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1. Bevezetés

A ,kornyezeti Osztrogén” kifejezés hasznalata kiterjed mind a novényi eredeti
Osztrogénekre (Gn. fitodsztrogének), mind az antropogén Osztrogénekre (Un.
xenoodsztrogének). Habar mindkét csoport képviseldi valoban megtaladlhatok a koérnyezetben,
¢les kiilonbséget kell tenni koztiik az emberekre és a vadvilagra esetlegesen gyakorolt
kockézatuk értékelésekor. A xenodsztrogenékkel ellentétben, melyek az emberi tevékenység
kovetkezményeként csupan a legtjabb torténelmi korban keriiltek be a kdrnyezetbe, a
fitoosztrogének az allatvilag evolucidjanak soran mindvégig jelen voltak a Fold
bioszférajaban, ezért természetes kdrnyezetiink szerves részének tekinthetjiikk Oket. Igaz

viszont, hogy a természetes eredetli anyagok sem feltétleniil artalmatlanok vagy hasznosak.

1.1. Fitoosztrogének

A fitoOsztrogének ndvényi eredetii vegyliletek, melyek képesek az Osztrogén
receptorokhoz kotddni és Osztrogénszerli vagy Osztrogén ellenes hatdsokat kifejteni. A ma
ismert fitodsztrogének talnyomd tobbsége a ndvényi fenolok nagy csoportjaba tartozik.
Tovéabbi kategorizalasuk alapjan az emberek 4altal jelentés mennyiségben fogyasztott
fitodsztrogének tobbsége az izoflavonoidok és a lignanok csoportjaba sorolhato.

Az elmult évtizedek kutatasai alapjan ugy tiinik, hogy ezen anyagok névényi taplalékon
keresztiili folyamatos, mérsékelt expozicidja valdjdban inkdbb eldnyds az emberi
szervezetnek, mivel a fitoOsztrogének megeldzhetik a rosszindulati daganatok kialakuldsat
[1], és javithatjdk a sziv- és érrendszeri egészségi allapotot [2]. Ismert, hogy ezen hatasokat
legalabbis nagy részben nuklearis receptorok kozvetitik, igymint az 6sztrogén receptor a €s
valamint az aril-hidrokarbon receptor. [3, 4] Ugy tiinik, hogy az antioxidans aktivitas is
hozzajarul a fitodsztrogének kedvezo hatdsaihoz. [5]

A kavésav az egyik leggyakoribb novényi fenol vegyiilet. Szamos forrasa ismert, mint
példaul a cikoriakavé, az articsoka, az olivaolaj és a vordsbor. Befolydsolhatja a szérum
Osztrogén szintet, valamint antioxidans hatasanak koszonhetéen gyulladasgatlo tulajdonsaggal
is rendelkezik. A kavésavrol és szarmazékairol leirtdk, hogy in vitro és in vivo koriilmények
kozott gatoljak a trombocita aggregaciot. [6, 7]

1.2. Xenoosztrogének

A 11 vilaghabort utani ipari fejlédés szamos 11 szintetikus vegyiilet eldallitasat hozta
magaval, melyek koziil tobb vegyiilet széles korben elterjedt kdrnyezeti szennyezdanyagga
valt. Ezen vegyiiletek koziill az Osztrogénszerli hatassal rendelkezOket xenodsztrogénnek
nevezziik, melyek kémiai szerkezetiikben nagy heterogenitast mutatnak. Sok koziiliik
organoklorin vegyiilet, melyek a levegd porszemcséihez kapcsolodva messzire eljutnak, igy
jelen vannak az ipari tevékenységgel nem szennyezett teriileteken is. Ubiquiter (mindentitt
jelenlevd) vegytiletek, kimutathatok a levegében, talajban, vizben. Ellendlldak a kémiai €s a
biologiai degradéacidval szemben: felezési idejiik akar tobb évtized is lehet. Az allati és emberi
szervezet nem képes lebontani/detoxikalni és/vagy kivalasztani ezen anyagokat, ezért igen
hosszu ideig valtozatlanul fennmaradnak a kérnyezetben (perzisztensek), €s felhalmozddnak a
taplaléklancban. Nagy zsiroldékonysaguk okan, elsdsorban a nagy zsirtartalmi szdvetekben
halmozddnak fel. A szakirodalom a perzisztens organikus pollutans (peristent organic
pollutant: POP) gyiijténévvel illetett vegyiiletcsoportba sorolja dket.



A xenodsztrogének hatdsmechanizmusa lehet: a./ direkt hormon agonizmus vagy
antagonizmus; b./ endogén hormonszintek megvaltoztatasa, c./ hormon receptorok
modositasa. [8] Ezek a mechanizmusok valojaban lefedik az endokrin diszrupcié fogalmat,
ezért a xenoOsztrogének endokrin diszruptor vegyiiletek, melyek az &sztrogénhez hasonld
hatast fejtenek ki. Mivel a xenodsztrogének a kdrnyezetben nem Onalléan, hanem egymas
mellett, mintegy keverékként vannak jelen, ezért 4ltaldban tobb vegyiilet egylittes
expozicidjarol beszélhetiink.

A POP-ok legtobbje szerkezetét tekintve polihalogénezett aromas szénhidrogén, ezen
beliil is harom {6 csoportjukat kiilonboztetjik meg: poliklérozott bifenilek (PCB),
poliklérozott dibenzo-p-dioxinok (PCDD) és poliklérozott dibenzofuranok (PCDF). Az egyes
vegyliletek valtozo szamu és kiilonboz6 helyzetii klor illetve brom szubsztituenssel rendelkeznek.

A human PCB és PCDD/F expozicid tobb mint 90%-ban az élelmiszerekbdl — ezen
beliil is a nagy zsirtartalmu, allati eredeti taplalékbol — szarmazik, az egyéb forrasok, mint
példaul a levegd vagy viz altali expozicio elhanyagolhatd mértékii. [9] Ezen vegyiiletek ismert
endokrin diszruptorok, ezért az utdbbi évtizedekben szdmos tanulmany foglalkozott bioldgiai
hatésaikkal. Szerepiik lehet a magzatok és Ujsziilottek novekedési visszamaradasaban, az
ujsziilottek és a gyerekek karosodott pszichomotoros, neuropszicholdgiai és neurokognitiv
fejlodésében. [10-12] Befolyésolhatjdk a reproduktiv szervek, a pajzsmirigy valamint az
immunrendszer miikddését [13, 14], és tumorok kialakulasahoz is hozzajarulhatnak. [15]

1.3. Makrofag migracié inhibitor faktor (MIF)

MIF az egyik legrégebben ismert immunmediator. Mint szolubilis faktort 1966-ban
fedezték fel [16], elsoként a késObbiekben citokinként szamon tartott immunmediatorok
koziil. Kezdetben a T-limfocitdk kizardlagos termékének tekintették, melynek hatasara a
makrofagok random migracidja gatlodik in vitro. [16] Kés6bb szamos nem immun sejtet
azonositottak, amelyekben megtaldlhato a MIF. A MIF-nek ma mar szdmos korfolyamatban
tulajdonitanak szerepet: pl. endotoxémia ¢és exotoxémia [17, 18], késdi tipusu
hiperszenzitivitas, artritisz [19], transzplantatum kilokddés, tumor ndvekedés és angiogenezis
[20, 21], gyulladasos bélbetegségek, akut respiratorikus distressz szindréma, ateroszklerozis
¢s még sok mas.

A MIF a citokinek kozott egyediilallo médon enzimatikus aktivitassal rendelkezik, ezért
citozimnek, vagy szekretalt enzimnek is nevezik. Tautomeraz reakciojanak szubsztratja lehet
D-dopakrém, L-dopakrom alfa metil észter, valamint fenilpiruvat és p-hidroxi- fenilpiruvat is.
[22, 23] A MIF tautomerdz aktivitdsat bizonyos gyulladdscsokkentd polifenolok, koztiik
fitodsztrogének is, koncentraciofiiggd modon gatoljak. [24] Bar jelenleg nem tisztazott, hogy
e katalitikus aktivitds egész pontosan milyen szerepet tolt be a MIF bioldgiai funkcidjaban,
sokan feltételezik, hogy a MIF enzimaktivitasanak kismolekuldkkal torténd gatlasa hatékony
terapias lehetdség lehetne a gyulladdsos betegségek gyogyitasaban.



2. Cikoriakavé fogyasztas egyes klinikai hatasainak vizsgalata

2.1. Bevezetés és célkitiizés

A mérsékelt vorosbor fogyasztds kedvezd hatdsait egyes kardiovaszkularis
rizikofaktorokra mar kordbban bizonyitottdk. A masik széles korben kedvelt, polifenolban
gazdag ital, a kavé lehetséges elonyei azonban még tisztazasra varnak. A kavéfogyasztasnak a
kardiovaszkuléris kockdzatra élethosszig kifejtett hatdsat nemrégiben két nagy kohorsz
tanulmanyban vizsgaltak. Dozisfiiggd, de a koffein tartalomtdl fiiggetlen védOhatast mutattak
ki, mely kifejezettebb a ndi fogyasztok esetében. [25, 26] Egy masik vizsgalat szerint a kavé
trombocita aggregaciot gatldo hatasa is fiiggetlen a koffein tartalmatol, inkdbb azon fenol
vegyiileteinek tulajdonithatd, melyek képesek a trombocitamembranba inkorporalodni. [27]

A kavé blOségesen tartalmaz klorogénsavat, azaz kinasavval észterifikalt kavésavat,
melybdl a kavésav hidrolizist kdvetden valik abszorpciora alkalmassd a bélben. Az oralisan
vérben a bevitel utdn két oraval éri el. [28] A cikoridban (Cichorium intybus) is nagy
mennyiségben talalhaté kavésav €és annak szarmazékai, példaul a klorogénsav. A cikoéria
porkolt, daralt gyokerébdl késziil a cikdriakdvé, mely nem tartalmaz koffeint. Potkavéként
vagy kavé-adalékként valo hasznalatanak hosszu iddre visszanyald hagyoménya van.

A gyulladaskeltd MIF citokinnek szamos gyullad4sos kérfolyamatban tulajdonitanak
jelentéséget. A MIF tautomerdz enzimaktivitasdt egyes gyulladasgatld fitokemikalidk
koncentraciofiiggd modon gatoljak. [24] A kévésav bizonyult az egyik legjobb gatld
molekuldnak mind a fenilpiruvat, mind a dopakrém tautomeraz aktivitast illetéen. [24, 29]
Tovabba a kdvésavrdl és szarmazékairol leirtak, hogy in vitro €s in vivo koriilmények kozott
gatoljak a trombocita aggregaciot [6, 7], ezt sajat in vitro méréseink is megerdsitették.

Jelen kisérletiinkben célul tliztik ki a cikoriakdvé fogyasztas klinikai hatasainak
vizsgalatat a trombocita aggregaciora, a hemorheoldgiai paraméterekre illetve a szérum MIF
koncentraciora.

2.2. Modszerek

Résztvevok:

Onkontrollos vizsgalatunkban 27 egészséges dnkéntest vontunk be (13 né és 14 férfi).
Atlagos életkoruk 23 + 0.4 év, atlagos testtomegiik pedig 59.2 + 2.5 kg illetve 85.5 + 3.9 kg
volt. A vizsgélat ideje alatt és az azt megel6z6 héten a résztvevok nem fogyaszthattak
alkoholos italokat (pl. bort), babkavét vagy teat, mert, bar alacsonyabb mennyiségben, de
ezek is tartalmaznak kdvésavat.

Vizsgélati protokoll:

A vizsgalatba bevont személyeknek az egy hetes periddus alatt napi 3 dl (20 g porkolt
cikdria granulatumbol f6zott) cikoriakavét kellett elfogyasztaniuk reggelenként. Vizsgaltuk a
cikoriakavé akut és kronikus hatdsdt a trombocita aggregiciora, a hemorheologiai
paraméterekre €és a MIF koncentraciora. Egyénenként hdrom alkalommal tortént vérvétel: a
kavéfogyasztast megeldzéen €éhgyomorra, az els6 kavéfogyasztas utan 2 oraval, illetve az egy
hetes rendszeres kdvéfogyasztast kovetden a 8. napon.

Trombocita aggregacidé mérése:
A trombocita aggregacid vizsgalatat Carat Tx-4 négycsatornds trombocita




aggregométerrel (Carat Diagnosztika Kft., Budapest) végeztiik. Induktorként kollagént (2

crer

ADP) hasznaltunk.

Teljes vér illetve plazma viszkozitas mérése:
A teljes vér és a plazma viszkozitds méréseket Hevimet 40 szamitogépes kapillaris
viszkoziméterrel (Hemorex Kft, Budapest) végeztiik.

Vorosvérsejt deformabilitas mérése:

A vorosvérsejtek deformabilitasait LORCA (Laser-assisted Optical Rotational Cell
Analyzer, RR Mechatronics, Hoorn, Hollandia) segitségével mértiik. A késziilék kiilonbozo
nyirderdk (0.3—30 Pa) mellett 1ézer segitségével méri a vorosvérsejtek elongacios indexét,
amelybdl meghatarozza a vorosvérsejtek deformabilitasat.

Szérum MIF koncentracié meghatarozasa:

A szérum MIF tartalmat enzim kapcsolt immunszorbens teszttel (MIF Duo set ELISA
Development System from R&D Systems, Minneapolis, MN, USA) detektaltuk betartva a
gyarto eldirasait.

Statisztikai kiértékelés:

A statisztikai elemzést SPSS programmal végeztiik. Az analizishez ismételt méréses
varianciaanalizist illetve paros t-probat alkalmaztunk. A kiértékelés soran a p<0.05 értékeket
tekintettiik szignifikansnak.

2.3. Eredmények

Trombocita aggregacid:

In vitro a kdvésav hatékony trombocia aggregacid gatld képességgel rendelkezik. [6]
Ezen eredményt eldzetes vizsgalatunk sordan mi is meger0sitettiik: 1.2 mM kéavésav a
kollagénnel indukalt aggregaciot 50%-kal csokkentette in vitro.

A cikériakavé egy hetes fogyasztasa soran gyljtott vérmintdk trombocita

crer

Mig 5 uM ADP induktor esetében nem talaltunk szignifikdns valtozasokat, addig a 10 uM
ADP-vel indukalt aggregacio mind a két oOras, mind az egy hetes mérésnél fokozottnak
mutatkozott. A kollagénnel indukalt trombocita aggregacié a két 6éras mérésnél csokkent, az
adrenalinnal indukalt azonban ndtt.

Teljes vér illetve plazma viszkozitas:

Az egy hetes rendszeres cikoriakavé fogyasztas szignifikansan csokkentette a teljes vér
viszkozitast. Hasonldan a plazma viszkozitds is csokkenést mutatott az egy hét elteltével
levett mintakban. A vérkép alapveté paraméterei, mint példaul hematokrit és
vorosvérsejtszam nem mutattak valtozast. A fibrinogén koncentracidé — mely a plazma
viszkozitas egyik f6 meghatarozdja — sem valtozott a vizsgalat ideje alatt.

Vordsvérsejt deformabilits:
Az egy hetes cikoriakavé fogyasztast kovetden minden 30 Pa-nal kisebb nyirdfesziiltség
esetén a vorosvérsejt deformabilitas szignifikdns ndvekedését tapasztaltuk.




Szérum MIF koncentracio:
Cikoriakavé fogyasztas hatdsara a szérum MIF szintekben jelentds, szignifikans
csokkenés volt tapasztalhato egy hét elteltével.

2.4. Eredmények megbeszélése és kovetkeztetés

Vizsgalatunk soran a cikoriakavé fogyasztassal Osszefiiggésbe hozhatdé nem kivanatos
eseményt (allergia, mellékhatas stb.) nem észleltiink, tehat a cikériakavé rovidtavon jol
toleralhat6 diétas intervencio lehetdségét nyujtja fenolos ndvényi hatdéanyagok bevitelére. A
trombocita aggregaciéra ¢és hemorheologiai paraméterek alakuldsara gyakorolt hatasai
azonban nagy valosziniiséggel nem kothetdk egyetlen vegyiilethez, hanem sokkal inkabb a
cikdriakavébol abszorbedlt szamos hatdanyag egyiittesének tulajdonithatok.

A cikoériakavé fogyasztas trombocita aggregaciora kifejtett hatdsa ugy tlinik fiigg az
alkalmazott induktortdl. Az in vivo aggregacid gatld aktivitas sokkal alacsonyabb volt, mint
azt a kavésavval — ezen ital legfdbb novényi fenolvegyiiletével — végzett elézetes in vitro
vizsgalatok alapjan vartuk.

Az egy hetes cikoriakavé fogyasztds azonban szignifikdnsan javitotta a hemorheoldgiai
paramétereket, azaz a plazma és teljes vér viszkozitast, valamint a vOrosvérsejt
deformabilitast. Ezen valtozasok arra utalnak, hogy a rendszeres cikdriakdvé fogyasztas
kedvez6 hatasu lehet a mikrocirkulacid egyes rendellenességeinek megeldzésében. A teljes
vér viszkozitas csokkenése feltehetden nagyrészt a vorosvérsejt deformabilitds novekedésének
tulajdonithatd. Igen figyelemre mélté a valtozatlan fibrinogén szint mellett tapasztalt szerény,
de szignifikans plazma viszkozitas csokkenés. Tovabbi vizsgalatok sziikségesek a pontos
hatasmechanizmusok tisztdzadsahoz, valamint azon hatdéanyagok azonositasahoz, melyek a
cikdriakavé leirt hatasaiért feleldsek.

Baskurt és mtsai. [30] a vordsvérsejt deformabilitas szignifikans csokkenését figyelték
meg szeptikus allapotokban 5 Pa-ndl kisebb nyiréerdk alkalmazasakor mind patkdnyok, mind
emberek esetében. Az emelkedett MIF értékek a szeptikus allapot elfogadott indikatorai. [17]
A kavésavban gazdag burgonyahéj extraktumrol bebizonyitottdk, hogy megvédi a
vorosvérsejteket az oxidativ karosodastol, melyr6l ismert, hogy csokkenti a sejt
deformabilitast. [31] A gyulladasgatlo fenolokban (beleértve a kdvésavat) gazdag cikdriakaveé
napi fogyasztdsa egy hét elteltével jelent6sen csokkentette a vizsgalatunkban résztvevo
egészséges Onkéntesek szérum MIF szintjét, ezzel parhuzamosan javitotta a vOrdsvérsejt
deformabilitast. Tovabbi vizsgalatok sziikségesek annak eldontéséhez, hogy e két jelenség
kozott van-e oki 0sszefliggés. Tekintettel arra, hogy a MIF adhézids molekuldk expresszidjat
indukalja az endotél sejteken [32], a MIF szintek csokkenése kardiovaszkularis riziko
szempontjabol preventiv hatdsi lehet, mivel a monocita adhézid ¢és emigracio az
ateroszklerozis kialakuldsanak egy kulcseleme.

Egy, a kozleményiink megjelenését kovetden publikalt tanulmény a mi adatainkkal
egybehangzo eredményre jutott a polifenolokban gazdag taplalék szérum MIF szintre
gyakorolt hatdsat tekintve. Broekhuizen és mitsai. [33] vizsgalatdban a kardiovaszkularis
rizikdfaktorokkal rendelkezd résztvevok polifenolban gazdag sz6lobdl és almabol késziilt
extraktumot fogyasztottak négy héten at napi rendszerességgel, ami 11%-kal csokkentette a
bazalis plazma MIF szintjiiket.

Eredményeink alapjan ugy tiinik, hogy vizsgalatunk jo6 kiindulési alap a cikoriakdvéban
talalhat6 fenolvegyiiletek antitrombotikus, gyulladasgatl6, illetve kedvezd hemorheologiai
hatasainak tovabbi célzott vizsgalataihoz.



3. PCB ¢és PCDD/F vegyiilletek jelenlétének vizsgalata magyar
anyatejmintakban

3.1. Bevezetés és célkitiizés

Napjainkra az ipari fejlodés hatdsara drdmaian megnétt a kornyezetbe Kkeriilt
organohalogén POP szennyezdanyagok mennyisége. Zsiroldékonysaguk ¢és rendkiviili
stabilitasuk miatt felhalmozodnak a taplaléklancban. Ezen vegyiiletek megtalalhatok a human
anyatejben is annak nagy zsirtartalma miatt. [34] Az anyatejjel taplalt ujsziilottek ezért
jelentdés POP expozicionak lehetnek kitéve ezen érzékeny életszakaszban, mely a szervek
fejlédése és érése szempontjabdl meghatarozd. Szamos tanulmany igazolta, hogy az anyatej
altali POP expozicio az ujsziilottek illetve csecsemOk karosodott neuroldgiai, immunologiai
¢s endokrinologiai fejlodéséhez vezethet. [10-14]

Az elmult 30 év soran szamos orszagbol kozoltek adatokat az anyatej POP szintekrol.
Magyar anyatejmintadk POP tartalméra vonatkozdan azonban nem rendelkeziink még kielégitd
adatokkal. Ismert, hogy az anyatej POP tartalma visszatiikr6zi az anya eldzetes hossza tavu
ezért célul tliztiikk ki, hogy megbizhat6é informaciokat nyerjiink magyar anyatejmintak POP
tartalmarol, hogy Osszehasonlithassuk mds eurdpai orszdgok kozolt adataival. Vizsgaltuk
adatokhoz, melyek segitségével megbecsiilhettiik az anyatej révén az ujsziildtteket éré POP
expoziciot.

3.2. Modszerek

Résztvevok:

Vizsgalatunkba 34 olyan egészséges anyat vontunk be (atlag életkor 26.7 + 4.9 év), akik
érett, egészséges ujsziilottet hoztak vildgra a Baranya Megyei Korhaz Sziilészeti Osztalyan
2007-ben, ¢és az els6 3 honapban kizardlag anyatejjel taplaltdk Oket, valamint Onként
jelentkeztek az anyatejdondaciora.

Anyatejmintak gyijtése:

Vizsgalatunkban a résztvevoktol 50-50 ml anyatejmintat gytijtottiink a sziilést kdvetden
3 kiilonboz6 alkalommal. Az elsé minta gytijtése a sziilést kovetd 5. napon, a kdvetkezd a 12.,
a harmadik pedig a 84. napon tortént. A mintakat a reggeli elsé szoptatas alkalmaval
gytjtottiik acetonnal el6zdleg atoblitett és kiszaritott liveg gylijtdedényekbe. A mintékat a
vizsgalatok elvégzéséig -20°C-on taroltuk.

Anyatejmintak analizise:
Az analitikai eljarast az Amerikai Kornyezetvédelmi Ugyndkség elirdsai (US EPA
method 1613) alapjan végeztiik kis modositassal.

Zsirtartalom extrahdalasa:

A mintak zsirtartalmat Accelerated Solvent Extractor (Dionex ASE 300; Dionex,
Sunnyvale, CA, USA) segitségével extrahaltuk. Az extrakcidhoz dietil-éter és izopropanol 2:1
keverékét hasznaltuk, az eljarast 2 ciklusban, 1500 psi nyomdson, +120°C hémérsékleten
végeztik. Ezt kovetden az extraktum teljes folyadéktartalmat elparologtattuk, majd
gravimetridsan meghataroztuk a zsirtartalmat.



Tobblépcsos tisztitasi eljaras:

A mintdkat tomény kénsavval (98%) kezeltiik, majd Extrelut oszlopokra (Merck,
Németorszag) vittiik fel Oket tisztitas céljabol, melyeket masnap n-hexannal elualtuk. A
masodik tisztitasai 1épésben elvalasztottuk egymastol a PCB illetve a PCDD/F kongenereket
egy 400°C-on aktivalt aluminium-oxid oszlop segitségével. Ennek soran az aluminium-oxid
oszlopra szén-tetraklorid (CCly) olddszert vittiink fel, mely frakcidba a nem dioxinszerti PCB-
k (non-dioxin-like PCB, NDL-PCB) ¢és a mono-orto dioxinszerii PCB-k (dioxin-like PCB,
DL-PCB) oldédtak. Majd diklér-metant (CH,Cly) vittiink az oszlopra, mely frakcioba a
PCDD-k, PCDF-k ¢s a non-orto DL-PCB kongenerek oldodtak.

PCB és PCDD/F tartalom mérése:

A vegyilletek nevét a Nemzetkozi Elméleti és Alkalmazott Kémiai Egyesiilet
(International Union of Pure and Applied Chemistry, IUPAC) altal meghatarozott IUPAC
szamok segitségével adtuk meg. A kovetkezd PCB kongenereket vizsgaltuk: 28, 52, 77, 81,
101, 105, 114, 118, 123, 126, 138, 153, 156, 157, 167, 169, 170, 180 és 189. Tovabba tizenhét
2,3,7,8-klor-szubsztitualt PCDD és PCDF kongener jelenlétét vizsgaltuk.

A PCB ¢s PCDD/F tartalom kvantitativ meghatarozasat nagyfelbontasi TRACE GC
2000, Thermo Finnigan tipust gazkromatografias késziilékkel dsszekapcsolt nagyfelbontasu
Mat 95 XP tipusu tomegspektrométerrel (MS) végeztiik.

crer

Az anyatej altali POP expozicid becslésekor az anyatej szennyezOdanyag tartalma mellett
az elfogyasztott anyatej mennyisége a masik meghataroz6 tényezd. A kizardlag anyatejjel
taplalt ujsziilottek testtomegét a sziiletést kovetd 1., 3., 5., 7., 9., 11. és 13. hét egy
meghatarozott napjan 24 6ran at mértiik minden szoptatas eldtt és utan. Ebbdl szamitottuk ki a
napi anyatejfogyasztast.

Statisztikai kiértékelés:

A statisztikai elemzést SPSS programmal végeztiik. Az analizishez ismételt méréses
varianciaanalizist illetve Pearson korrelaciot alkalmaztunk. Tobbszords lineéris regresszid
analizis segitségével vizsgaltuk az egyes anyai és 0jsziilott jellemzok hatasat a POP szintekre.
A kimutatasi hatar (limit of detection, LOD) alattinak mért POP szinteket a kimutatasi hatar
értékének felével vettiik figyelembe. A DL-PCB ¢s PCDD/F koncentraciokat a WHO altal
ajanlott toxicitasi egyenérték faktorok (TEF) segitségével toxikus egyenértékben (TEQ) is
kifejeztiik. A kiértékelés soran a p<0.05 értékeket tekintettiik szignifikansnak.

Az Ujsziilottek anyatej altali POP expozicidja fligg a fogyasztott anyatej mennyiségétdl,
az anyatej zsirtartalmatol, valamint annak POP tartalmatol. A becslés soran a TEF-fel
rendelkez6 kongenereket, azaz a DL-PCB, PCDD ¢és PCDF anyatejbeli koncentraciojat vettiik
alapul. Az expoziciobecslést a kovetkezd sztochasztikus képlet segitségével végeztiik el:

napi POP expozicio = (VxFx C)/100
ahol V= napi fajlagos anyatejfogyasztas (g/ttkg); F= anyatej zsirtartalma (g%); C=a DL-PCB
¢s PCDD/F koncentraciok 0sszessége (pg TEQ/g zsir).
3.3. Eredmények

Anyatejmintak zsirtartalma:
Az anyék tejmintdinak zsirtartalma minden vizsgalt iddpontban nagy szérast mutatott.




Az atlagos zsirtartalom alacsonyabbnak tlint a szoptatds elején, habar szignifikans valtozast
nem detektaltunk az anyatej zsirtartalmaban a szoptatasi idszak soran. Az egyes anydk
harom kiilonb6z6 alkalommal nyert tejmintainak zsirtartalmai nem korreldltak egymassal.

PCB koncentraci6:

A dominédns kongenerek a NDL-PCB-k csoportjaba tartoztak: 153, 180, 138, és 101.
Mindharom mérési alkalommal ezen négy kongener Osszessége a teljes PCB koncentracionak
tobb mint 75%-4t adta. A legnagyobb mennyiségben jelenlévé DL-PCB kongener a PCB-118
(mono-orto DL-PCB) és a PCB-77 (non-orto DL-PCB) volt. Mindhdrom mérési alkalommal a
DL-PCB vegyiiletek a teljes PCB koncentracionak csupan 11%-4t tették ki.

PCDD/F koncentracio:

A legnagyobb mennyiségbe jelenlévé PCDD/F vegyiilet az OCDD volt. A
koncentraciokat dioxin toxikus egyenértékben (TEQ) is kifejeztiik. TEQ-ben kifejezve a
dominéns kongener az 1,2,3,7,8-PeCDD ¢s a PCB-126 volt. Mindharom mérési alkalommal
ezen két kongenerbdl szamitott TEQ érték a teljes (DL-PCB+PCDD/F)-TEQ koncentracionak
kb. 40%-at adta. Mindharom mérési alkalommal a DL-PCB kongenerek dsszesen kb. 30%-at
tették ki a teljes (DL-PCB+PCDD/F)-TEQ-nek.

POP értékeket befolyédsolo tényezdk:

A sziilést kovetd 12. napon mért anyatejbeli POP koncentracidértékek kapcsolatat
vizsgaltuk az anyai POP forrassal Osszefliggd egyes jellemzdokkel. A korabbi terhességek
szama szignifikansan negativan befolyasolta a teljes NDL-PCB, teljes PCB valamint a teljes
(DL-PCB+PCDD/F)-TEQ értékeket. A vizsgalt koncentraciokat az anyai életkor, a terhesség
elotti anyai BMI vagy az anyai testsulyndvekedés mértéke a terhesség sordn nem
befolyasolta.

Anyatejmintak POP tartalmanak id6beli valtozédsa a szoptatds sordn:

A szoptatds soran harom alkalommal mért PCB kongener koncentraciok erdsen
korrelaltak egymassal. A PCB kongener értékek csokkentek a szoptatds elsd harom honapja
soran, jollehet ezen csokkend trend csak a kovetkez6 PCB kongenerek esetében volt
szignifikans: 114, 118, 126, 138, 156, 157, 167, 169, 170, 189, valamint teljes NDL-PCB,
teljes DL-PCB és teljes PCB. A PCB kongenerek csokkenése sokkal kifejezettebb volt az 5.—
12. nap kozott, 2% — 34% (atlagosan 13%). Ezt kdvetden a 12. nap és a 84. nap kozott ezen
utobbi kongenerek koncentracioi atlagosan 0.2%-kal valtoztak.

A szoptatds soran harom alkalommal mért PCDD/F kongener koncentraciok erdsen
korrelaltak egymassal. A PCDD/F kongener értékek csokkentek a szoptatds elsd harom
hoénapja soran, jollehet ezen csokkend trend csak a kovetkezd kongenerek esetében volt
szignifikans: 2,3,7,8-TCDD, 1,2,3,7,8-PeCDD, 1,2,3,4,7,8-HeCDD, 1,2,3,6,7,8-HeCDD,
OCDD ¢s OCDF. Ezen feliil a teljes PCDD/F-TEQ ¢és a teljes (DL-PCB+PCDD/F)-TEQ is
szignifikansan csokkent. A tobb kloért tartalmazé PCDD/F kongenerek gyorsabban
eliminalddtak, mint a kevesebb klort tartalmazok. A PCDF-k gyorsabban eliminalodtak, mint
a PCDD vegyiiletek. A magas klortartalmi OCDF legalabb kétszer gyorsabban eliminalodott,
mint mas kongenerek. A csokkenés sokkal kifejezettebb volt az 5.—12. nap kozott, atlagosan
16%, mig a 12. nap és a 84. nap kozott a koncentraciok atlagosan 7%-kal csokkentek.

crer

Az ujsziilottek testtomege folyamatosan és gyors litemben nétt a sziiletésiik utan,
majdnem megdupldzodott a szoptatds idOszak elsé 3 honapjaban. A 24 ora alatti
anyatejfogyasztas is szignifikdnsan nétt a szoptatas eldrehaladtaval. A napi anyatejfogyasztas



novekedése alapvetden nem a szoptatasi gyakorisag emelkedésének, hanem az alkalmanként
fogyasztott tejmennyiség novekedésének volt koszonhetd. Az (jsziildttek  napi
anyatejfogyasztasa ¢€s testtomege erdsen korreldlt egymassal minden vizsgalati napon, ezért az
expozicidbecslés soran a testtdmegre vonatkoztatott napi anyatejfogyasztast hasznaltuk. Az
igy szamitott anyatejfogyasztds is szignifikdnsan valtozott az els6é harom honap alatt,
meredeken nott a 3. hétig, majd a kovetkezd hetekben fokozatosan kismértékben csokkent a
13. hét végéig.

segitségével végeztik. A DL-PCB, PCDD ¢és PCDF kongenerek altali 0ssz expozicid a
szoptatasi iddszak elsé 3 honapjadban végig magasabb volt, mint a Joint FAO/WHO Expert
Committee on Food Additives (JECFA) és a Scientific Committee on Food (SCF) szervezetek
altal megallapitott toleralhato napi bevitel (TDI: 2 pg-TEQ/ttkg). Az 0jsziilottek atlagos POP
expozicidja Ot- hétszer magasabb volt, mint a TDI. A POP expozici6 a 12. napon
szignifikansan magasabb volt, mint az 5. illetve a 84. napon.

3.4. Eredmények megbeszélése és kovetkeztetés

Az atlagos zsirtartalom nott a szoptatasi idészak alatt, mely megegyezik mas
tanulmanyok eredményeivel. [35] A zsirtartalom szorasa magas volt, annak ellenére, hogy
épp a szoras csokkentése érdekében gytijtottiik a reggeli elsd szoptatds anyatejmintait. Ismert,
hogy az anyatej zsirtartalma nem csak a nap soran véltozik, hanem az egyes szoptatasi
alkalmakon beliil is, sot a két emld kozott is lehet eltérés.

Ez az els6 vizsgalat, mely egyéni magyar anyatejmintdk POP tartalmarol szolgaltat
adatokat. Altalanossagban elmondhatd, hogy a jelen vizsgalat soran mért koncentraciok
alacsonyabbnak tlinnek, mint mas eurdpai orszdgok nemrégiben kozolt adatai. [36-38] Ezt
szamos lehetséges ok magyarazhatja. Vizsgalatunk alanyai fiatal és egészséges ndk voltak,
akiknek nagy valdszinliséggel nem volt magasabb expoziciés kockazatuk, pl. munkéval
kapcsolatos tevékenységek vagy szennyezett ételek fogyasztasa altal. Az észlelt viszonylag
alacsony anyatejbeli POP szintek talan — legalabb részben — magyardzhatok a hazai alacsony
tengeri hal és tenger gyiimolcsei fogyasztassal [39], hiszen a tengeri hal fogyasztasat tekintik
a human POP expozici6 egyik {6 forrasanak. [40]

Csak kevés korabbi tanulméany all rendelkezésre magyar anyatejek POP tartalmaval
kapcsolatban. Az orszdg a WHO altal koordinalt, az anyatejek PCDD/F és PCB tartalmat
Osszehasonlitd nemzetk6zi expozicids kutatas mind a négy forduldjaban részt vett [41-44],
ahol Osszedntott, elegy (Gn. pooled) anyatejmintakat vizsgaltak. Magyarorszagot rendre a
legkevésbé szennyezett eurdpai orszagként rangsoroltak. Egyéni mintak elemzésével kapott
eredményeink jO egyezést mutatnak a WHO tanulmanyokban mért szintekkel. Az észlelt
alacsony koncentracidk talan magyarazatul szolgalhatnak arra, hogy vizsgalatunkban a POP
koncentraciok miért korrelaltak a sziilések szamdval, és miért nem az anya életkoraval.
Jollehet korabban leirtdk, hogy a terhességek szama illetve a korabbi szoptatds id6tartama
csokkenti, mig az anyai életkor emeli a PCB ¢és PCDD/F kongenerek anyatejbeni

Jelen vizsgalatunkban szamos PCB kongener koncentracid csokkent a szoptatési
iddszak els6 harom honapja soran. A csokkenés sokkal kifejezettebb volt (atlagosan 13%) az
5-12. nap kozott, majd eléggé alacsonnya valt (atlagosan 0.2%) a 12.-84. nap kozott.
Eredményeink jo Osszhangban vannak azon kutatasokkal, melyek a PCB koncentraciok
nagyobb aranyl csokkenését mutattdk a szoptatds elsd honapja alatt, majd a masodik honap
utan sokkal allandobb értékeket talaltak. [35, 46] Mas tanulmanyok altal kdzolt elimindcios
ratak azonban kismértékii — havonta néhany szazalékos —, de konzisztens csokkenést mutattak
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a szoptatas teljes id6tartama alatt. [47, 48]

Jelen vizsgalatunkban a PCDD/F koncentraciok csokkentek a szoptatdsi idészak elsd
harom honapja sordn. A csokkenés sokkal kifejezettebb volt az 5.—12. nap kozott, majd
tovabb csokkent a 12.—84. nap kozott. A szoptatas elsé harom honapja soran a teljes PCDD/F-
TEQ 19%-kal csokkent. A tobb klort tartalmazé PCDD/F kongenerek gyorsabban
eliminalodtak, mint a kevesebb klort tartalmazok, tovabbba a PCDF-k gyorsabban
eliminalodtak, mint a PCDD vegyiiletek. Eredményeink jo6 0Osszhangban vannak mas
kutatasok eredményeivel, melyek a szoptatas elsé harom honapja soran a teljes PCDD/F-TEQ
25% illetve 18%-0s csokkenését mutattak ki. [49, 50]

Vizsgalatunkban az 0jsziilottek testtomege €s napi anyatejfogyasztasa is szignifikansan
nétt a szoptatas elsé harom hoénapja soran, valamint ezen két paraméter erdsen korrelalt
egymassal minden vizsgalati napon. Kordbbi vizsgalatokbdl ismert, hogy ezen korrelacio
kovetkeztében a g/nap vagy ml/nap mértékegységben kifejezett anyatejfogyasztas nagy
eltérést mutat az ujsziilottek kozott. Ezért kockdzatbecslés sordn a preferalt mértékegység a
testtomegre vonatkoztatott dozis. Ha csupan a napi anyatejfogyasztas atlagat osztanank el a
testtomegek atlagéval az téves becsléshez is vezethetne. A becslés pontossaga fokozhatd, ha
azonos Ujsziilottektdl, azonos mérései napon nyert anyatej fogyasztasi és testtomeg adatokat
hasznalunk. Ezen kritériumnak megfeleld kordbbi tanulmanyok eredményeit felhasznalva
Arcus-Arth és mtsai. [51] megallapitottak, hogy az 0jsziilottek testtomegre vonatkoztatott
napi anyatejfogyasztisa az életkorral csokkent, és a legmagasabb az els¢ honapban volt.
Azonban e tanulményok nem longitudindlis vizsgalatok voltak, azaz az egyes mérési
idépontokban nem azonos Ujsziilottek vettek részt. Jelen longitudinalis vizsgalatunkban az
ujsziilottek testtomegre vonatkoztatott napi anyatejfogyasztidsa az elsd honap végén volt a
legmagasabb.

Béar a magyar anyatejmintdk POP tartalma eurdpai Osszehasonlitasban viszonylag
alacsonynak tekinthetd, azonban a szoptatéasi iddszak elsd 3 honapjéban az jsziilttek anyatej
altali POP expozicidja még igy is jelentésen meghaladta a JECFA ¢és a SCF szervezetek altal
nemrégiben feliilvizsgalt és Gjonnan megallapitott tolerdlhatd napi bevitelt, azaz a 2 pg-
TEQ/ttkg—t.

Eredményeink alapjan elmondhatd, hogy magyar anyatejmintdkban toxikus POP
vegyiiletek konzisztens jelenlétét mutattuk ki, és hogy fokozott figyelemmel kell lenniink
ezen karos szennyezbanyagok anyatejben valo jelenlétére, mivel az 1jsziilottek nagy
mennyiségii POP expozicionak lehetnek kitéve a szoptatasi idoszak alatt.
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4. MIF jelenlétének vizsgalata anyatejmintakban

4.1. Bevezetés és célkitiizés

Az anyatej egy olyan komplex biologiai folyadék, mely optimalis taplalékul szolgél az
ujsziilottek szamara. Az 0jsziilott fejlédésére, az immunrendszer érésére kifejtett kedvezd
hatésai, valamint pszichologiai, gazdasagi és gyakorlati elényei széles korben ismertek, ezért
a WHO kizéaro6lagos szoptatast ajanl a csecsemd hat honapos koraig.

Az anyatej szamos bioaktiv vegyliletet tartalmaz, koztiik hormonokat, novekedési
faktorokat és a velesziiletett és az adaptiv immunvédelem mediatorait. [52, 53] Szamos
gyulladaskelté és gyulladasgatld citokint mutattak ki olyan mennyiségekben a humén
anyatejben, mely alapjan valdsziniisithetd élettani jelentéségiik, és a detektalt mediatorok
listaja napjainkban is intenziven novekszik. [53, 54] Ezen anyagok védelmet biztosithatnak
kiegészitve az 1jsziilott velesziiletett immunrendszerét, tovabbad moddosithatjadk annak érési
folyamatat.

A gyulladaskelté MIF citokint szdmos human sejtféleség termeli illetve szekretélja,
valtozasat a szoptatasi idOszak kiilonb6z6 fazisaiban eddig még nem vizsgaltak, jollehet
jelentdsége lehet az ujsziilott immunkompetencidjanak kialakulasdban. Ezért célul tiiztiik ki a
human anyatej MIF tartalmanak idébeli valtozasanak vizsgalatat.

4.2. Modszerek

Résztvevok:

Vizsgélatunkba 21 egészséges, szoptatd édesanyikat vontunk be (altag életkor 27.5 +
4.4 év), akik érett, egészséges ujsziilotteket hoztak vildgra a Baranya Megyei Korhaz
Sziilészeti Osztalyan 2007-ben.

Vizsgélati protokoll:

A résztvevoktol 25-30 ml anyatejmintat gyljtottiink a szoptatdsi idészak elsd harom
hoénapja sordn, a sziilést kovetd 5., 12., és 84. napon (colostrum, dtmeneti tej, érett ndi tej). A
mintdkat a reggeli elsd szoptatas soran gyujtottiik — elkerlilendd az esetleges diurnalis
valtozasbol eredd eltéréseket —, és a vizsgalatok elvégzéséig -20°C-on taroltuk.

MIF koncentracié mérése:

Centrifugalassal (13000 rpm, 5 perc) az anyatejmintakat harom fazisra véalasztottuk szét:
a feliiluszo lipidrétegre, a kozbensd vizes fazisra és a sejteket tartalmazo tiledékrétegre. Ezt
kovetden a vizes fazis fehérjetartalmat Bradford modszerrel hataroztuk meg, a MIF tartalmat
pedig ELISA teszttel detektaltuk.

Statisztikai kiértékelés:

A statisztikai elemzést SPSS programmal végeztiik. Az adott paramétertdl fiiggben az
analizishez ismételt méréses varianciaanalizist, Pearson korrelaciot illetve Friedman tesztet és
Spearman korrelaciot alkalmaztunk. Tobbszords linedris regresszid analizis segitségével
vizsgaltuk az egyes anyai és Ujsziilott jellemzOk hatdsat a MIF és a fehérje szintekre. A
kiértékelés soran a p<0.05 értékeket tekintettiik szignifikansnak.
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4.3. Eredmények

A gylijtott anyatejmintdk mindegyikében kimutathato volt a MIF citokin jelenléte. A
szoptatas soran a MIF anyatejbeli szintje minden résztvevd esetében hasonld idobeli trendet
kovetett. A kiilonb6z6 idépontokban gyiijtott mintdk MIF koncentracioi szignifikansan
korrelaltak egymassal.

A MIF értékekben egy szignifikansan csokkend iddbeli trend volt megfigyelhetd a
szoptatas els6 harom honapja soran. Ezen beliil a 84. napon gyiijtott anyatejmintdk MIF
szintje szignifikansan alacsonyabb volt, mint az 5. vagy a 12. napon gyujtottekben.

Az anyatejmintdk fehérjetartalma szignifikdnsan csokkent a szoptatds sordn. A
kiilonb6zé idopontokban gyijtott mintdk fehérjetartalmai  szignifikdnsan korrelaltak
egymassal. A csokkenés iddbeli trendje egyenletes volt: a 12. és a 84. napon a
fehérjetartalmak szignifikansan alacsonyabbak volt, mint az 5. napon, valamint a 84. nap
gyljtott mintak fehérjeszintje kisebb volt, mint a 12. napon gyijtott mintakeé.

A MIF szintek ¢és a mintdk fehérjetartalmai nem korrelaltak egymassal. A
fehérjetartalomra vonatkoztatott citokin értékek nem mutattak szignifikans valtozast a
szoptatas elsé harom honapja soran.

Az anyatej MIF szintek és a vizsgalt anyai illetve 0jsziilott jellemzok (anyai életkor,
anyai BMI terhesség el6tt illetve sziilés elott, terhességi hét sziiléskor, sziilés modja, valamint
az 1jszilott neme, paritdsa, sziiletési sulya) kozott nem taldltunk szignifikdns Osszefliggést.
Hasonldan, a fehérjetartalmat nem befolyésoltak a résztvevok vizsgalt paraméterei.

4.4. Eredmények megbeszélése és kovetkeztetés

Az anyatej immunoldgiailag aktiv vegyiiletekben gazdag, természetes taplalékul szolgal
az ujszilottek szamara, akiknek még éretlen és fejlodésben van az immunrendszere, ami
fogékonnya teszi Oket a fertdzésekre. A beldliikk hianyz6 immunanyagok viszont jelentékeny
mennyiségben megtalalhatok az anyatejben. [54] Az oralisan bejutd citokinek feltehetéen a
szajlireg mucosa ¢és nyiroksejtjeire, valamint a bélrendszer nyirokrendszerére hatnak és
elosegitik az immunrendszer érését. [56]

Vizsgélatunk soran jelentékeny mennyiségii MIF jelenlétét mutattuk ki a szoptatés elsd
harom hénapja soran gylijtott anyatejmintak vizes fazisaban. So6t, a MIF koncentraciok kb.
egy nagysagrenddel nagyobbak voltak, mint mas anyatejben talélt citokin koncentraciok. [57]
A szérumhoz képest [58] a MIF anyatejbeni koncentracidja kb. tizszer magasabb, mely aktiv
szekréciora utal.

Az altalunk mért MIF koncentraciok megegyeztek az irodalombol ismert adatokkal.
Nevezetesen Magi és mtsai. [55] mutattak ki eldszor MIF jelenlétét a sziilést kdvetd 5. napon
gyljtott human anyatejmintakban.

Az anyatejmintdk vizes fazisanak fehérjetartalma egyenletesen csokkent a szoptatas elsd
harom honapja soran. Eredményeink 6sszhangban vannak az irodalombdl ismert adatokkal, az
anyatej csokkend fehérjetartalmat irtdk le a szoptatds eldrehaladtaval, mely csokkenés
kifejezettebb volt a szoptatas elsé honapjaban. [59, 60]

Korabbi kutatdsok immunoldgiailag aktiv vegyiiletek csokkend iddébeli trendjét
mutattak ki a szoptatds alatt. [S9] Vizsgalatunkban az anyatejmintdk vizes fazisanak MIF
tartalma csokkenést mutatott a szoptatas elsé harom honapja soréan.

Eredményeink alapjan elmondhato, hogy a MIF nagy mennyiségben van jelen az
anyatejben, kiilondsen a szoptatds els6 honapjaban. Jelenléte szerepet jatszhat az anya és
ujsziilottje kozti komplex immunologiai interakciokban, melyek jelentdséggel birhatnak a
fertdzések elleni védekezésben ezen érzékeny és sebezhetd iddszakban.
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5. Uj eredmények osszefoglalasa

1. Klinikai tanulmanyunkban a polifenolokban gazdag cikoriakavé fogyasztds hatasait
vizsgaltuk egészséges onkéntesek bevonasaval.

- Egy hetes cikoriakavé fogyasztas hatdsa a trombocita aggregaciora fiigg az
alkalmazott induktortol.

- Egy hetes cikoriakdavé fogyasztds szignifikdnsan javitotta a hemorheoldgiai
paramétereket: a plazma ¢és teljes vér viszkozitast, valamint a vOrdsvérsejt
deformabilitast.

- Egy hetes cikoriakdvé fogyasztds szignifikansan és szamottevéen csokkentette a
szérum MIF szintet. Elséként mutattuk ki, hogy polifenolokban gazdag taplalék
fogyasztasa kedvez0 hatdssal van a szérum MIF szintre.

2. Klinikai vizsgalatunkban PCB és PCDD/F kongenerek jelenlétét €s szoptatasi idoszak alatti
valtozasat kovettiik magyar anyatejmintakban.

- Ez az els6 olyan vizsgalat, mely nem 0sszedntétt (,,pool”-olt), hanem egyéni magyar
anyatejmintak PCB és PCDD/F tartalmarol szolgaltat megbizhat6 adatokat.

- Szamos PCB és PCDD/F kongener koncentracidja szignifikansan csokkent a szoptatasi
iddszak els6 harom honapja soran. A csokkenés mértéke sokkal kifejezettebb volt az
5-12. nap kozott. Ezen eredményeink hozzdjarulhatnak a POP kongenerek
eliminécids ratainak pontosabb meghatarozasahoz.

- A magyar anyatejmintdk POP tartalma eurdpai Osszehasonlitdsban viszonylag
alacsonynak bizonyult.

- A yjsziilottek testtomegre vonatkoztatott napi anyatejfogyasztasa az elsé honap végén
volt a legmagasabb. Kutatdsunk hianyt potlo, mivel longitudinalis vizsgalatunkban a
szoptatdsi id0szak els6 idOszakdban mértik mind az jsziilottek napi
anyatejfogyasztasat, mind testtomegét. Ezaltal vizsgalatunk a jovoben lehetdséget
biztosit pontosabb expozicidbecslések készitésére.

- A szoptatasi iddszak els6 harom hodnapjaban az 1jsziilottek anyatej altali POP
expozicidja végig jelentdsen meghaladta a JECFA ¢és a SCF szervezetek altal
megallapitott toleralhatd napi bevitelt.

3. Kutatdsunkban MIF citokin jelenlétét és szoptatasi iddszak alatti valtozasat vizsgaltuk
anyatejmintakban.

- Esoként mutattuk ki, hogy az anyatejmintdk vizes fazisanak MIF tartalma
szignifikansan csokkent a szoptatdsi iddszak elsd harom honapja soran.
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