moderately reduced the HbA, -level.
CONCLUSION - The results show that the granules
rich in antioxidants and isothiocianate have a mar-
ked effect on the redox homeostasis of IBD patients
even at low doses.

inflammatory bowel disease, antioxidant,
isothiocyanates, redox homeostasis,
Cruciferous vegetables
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z oxidativ stressz kulcsfontossigti modultor,
A amely extracelluldrisan és intracelluldrisan is
moédositja a ligand-receptor kélesénhatdsokat,
befolydsolja a génexpressziét. A szabad gyokok ma-
sodlagos hirvivéként hatnak szdmos jeldtviteli tton,
részt vesznek a kemotaktikus citokinek és a sejtfelszi-
ni adhéziés molekuldk aktivildsiban stb. (7). Az oxi-
dativ stressz indukalja a stresszvilaszgéneket, ugyanak-
kor a mérsékelt oxidativ stressz down-reguldlja szimos
gén expresszidjit (2, 3). A DNS-szintézis, a szelektiv
génexpresszi0, az enzimek aktivilisa és a sejtproli-
feracié szabélyozdsa érintett a redoxi-jelatvitelben. A
mérsékelt szint{i szabadgyok-termelés médositja a ki-
ndzok mtikédését vagy kozvetlentl aktivalja a transz-
kripciés faktorokat, ezaltal befolydsolja a génszabélyo-
zast a magban. Az NF-kB és AP-1 transzkripcios fak-
torok olyan proteinek, amelyek mikddését a reaktiv-
oxigén-intermedierek a biokémiai folyamatok sorin
szabalyozzik (4).

Az ,antioxidins” fogalomhoz hosszt iddn 4t csak a
szabad gyokokkel szembeni védelem ftiz&dott. Jelen-
t6ségiik nem kétséges az oxidativ stresszel dsszefiiggd
illapotok terdpidjdban. A Janus-arcd antioxididnsok
azonban a fehérjefoszforilaci6 és a transzkripciés fak-
torok gatlisival megakadilyozhatjik a sejtprolifera-
ci6t, kirosithatjak az oxidativ stresszel szembeni adap-
tici6s mechanizmusokat. Az dtmeneti fémionok redu-
kaldsaval felerSsithetik az oxidativ stresszt. Gitolhat-
jak a szabad gyokok altal kezdeményezett apoptézist,
és fokozhatjak a nekrotikus folyamatokat is (5, 6).

A legismertebb vitaminok, mint példdul az A-, C-,
E-vitaminok, a polifenolos vegyiiletek, a flavonoidok
és a glikozinoldtokbdl szdrmazé izotiociandtok hati-
sukat kdzvetve génszinten is kifejtik. Antioxidins ka-
rakteriik révén kozvetleniil is hatnak a jelatviteli utak-
ra, a génszabilyozasra és a fehérjeszintézisre (7-10).

Gyulladdsos bélbetegségekben a plazmaban az anti-
oxidéns retinol, az a-tokoferol, likopin, B-kriptoxantin
és a B-karotin szignifikinsan kisebb koncentriciéit ta-
laledk, mig a lutein, zeaxantin és az a-karotin koncent-
rici6ja nem kiildnbozott az egészséges emberekétsl. A
C-vitamin koncentriciéja a beteg mucosiban szintén
kisebb volt, mint az egészségesben (11-13). Szignifi-
kénsan alacsony volt a szérum A-vitamin-szintje termi-
nalis ileitisben, colorectalis polyposisban, illetve kiilon-
b6z8 malignus folyamatokban is (74). Sok kutaté fel-
tételezi, és részben igazoltnak latszik, hogy ezeknek a
vegylileteknek a potlisa kedvezd lehet e betegségek te-
rapidjéban (6, 11, 14, 15).

Mivel Crohn-betegségben és ileumreszekciot kovets
illapotokban gyakori az epekovesség, a k&képzsdés
megel8zésében hasznos lehet a cholereticus, cholekine-
ticus hatdsa feketeretek-préslé felhasznildsival késziile
epegranulitum  (Raphacol), amelynek gyulladas-
csokkentd, lipidperoxidaciot gitlo és gydkfogd tulaj-
donsaga kedvez&en befolydsolhatja a gyulladasos bélbe-
tegségekben szenvedd betegek diszkomfort érzésér. A
fekete retek glitkozinolatjaibdl képz8d6 izotiocianitok
a rakprevenci6 igazolt hatéanyagai. Feltételeztiik, hogy
a készitmény polifenol-, flavonoid-, izotiocianat-, vala-

ROVIDITESEK

AP-1: aktivitor protein-1 (transzkripciés faktor).

ARE: antioxiddns-vilaszelem.

CALI: colitisaktivitasi index/Rachmilewitz.

CD: Crohn-betegség.

CDALI: Crohn-betegség-aktivitasi index.

CU: colitis ulcerosa.

DPPH: 1,1-difenil-2-pikrilhidrazil stabil gysk.

IBD: gyulladdsos bélbetegségek (inflammatory bowel
diseases).

IL-1P és IL-6: interleukinek (citokinek).

NF-xB: magfaktor-xB (transzkripciés faktor).

p53: transzkripciés faktor.

TNF-a: tumornekrézis faktor alfa.

mint vitamintartalma jelent8sen befolyasolja a bélham-
sejtek redoxidllapotit. A készitmény enyhe baktericid,
fungicid hatdsa védelmet biztosithat a bél normalis bél-
florajanak. E megfontoldsok alapjin adtuk a készit-
ményt gyulladdsos bélbetegségben szenvedSknek.

Arra voltunk kivincsiak, hogy milyen id&intervallum
alatt jelentkezik kedvezd hatés, és a t6bb honapos ke-
zelés alatt jelentkezik-e nem kivint mellékhatas. A kér-
dések eldontésére a redox homeosztazis vizsgilatra al-
kalmas médszereket adaptaltunk, illetve fejlesztettiink
ki. A spektrofotometridn és luminometridn alapulé
moédszerek kiegészitik egymast, és biztonsdggal infor-
mélnak az antioxiddns-kezelés hatdsarol (16).

Betegek és mddszerek
Betegek

A vizsgalatokba dnként jelentkez8, gyulladdsos bélbe-
tegségben szenvedd betegeket vontunk be, akik koziil
az egyik csoport fekete retek hatéanyagt epegranuli-
tum kiegészit kezelésben részesiilt, mig a masik fele
nem kapott kiegészits kezelést. Ezt az utébbi csopor-
tot tekintettiik kontrollnak.

Korabbi vizsgilataink sordn az aktivitdstdl, illetve tii-
netmentes allapottdl fiiggSen a vér redoxi-paramé-
tereiben megfeleld antioxiddns terdpia mellett is szigni-
fikdns kiilénbségeket tapasztaltunk (76, 17). Ezért a je-
len tanulminyban az 50, gyulladdsos bélbetegségben
szenved§ beteg koziil a mérések idején csak mérsékel-
ten aktiv betegségtsl szenved8k — 32 beteg — adatait
dolgoztuk fel. A vizsgilatokba bevont betegek fél éven
keresztiil azonos terdpidval, azonos allapotban voltak.
A kezelést csak sulyosbodis esetén valtoztattuk. Ezek-
nek a betegeknek az adatait nem dolgoztuk fel, igy a
nemek és a csoportok Osszetétele némileg véltozott a
mérési id6pontokban.

Tekintettel a gyulladdsos bélbetegségek kozos auto-
immun eredetére, és a kordbbi vizsgilatok eredménye-
ire, az értékelésnél nem tettiink kiilonbséget a diagné-
zis szerint. Ez késébbi célkittizésiink. Ugyancsak nem
tettiink kiillénbséget a nemek kdzott sem, mert vizsga-
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_ 1. TABLAZAT

A betegek nem, kor és diagnézis szerinti csoportositdsa

EREDETI KOZLEMENY

Csoport Nem Kor (év)  Diagnézis
Kontroll IBD

(n=25) 10 férfi, 15n8 47,5+15,7 11 CU, 14 CD
Epegranulitummal

kezelt IBD

(n=25) 10 férfi, 15n8 42,5+12,7 9 CU, 16 CD

IBD (inflammatory bowel disease): gyulladdsos bélbetegség; CU: colitis ul-
cerosa; CD: Crobn-betegség
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lataink sordn a férfiak és nék kozott a redox home-
osztazisban sem kaptunk szignifikins eltéréseket (76,
17). Az aktivitast colitis ulcerosiban a colitisaktivitdsi
index (CAI) (Rachmilewitz), Crohn-betegségben a
Crohn-betegség-aktivitdsi index (CDAI) alapjan itél-
tiik meg. Kozepes aktivitdsnak vettitk a CAI 6-10 és a
CDALI 150-200 értékeket. A javulast, illetve a panaszok
véltozasat kérddiv segitségével regisztraltuk. Az 1. és 2.
tdbldzatban részletezziik a betegekkel és betegségekkel
kapcsolatos ismereteket.

Mindhirom mérési id8pontban hat férfi- és tiz
epegranulitumot szed8 ndbetegektdl nyertiink érté-
kelhet& adatokat.

A kezelést kiilonbéz8 okok miatt kellett megsziin-
tetni. Két férfi esetében miitétre keriilt sor, egy férfi
émelygett a készitmény szagitdl, egy n8beteg a megen-
gedett dozis tobbszordsét vette be, mert igy tobb zsi-
ros ételt fogyaszthatott sajit bevalldsa szerint. Egy n8
és egy férfi nem szedte rendszeresen a készitményt, ha-
rom n& remisszidba kertilt.

A random kivélasztott gyulladdsos bélbetegségben
szenved8k kontrollcsoportjdban is csak azok adatait
dolgoztuk fel, akik kézepesen aktiv llapotban voltak
(hét férfi és kilenc n8) a mérési idGpontokban. Nem
volt szignifikdns kiilénbség a megvaltozott aktivitdsa
betegek szdmaban. A betegek elldtisa, feliigyelete és
ellendrzése biztositott volt.

A kiegészit8 kezelésben részesiilk fél éven 4t 0,2 g

2. TABLAZAT

epegranuldtumot kaptak f8étkezésiikhoz. A készit-
mény hatdsit a redox homeosztizisra a szokdsos ellen-
8rz8 vizsgalatokkal egy id8ben végeztitk. Mérésekre a
kezelést megel8z8en, majd hirom és hat hénap eltelté-
vel kertilt sor. Hasi ultrahangvizsgélat alapjin kizartuk
az epekdbetegséget. Kizar6 ok volt a tumor, a diabetes
mellitus és a majbetegségek. A betegek a kara alatt
minden sziikséges gyogyszert szedtek. A vizsgilatok
sordn a betegek egyszertsitett kérdSivet toltottek ki
életmingségiikre vonatkozéan.

Kutatisi engedély szima: SOTE-TUKEB 24/1996.

Készitmény

A készitmény 60 g fekete retekbdl (Raphanus sativus L.
var. niger) nyert friss préslét és 0,25 g édeskéményola-
jat (Aetheroleum foeniculi) tartalmaz 100 g inaktiv hor-
dozégranulitumra porlasztott formaban. Javasolt ki-
raszeri dézisa: naponta minimum 0,2 g. Orszigos
Gyégyszerészeti Intézet nyilvantartdsi szima: OGYI-
090/1988, megujitva 1998-ban, forgalmazisi engedély
szama: 3386/68/89 98.07.11.

Az ismertetd alapjin a készitmény az epemiikddés
fokozasa altal javitja és gyorsitja az emésztést, meg-
sziinteti a puffaddst és teltségérzetet. Az Aetheroleum
foeniculi ismert és széles kdrben alkalmazott karmina-
tivum, eredményesen egésziti ki a fekete retek hatdsit,
és teljesen elfedi annak kissé kellemetlen izét és szagat.
A készitmény enyhén sirgis szind, jellegzetes édesks-
ményillatd és -iz{ feketeretek-préslét és édeskdmény-
olajat tartalmaz6 granulitum. Fogyasztisa javasolt
dyspepsia, cholecystopathia esetén. Mellékhatdsok és
interakciok mds vegyiiletekkel eddig nem ismertek.
Sziikség esetén vagy kuraszeriien {6étkezések utan, mi-
nimum egy csapott adagolékanallal fogyaszthaté.

A fekete retek a keresztesvirdgtiak csalddjiba tartozo
kultarnévény. A népi gydgyaszatban évszazadok 6ta is-
mert emésztésjavitd, epehajtd, epek8képz8dést meg-
akadilyozo, féreghajtd, de leirtdk vesek&oldo és lég-
zéskdnnyits hatdsit is (18-20).

A betegek nem, illetve a betegség kiterjedése, aktivitdsa, tipusa és kezelése szerinti csoportositdsa
Csoport Nem Kiterjedés Aktivités, tipus Kezelés
Kontroll IBD (25 beteg)
CU betegek 5 férfi, 6 nd bal kolonfél CAI 6-10 aminoszalicilsav
CD betegek 6 férfi, 8 né vékony- és vastagbél CDAI 150-250
sipolyoz6 9 aminoszalicilsav
sztikiiletes 5 azatioprin
Epegranuldtummal kezelt IBD (25 beteg)
CU betegek 4 férfi, 5 né bal kolonfél CAI 6-10 aminoszalicilsav
CD betegek 7 férfi, 9 nd vékony- és vastagbél CDALI 150-250
sipolyoz6 11 aminoszalicilsav
sziikiiletes 5 azatioprin
IBD (inflammatory bowel disease): gyulladdsos bélbetegség; CU.: colitis ulcerosa; CAI: colitisaktivitdsi index; CD: Crobn-betegség; CDAI:
Crobn-betegség-aktivitdsi index
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A készitmény alapanyaga, a feketeretek-préslé, a
részleges fitokémiai elemzés alapjin gliikozinoldtokat
nem tartalmazott. Irodalmi adatok alapjan feltételez-
hetd, hogy a fekete retek glitkozinolatjai a feldolgozis
sordn a mirozindz enzim aktivitdsira izotiocianitokkd
alakultak. A {8 bioaktiv komponensek a kovetkezsk
(mg/100 ml): aszkorbinsav (5,0), karotin (0,02), toko-
ferolok (0,31), polifenolok (25,5), ezen beliil kvercetin
(0,07) és kempferol (0,50). Az 4svinyianyag-analizis
szerint toxikus fémek nem fordultak el a préslében. A
kalium/ndtrium ardny 10,5:1 és a kalcium/magnézium
ardny 2,1:1 volt (20).

Moédszerek és anyagok

Az erythrocyta szabadgy6k-szintjének meghatirozasa-
ra sajat fejlesztésti lumineszcencids médszert alkalmaz-
tunk (716). A reakciéelegy hidrogén-peroxidot, lumi-
nolt és mikroperoxiddzt tartalmazott. Az eredménye-
ket relative light unit (RLU) egységben adtuk meg.

A plazma redukaloképességét Oyaizu szerint hatiroz-
tuk meg (21). A redukéloképességet aszkorbinsav-ekvi-
valensben (eqAS) adtuk meg. Egy aszkorbinsav-ekviva-
lens az egységnyi térfogatd minta (1 ml) redukaloké-
pessége, ha hatdsa egyenértékd 1 umol aszkorbinsavval.

A plazma H-donor-aktivitdsit Blois médszerének
kis modositdsa (22) alapjin 1,1-difenil-2-pikrilhidrazil
stabil gyok jelenlétében mértitk spektrofotometridval
517 nm-en. Az abszorbancit 517 nm-en metanol-vak-
kal szemben olvastuk le. Az eredmény gitlisszazalékot
jelent.

Sedlak és Lindsay médszere szerint mértiik a plaz-
méban a szabad szulfhidrilcsoportok koncentrici6jat
5,5-ditiobisz-nitrobenzoesav reagenssel pH 7,4-es nat-
rium-foszfit-pufferben 512 nm-en. Standardként redu-
kélt glutationt hasznéltunk (23).

A szérumkoleszterint, trigliceridet és epesavat rutin
laboratériumi médszerekkel, Hitachi 717 klinikai auto-
mataval hatdroztuk meg a szérumbdl.

A glikilt hemoglobin (HbA,.) meghatirozisa Ran-
dox kittel 700 nm-en tértént.

Az TL-1B-t és IL-6-ot szildrd fazist, enzimmel jel-
zett immundiagnosztikai készitménnyel (Diagnosti-
cum) hatdroztuk meg. A TMB-szubsztrit-oldattal ka-
pott szinreakciét 450 nm-en mértiik.

A TNF-a meghatirozisa Biosource TNF-a szilard
fazist szendvicsmédszeren alapulé kittel tortént. A le-
olvasast 450 nm-en végeztiik.

A mérések kiértékeléséhez Microsoft Excel és Sta-
tisztika 6.0 programokat hasznéltunk. Alkalmaztuk a
Student-féle t-probat. A szignifikancidt 95%-os val6-
szinliségi szinten adtuk meg.

Eredmények

A kezelés alatt a betegek CDAI- és CAI-mutatéi spon-
tan valtoztak. A szubjektiv tiinetekre vonatkoz6 kér-

.....

déivek értékelésével és az aktivitdsi indexek eredmé-
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Epegranuldtum-kezelés hatdsa gyulladdsos bélbetegség-
ben a plazma redukdlcképességére
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__2. ABRA

Epegranuldtum-kezelés hatdsa gyulladdsos bélberegség-
ben a plazma H-donor-aktivitdsdra
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*A kiinduldsi értékbez képest szignifikins vdltozds, p<0,05.

nyeivel mértiik fel a készitmény hatdsit. Az epegranu-
latum hat6anyagai az adott d6zisban nem befolyasol-
tak a betegség lefolydsat.

Az epegranulitummal nem kezelt gyulladdsos bélbe-
tegségben szenved8knél is mindhdrom mérési idépont-
ban csak a kézepesen aktiv betegségtdl szenvedsk adata-
it dolgoztuk fel. Az 1-6. dbrdkon az epegranulitum-ke-
zelés hatdsit mutatjuk be a redoxi-paraméterek valtoza-
sdra.

Az epegranulitummal nem kezelt gyulladisos bélbe-
tegségben szenvedd betegek plazmijinak redukdloké-
pessége janudr honapban 1,18+0,18 mmol/leqAS volt,
és aprilisra ez az érték 1,75+0,85 mmol/leqAS-ra n&tt
(1. dbra). Az epegranulitum-kezelteké nem valtozott. A
plazma H-donor-aktivitdsa a kontrollcsoportban januar-
ban 39,16*6,11 gitlisszazalék, mig az epegranulidtumos
csoportban 45,35+4,11 gitldsszizaléknak adédott. Ez a
paraméter aprilisra 44,67=4,45 gitlisszazalékra nétt az
epegranulitumot nem szeddk esetében, az epegranuld-
tumos csoportban viszont alig valtozott a janudri érték-
hez képest, de a szeptemberi értékhez viszonyitva szig-
nifikdns csdkkenést tapasztaltunk (2. dbra).
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3. ABRA

Epegranuldtum-kezelés hatdsa gyulladdsos bélbetegség-
ben a plazma szabad SH-csoport-koncentrdcidjdra

1,21
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*+x Szignifikdns vdltozds a kitnduldsi értékbez és az dprilisi kont-
rollhoz viszonyitva, p<0,05.

4. ABRA

Epegranulitum-kezelés hatdsa gyulladdsos bélbetegség-
ben a vérdsvértestben indukdlbaté szabadgyidk-reakci-
okra
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*Szignifikins vdltozds a kitnduldsi értékbez képest p<0,05.

A szabad SH-csoport koncentricidja a plazmaban
szintén ellentétesen véltozott a két betegcsoport ko-
zott (3. dbra). Az eltérés a terminus végére szignifikans
lett a nem kezeltekhez képest. Az epegranulitumos
csoportban csdkkent, a kontrollokban pedig nétt a ki-
indulasi értékhez viszonyitva, annak ellenére, hogy a
készitmény kéntartalmu hatéanyagokat tartalmaz. En-
nek magyarizata az lehet, hogy az izotiocianitok meta-
bolizmusa soran a redukalt glutationnal térténd konju-
gaci6, majd a metabolitok gyors kiiiriilése miatt a
tiolvegyiiletek mennyisége viltozhat.

A vordsvértest-kemilumineszcencia az epegranuld-
tummal kezelteknél szignifikinsan csékkent a hat ho-
nap alatt [113,36+9,85 — 87,73+7,65 (RLU%)], mig a
nem kezelt kontrollcsoportban nem tapasztaltuk ezt a
kedvezd véltozast (4. dbra). A HbA, -koncentricidk
nem szignifikans mértékben, de szintén csdkkentek (5.
dbra). A HbA,-koncentrici6 a gyulladisos bélbeteg-
ségben szenvedd kontrolloknal januirban 5,90+
0,43%, az epegranulitum-csoportban 5,70%0,14%
volt. Ez az érték dprilisra a gyulladdsos bélbetegségben
szenvedd kontrollokndl ndtt (6,15+0,58), mig az
epegranulitumos csoportban csdkkent (5,62+0,28%).
A csoportok kézott dprilisban szignifikdns volt a kii-
l6nbség.

A bevilasztas alkalméaval megvizsgilt kbzepesen si-
lyos allapott betegeknél a citokinek kéziil csak az
IL-6-koncentricié meghatirozasa volt informativ. Az
IL-1B- és a TNF-a-szérumszintek nagyon alacsonyak
voltak. A kéros IL-1B-aktivitdis 90 Crohn-beteg vizs-
galatakor Osszesen négy esetben, mig a TNF-a-
aktivitds csupdn egy Crohn-betegnél volt detektilhaté
az altalunk hasznilt kitekkel. Mivel ezek a betegek nem
keriiltek be egyik vizsgilati csoportba sem, igy e két
citokinnel nem foglalkoztunk a tovabbiakban. Az IL-6
koncentriciéja édprilisban az epegranulitummal nem
kezelt gyulladdsos bélbetegségben szenvedd betegek-
ben 305,0+444,4 pg/ml, mig az epegranulitum-keze-
lésben részesiilteknél 207,6+217,31 pg/ml volt. A 6.
dbra mutatja az IL-6-koncentricié kedvez&bb valtoza-
sat a kezelési periddus alatt.

A terminus alatt a koleszterin koncentriciéja fokoza-
tosan csokkent, viszont a trigliceridkoncentracié inkabb
ndtt az epegranulitumos csoportban. A triglicerid szé-
rumszintjének novekedése felteheten tiplilkozasi fe-
gyelmezetlenség kovetkezménye. E két szérumparamé-
ter esetében nem észleltiink szignifikans véltozdst.

Az epesav-koncentricié az epegranulitum-kezelés
alatt a nagy szérist figyelembe véve, nem kivint mo-
don, mérsékelten nétt a szérumban, mig a gyulladdsos
bélbetegségben szenveds kontrollokban kisebb mér-
tékben valtozott.

Megbeszélés

A természetes eredet( készitmények szimos ismert és
ismeretlen hatdsmechanizmust biol6giailag aktiv ve-
gyiiletet tartalmaznak. A hosszi tivon adott drogok,
illetve kivonatok mai ismereteink szerint jelent&sen be-
folyasolhatjdk szervezetiink redox homeosztizisat.
Példaul az A-vitamin, illetve a B-karotin tdlzott fo-
gyasztisa Crohn-betegségben és colitis ulcerosiban
nem ajanlott, mert a betegség fellingolasat idézheti el
(24). Az A-vitamin taladagoldsa a CYP2EI fokozot-
tabb indukciéja miatt fokozza a vitamin toxicitdsat,
cholestasis és kronikus majbetegség tiinetei jelentkez-
nek. A B-karotin 250-500 mg/kg dézisban indukilja
a CYP1AI/2, CYP3Al/2, CYP2EI, CYP2BI/2,
CYP2CI1 izoenzimeket a méjban, a tiidében, a bélben
és a vesében, ezek a szabad gyskok taltermelését ered-
ményezik (25, 26).

A flavonoid tipust kvercetin in vitro nagy koncent-
raciéban végzett kisérletekben DNS-muticiékat okoz,
annak ellenére, hogy epidemiol6gia tanulmanyok tant-
sdga szerint az e vegyiiletet tartalmazé élelmiszerek
tartés fogyasztisa az érelmeszesedés és az infarktus
megel6zésében jelentds (27, 28). Szamos polifenolrsl
bebizonyitottak, hogy részt vesznek a cellularis anti-
oxiddns hilézatban. Ismert, hogy a katechin, epika-
techin, taxifolin, ferulasav, procianidin az NF-kB- és az
AP-1-aktivitdst gitoljdk a TNF-fel stimulilt endo-
thelsejteken (13, 29, 30).

A gliikozinolatokbdl képz8ds izotiocianitok nem-
csak a kaszpizok aktivildsival indithatjdk be az apop-
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totikus kaszkadot, hanem a p53-on keresztiil is. El§-
segitik a citokrém C kidramldsit a mitokondriumok-
bél. Az apoptézist csak nagy dézisban inditjak be.
Ilyenkor az ARE aktivitdsa a magban teljesen megsz{i-
nik (10).

Szamos tudominyos vizsgalat igazolja, hogy a taplal-
kozasi antioxiddnsok egyiittes alkalmazasa kedvez8bb
hatdst eredményez, mintha kiilon-kiilén térténne a be-
viteliik (75, 28, 31).

Gyulladisos bélbetegségben kiilondsen jelentds a
megfelel§ antioxiddns-ellitottsdg, mert a gyulladisos
folyamatokban képz&d6 szabadgyskos reakcidk fel-
ersitik a nekrotikus folyamatokat. Az antioxiddnsok
talzott fogyasztdsa azonban nem kivint médon fel-
er8sitheti az apoptézist, igy nehezen valésul meg a
szovetl regenerdcid (32-34).

A fekete retek hatéanyagt epegranuldtummal torté-
n& kiegészits kezelés nem befolyasolta az IBD-s bete-
geknél a betegség fellingoldsit vagy remisszidjit. A pe-
riédus végére kismértékben megemelkedett a szérum-
epesav-koncentricié, amely nemkivdnatos. Romlottak
a plazmédban a redoxi-paraméterek értékei (redukils-
képesség, H-donor-aktivitds, szabad SH-csoport). Lé-
nyeges eltérést azonban nem tapasztaltunk a laboraté-
riumi rutinvizsgilatok eredményeiben a kiegészits ke-
zelés alatt.

A fekete retek hatéanyagt epegranulitum szignifi-
kansan csokkentette a vordsvértest-kemilumineszcen-
cidt és mérsékelten csokkentette a vordsvértestek
HbA,.-koncentriciéjit a hat hénap alatt, ami kedvezd
hatds (16).

A kapott adatokbél arra lehet kovetkeztetni, hogy e
bioaktiv hatéanyagokat tartalmazé szer miér ilyen kis
koncentraciéban (0,2 g/nap) is hossza tivon képes be-
folyésolni a redox homeosztizist. Ennek okdt abban
litjuk, hogy az izotiocianitok és a t6bbi redoxiaktiv
dgens szdrmazékai (a készitmény vitamin- és polife-
nolos vegyiiletei) be tudnak jutni a sejtmagba, és ott
kiilonb6z8 reakcidutakat stimuldlnak.

Megallapithaté volt, hogy a virttal ellentétben a
fekete retek hatéanyagai hosszt tdvon nem javitjak a
szervezet antioxiddns kapacitdsat, nem segitik a szerve-
zet szabad gyokokkel szembeni védekezését, hanem
kompenzatorikus mechanizmusok indulnak be, azaz a
szervezet szabad gyokds reakcioi felergsodnek a kiviil-
8l bejuttatott antioxidinsokkal szemben, ami 4j re-
doxiegyenstly kialakuldsihoz vezet. Az a gondolat is
felmeriilt, hogy a terdpidban alkalmazott egyéb antioxi-
dansok (példaul 5-ASA) mellett a kis dézist antio-
xiddnsokban gazdag készitmény hatdsa mir nem elha-
nyagolhaté a hat hénapos kiara sordn. Mivel a redox
homeosztizis az oxidiciés és redukcids folyamatok
egyenstlyat jelenti, a sziikségesnél t6bb antioxidins
felvétele az oxidicids folyamatok felerdsodését kell,
hogy eredményezze. A készitmény — 6sszetétele mi-
att — val6szinileg t6bb szinten és t6bb ponton is mé-
dositja a redoxireakcidkat.

A vorosvértest HbA -koncentriciéjanak kedvezs
alakuldsa arra enged kovetkeztetni — tekintettel a vo-
rosvértest életidejére és funkcidjira —, hogy egy kordb-

5. ABRA

Epegranulitum-kezelés hatdsa gyulladdsos bélbetegség-
ben a HbA ~koncentriciéra (normdlérték: 4,4-6,4%)
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**Szignifikdns vdltozds az dprilisi kontrollboz viszonyitva, p<0,05.

6. ABRA

Epegranuldtum-kezelés hatdsa gyulladdsos bélbetegség-
ben a plazma-I1L-6-aktivitds vdltozdsdra
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*Nincs szignifikdns vdltozds.

bi allapot kedvez&bb oxidaltsagi értékét mértik a vizs-
galati id8pontokban, tehit a készitmény hatdsossiga
dozis- és 1d6tiiggs, ezért csak megfelels orvosi ellen-
8rzés mellett lehet ilyen tipust készitményeket hosz-
szd tivon fogyasztani, amelyet ma méir a nemzetkozi
irodalomban is hangstlyoznak.

A betegek zsiremésztése javult (hasi gorcsok meg-
sziinése, bélgazképz8dés csokkenése) a fekete retek
alapt epegranuldtum hatdsara, ezért el6fordult, hogy
fegyelmezetlenekké valtak az étkezésben, amelyrsl a
betegekkel torténd beszélgetés sordn értesiiltiink. Ez
lehetett az oka a mérsékelt lipidszint-névekedésnek.

Az antioxiddns-terdpia hatdsossiginak vizsgilatira
méar Magyarorszigon is rendelkezésre illnak kiilon-
b6z8 kitek, mint példdul a Randox és Oxys cégek ter-
mékei. Az ilyen irdnyt vizsgilatokat timogatja az Or-
szigos Egészségbiztositasi Pénztir. A modszerek szé-
les kor(i alkalmazdsa azonban még nem 4ltalinos a nagy
koltségigény miatt.

Az altalunk adaptilt, illetve kifejlesztett médszerek,
amelyek alkalmasak az emberi szervezet redox home-
osztazisanak jellemzésére, és viszonylag egyszerlien
kivitelezhet&ek, konnyen bevezethetk a rutin labora-
tériumi alkalmazdsra, 4j utakat megnyitva ezéltal az al-
talinos egészségi llapotot felmérs, betegségmegel6z8
programok megtervezéséhez és megvalésitasdhoz. Ezek
a redoxidllapotot felmérd moédszerek lehetdvé teszik
nagy betegcsoportok egészségi dllapotanak megitélését
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és a betegségmegel6z6 programok menedzselését. Tgy
koltséghatékonyan megvaldsithaté az antioxiddns-ke-
zelések rovid és hossza tava ellendrzése, és lehetévé
vélik az adaptaciés folyamatok megértése (16, 17).
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