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1. A Kutatas el6zményei, célkitilizések

A fermentacid az egyik legrégebbi tartdsitasi eljards; mar az
Oszovetségben is emlitést tesznek rola, mivel Abraham hossza életét a
rendszeres joghurt fogyasztassal hoztak Osszefiiggésbe, anélkiil, hogy
ismerték volna a jelenség tudomanyos hatterét. Napjainkra szamos
kutatasi eredmény bizonyitja a rendszeresen, megfeleld mennyiségben
fogyasztott probiotikum egészségre gyakorolt kedvezd hatasat.
Manapsag a probiotikus élelmiszerek valasztéka széleskori (pl.
probiotikus fermentalt tejtermékek, italok, gabonapelyhek, hustermékek)
valamint taplalékkiegészitdé kapszulak formajaban is elterjedt a
hasznalatuk. Amikor a bélrendszer mikrobiomjanak az Osszetétele
kedvezdtlenné valik, diszbidzis alakulhatbh ki, amely elOnytelen a
gazdaszervezet egészségére nézve. Az egyik legmegfelelobb modja az
»elfeledett szerv” bakteridlis ujboli  kolonizdlasara a jotékony
bifidobaktériumok  és  laktobacilluszok  alkalmazasa. = Szdmos
baktériumrol bizonyitottak, hogy probiotikus hatasokkal rendelkezik,
koziilik a Lactobacillus és Bifidobacterium nemzetségb6l szarmazo
torzseket alkalmazzak a leggyakrabban a tejtermékekben és a nem tej
alapu élelmiszerekben egyarant.

A tejtermékek, és koztik a joghurt, alkalmasak olyan nagy
hozzaadott értékkel rendelkezd funkcionalis élelmiszerek eloallitasara,
melyek a probiotikumokat — természetes vivoanyagként — az emberi
bélrendszerbe juttatjdk. A  funkcionalis ¢élelmiszerek egyfajta
hatarvonalat képeznek az élelmiszerek és a gyogyszerek kozott, ennél
fogva napjainkban egyre inkabb a figyelem kozéppontjaba keriilnek

egészségmeglrzést eldsegitd képességiik miatt. Bolcs alternativa a
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kiegyenstlyozott étrendbe beilleszteni ezeknek az egészségvédo
komponenseknek a fogyasztasat is. A tej és a fermentalt tejtermékek
gazdag forrasai olyan agenseknek, melyek képesek kedvezé hatast
gyakorolni az emésztérendszer miikodésére, a mikrobiomra ¢és az
immunrendszerre. Ez a kedvez6 hatas vagy kozvetlen probiotikus hatas
(kolcsonhatas a mikrofloraval), vagy kozvetett biogén hatds (mikrobialis
metabolitok termelése) révén valosul meg. Napjainkban a fogyasztok
érdeklédése novekszik az egészség védelmét tamogatd, a primer
prevenciot eldsegitd élelmiszerek irdnt. A kozegészségiligy stratégiai
céljai kozé tartozik a kiegyensulyozott étrend élethossziglan valo
fenntartasa, mivel ezzel szamos betegség ¢s betegséget megel6z6/kivalto
allapot elkeriilhetd. Ide tartoznak az ugynevezett ,,nyugati betegségek”
kialakulasaval szorosan Osszefiiggd allapotok, és megbetegedések, mint
példaul az irritabilis bélszindroma (IBD), Crohn-betegség (CD), rék,
koros elhizas, 1-es és 2-es tipusu cukorbetegség, policisztds ovarium
szindroma (PCOS), bakteridlis vaginozis (BV) és asztma.

A tejtermékek gyartdsa soran keletkezd tejsavd szadmos az
egészségre nézve elényds  funkcioval rendelkezik, kedvezd
energiaforras, magas esszencialis aminosav €s oldhat6 vitamintartalom,
azonban hatranya, hogy viszonylag gyorsan romlasnak indul. A savo
hasznositasanak egyik lehetséges modja frissen torténd felhasznaldsa,
fermentacios eljarassal torténd feldolgozasa, kozvetleniil a melléktermék
keletkezési helyén.

PhD kutatomunkam {6 célja egy olyan tejipari melléktermékkel
(savoval) kiegészitett ivojoghurt jellegli termék eldallitdsanak
megalapozasa volt, amely Osszetételénél fogva pro- vagy szinbiotikus,
azaz a bél dkoszisztéma stabilizéldsaval egészségmegdrzd hatasu lehet.

Tovéabba vizsgaltam a LA-5 és BB-12 probiotikumok élettani hatasanak
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megnyilvanulasat attol fiiggen, hogy milyen vivoanyagban (élelmiszer-

matrix-szal, vagy étrendkiegészito kapszuldban) torténik a bejuttatasa.

A vizsgalati munkak eldtt a kovetkezd fo célkitiizéseket fogalmaztam

meg:

Technologiai vizsgalatok elvégzése a termékgyartas jovobeni
megalapozéasa érdekében. A tejbdl és tej-savo elegybol késziilt
hagyomanyos,  probiotikus és  szinbiotikus  termékek
mikrobiologiai, kémiai és érzékszervi jellemzdinek, valamint
funkcionalis technologiai szempontjainak vizsgalata a gyartast
kovetden ¢€s a tarolas soran. Annak megallapitasa, hogy, a pro- és
a prebiotikum, valamint a savo kiegészités milyen hatast
gyakorol ezekre a tulajdonsagokra, megfelel-e a probiotikus
csiraszdm az el6irasoknak, illetve van-e jelentds valtozas a
termékek hitve tarolasa soran.

Szimuldlt huméan emésztési vizsgalatok elvégzése annak
megitélése érdekében, hogy milyen mértékii a hasznos
baktériumok tulélése az emésztés soran. A tejbdl és tej-savd
elegybdl késziilt hagyomanyos, probiotikus ¢és szinbiotikus
termékek, valamint az étrendkiegészitoként hasznalt probiotikus
kapszulak 6sszehasonlitdsa abbdl a szempontbdl, hogy a vizsgalt,
¢lettanilag elényos tulajdonsadgokkal rendelkezd baktériumok
milyen mértékben jutnak el in vitro korilmények kozott
hasznosulasi helyiikre, a vastagbélbe.

A probiotikus hatas eléfeltételeinek megitélése érdekében a
joghurt starterkultira ¢és a vizsgalt probiotikus torzsek
bélhamsejtekhez  vald tapadasi képességének vizsgalata
hidrofobicitas és adhézids vizsgalattal in vitro koriilmények

kozott.



e A joghurt starterkultira és a vizsgalt probiotikus torzseknek a
gyulladasos folyamatokban jatszott szerepének megfigyelése in
vitro koriilmények kozott.

e Annak vizsgilata, hogy a tejbdl késziilt hagyomanyos ¢és
probiotikus termékek, valamint az étrendkiegészitOként hasznalt
probiotikus kapszuldk milyen mértékben képesek enyhiteni a
mesterségesen kivaltott vastagbélgyulladas (colitis) tiineteit

allatkisérletekben.



2. Anyagok és médszerek

A joghurt jellegii készitmények eldallitasa a Kaposvari Egyetem (MATE
Kaposvari Campusanak jogelddje) Technologiai Laboratériumdban, a
Nemzeti Agrarkutatasi és Innovaciés Kozpont Elelmiszer-tudomanyi
Kutatointézetében, valamint az INRAE Micalis Kutatéintézetében
(Jouy-en Josas, Franciaorszag) tortént. A fermentalt tejtermékek
elkészitéséhez zsiros tejport, illetve édes savoport (Obert Kft, Kaposvar)
rehidratalassal allitottam el6 a felhasznalasra kész tejet és az édes savot.
A prebiotikumot tartalmazo termékekhez 3% Frutafit Inulin IQ inulint
(DP>9) (Sensus, Roosendaal, Hollandia) adagoltam. A joghurtokat FD-
DVS YF-L812 Yo-Flex (Chr. Hansen A/S, Horsholm, Dania)
tObbszorosen kevert torzsti starter kultaraval (L. delbrueckii ssp.
bulgaricus és S. thermophilus), valamint FD-DVS BB-12 és LA-5 (B.
animalis spp. lactis és L. acidophilus) probiotikus kultaraval (10
CFU/g) (Chr. Hansen A/S, Horsholm, Dania) készitettem el. A szintén
vizsgalt Bonolact® Pro+biotikum kapszuldk (Magyar Tejgazdasagi
Kisérleti Intézet, Mosonmagyaré6var), B. animalis spp. lactis BB-12-t és
L. acidophilus LA-5 baktériumtorzseket tartalmaztak liofilizalt
formaban, celluloz  kapszuldban  TransMatrix™  véddkupakos
csomagolasban. Egy kapszulaban 10® CFU mennyiségi baktérium volt,

mindkét térzsre vonatkozoan.

Technologiai vizsgalatok
A termék tarolas alatti csiraszam valtozas ellendrzéséhez, mikrobiologiai

sz¢élesztéses vizsgalatot végeztem el, az adott baktérium torzsnek
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megfelelé szelektiv taptalajokon vizsgaltam. Az érzékszervi biralaton, a
Kaposvari Egyetem dolgozoéi, valamint hallgatéi koziil 14 {6 vett részt.
A birdlaton részt vevd személyek, eldzetes érzékszervi tréningen
sajatitottak el a hagyomanyos natar joghurt és ivojoghurt karakterisztikai
tulajdonsagait, melyre a késdbbi, pontos Osszehasonlithatosag céljabol
volt sziikség. A tarolds folyaméan az ivojoghurtok pH véaltozéasat Testo
205 hordozhaté pH mérével vizsgaltam (Testo, Reutlingen,
Németorszag). A szinmérést Minolta Chroma Meter CR-300 (Konica
Minolta, Essex, UK) szinmérével végeztik el. A mérés alapja a
CIELAB szinrendszer, mely soran regisztraljuk az ,,L*”-,”a*”- és ,,b*”-
értékeket. A termék alvadék szilardsaganak vizsgalata Zwick Roell Z005
statikus roncsolasos anyag-szerkezetvizsgalé miiszerrel tortént (Zwick
Roell, Ulm, Németorszag). A készitmények alvadék szilardsaganak a
vizsgalatahoz, a mérés sordn az elsé Osszenyomasnal kifejtett
legnagyobb maximalis eré csucsot, a 1st Fmax, First Maximum Force
(N) értéket vettem alapul. A beltartalmi vizsgalatokat az alabbi
szabvanyok alapjan végeztem el: ,Tej, tejszin és slritett tej - A
szarazanyag-tartalom meghatarozasa” MSZ EN ISO 6731; ,,A tej Osszes
fehérjetartalmanak meghatadrozasa” MSZ 12325-82; ,,Tejszin, savanyd
tej, tejszinkészitmények ¢és izesitett tejtermékek zsirtartalméanak
meghatarozasa” MSZ 9602:1984. A laktoz tartalom meghatarozasa a
»davanyu tejkészitmények vizsgéalati modszerei” MSZ 3725:1984

szabvany alapjan tortént.

Human emésztés vizsgalatok
A vilagszerte elismert, tobb nemzetkdzi kutatdocsoport altal elfogadott
egyezményes COST Infogest in vitro emésztési modell vizsgalatot

Minekus és mtsai (2014) altal leirt modon hajtottam végre. Az
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ugynevezett ,,vastagbél szakaszt” nem oltottam be, hanem 24 o6ran
keresztiil inkubaltam a vékonybél szakasz cymusat. A patogén gatlas
vizsgala céljabél a mintat 10° CFU/mI Cl. perfringens és 10° CFU/ml E.
coli-val oltottam be. A csiraszam meghatarozashoz hasznalt
taptalajoknal, a szelektivitasi alkalmassaguk vizsgalatanak céljabol,
mindegyik vizsgalt baktérium esetén szelektivitasi el6-kisérletet

végeztem el.

In vitro vizsgalatok

Az adhézios és az immunvalasz vizsgalatokhoz a HT-29 és a Caco-2
human vastagbél daganatb6l szarmazé karcindma/adenokarcindma
sejtvonalakat alkalmaztam (ATCC HTB38, ATCC HTB37, LGC
Standards, Molsheim, Franciaorszag). A sejtvonalak fenntartasa és a
vizsgalatok kivitelezése a megadott protokollnak megfelelden tortént. A
tapad6 baktériumok mennyiségének meghatarozasara sordn lemezontést
é¢s ELISA tesztet (Biolegend, San Diego, US) alkalmaztam. A
hidrofobicitas vizsgalathoz az olddszerekkel szembeni mikrobialis
adhéziot (MATS) Vinderola és Reinheimer (2003) modszerével

hataroztam meg.

In vivo allatkisérlet

A mérsékelt bélgyulladas eldidézéséhez moderalt dinitrobenzol-
szulfonsav (DNBS) ragcsalé modellt alkalmaztam. A vizsgalathoz 7-8
hetes C57BL/6, csiramentes, steril egereket hasznaltam fel, az INRAE
Agrarkutatasi Intézet, allattarto- és kisérleti létesitményében (IERP,
Jouy-en-Josas, Franciaorszag). Az egyenként koriilbelil 20 g-0s
allatokat intraperitonedlisan érzéstelenitettem, ez utan kozvetleniil a

vastagbélbe helyeztem egy 3.5 cm hosszusagi katétert (Solomon
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Scientific, San Antonio, US) és fecskendével (Sigma-Aldrich Co., St.
Louis, Missouri, US) juttattam be 100 mg/testtomeg kg DNBS-t (Sigma-
Aldrich Co., St. Louis, Missouri, US) 30% (v/v) etanolt tartalmazo
foszfat pufferben feloldva (EtOH-PBS). A dozis 2 mg DNBS/egér volt.
A Kkontroll csoportban 1évé egerek, melyeknél nem idéztem el6
bélgyulladast, ugyanezt a protokollt kovetve EtOH-PBS-t kaptak. Ezt
kovetden, 10 nap elteltével, kezdtem el az allatok szonddzasat, mely
soran bejuttattam a vizsgalt baktériumokat/joghurtokat/kapszuldzott
formulat, vagy PBS-t (kontroll csoport). Egy szondazas alkalmaval
intragasztralisan 200 pL mennyiségli vizsgalt anyagot juttattam be az
allatba 1 x 10° CFU mennyiségli baktériummal, és ezt 10 napon
keresztiil folytattam, ez volt az ugynevezett etetési-periodus. Az allatok
bélrendszerében mesterségesen létrehozott gyulladdst 21 nap elteltével
az els6 DNBS bejuttatasa utan (gyogyulasi-periodus) reaktivaltam, egy
masodik 50 mg/kg DNBS doézis bejuttatasaval.

Az allatokat kabitas utan, nyaki diszlokécioval ledltiik, ezutan a
hasiireget felnyitottuk, a vastagbelet eltavolitottuk és hosszanti irdnyban
felvagtuk. Ezt kovetden, a makroszkopikus értékek meghatarozasa
érdekében, pontozasos modszerrel értékeltem a vastagbél karosodasat. A
bél ateresztd képesség detektalasahoz fluorescens izotiocianattal
konjugalt dextrant hasznaltam (FITC-dextran 3000-5000 Da, Sigma-
Aldrich Co., St. Louis, Missouri, US). A plazma FITC-szinteket
mikroplate-olvasoval ellatott fluoriméterrel hataroztam meg (Tecan
fluorescensz mikrolemez-olvasd, Tecan, Lyon, Franciaorszag). A
mieloperoxiddaz (MPO) aktivitast (a neutrofil infiltraci6 markere)
Bradley ¢s munkatarsai (1982) altal leirt protokoll modositott

valtozataval mértem a disztalis vastagbélbol.



3. Eredmények

A célkitlizésekben megfogalmazott feladatok megvaldsitdsa soran
elészor megvizsgaltam, hogy a készitményekben felhasznélt LA-5 és
BB-12 probiotikumok, az inulin prebiotikum, valamint a savo
alkalmazasa milyen mértékben valtoztatja meg a készitmények
tulajdonsdgait a hagyomanyos joghurthoz viszonyitva. A termékgyartas
jovObeni megalapozasa érdekében a készitményeket egy négy hetes
hiitve taroldsi periddus alatt is vizsgédltam, melynek sordn
meghataroztam, hogy az id6 fliggvényében és egymdashoz viszonyitva
hogyan valtozik azok savassidga, alvadék szilardsaga, CIELAB
szinkoordinatai, valamint huméan érzékszervi jellemzoi.

Ezt kovetéen in vitro Infogest human emésztési modellben
megvizsgaltam, hogy a probiotikus baktériumok eljutnak-e kelléen nagy
csiraszdmban haszosuldsi helyiikre, a vastagbélbe, illetve savo
kiegészités esetén is megvalosul-e a hatékony csiraszdm fennmaradasa.
Az ¢élelmiszer-matrix hatds értelmezése miatt, a joghurt jellegli
készitmények mellett, a probiotikumokat tartalmazé kapszuldkat is
megvizsgaltam ebbdl a szempontbol.

A probiotikus hatas egyik napjainkban elismert aspektusa az
immunmodulacids hatas kifejtése, melynek -eldfeltétele azonban a
probiotikus baktériumok megtapadasa és kolonizacidja a vastagbélben.
Ezért a kovetkezd Iépésben ilyen szempontbol vizsgaltam meg az
altalam alkalmazott joghurt starter kulturat és probiotikus kultarat.
Meghataroztam a készitményekben talalhatd mikrobak in vitro

hidrofobicitast, bélhamsejtekhez torténd tapadasi hajlanddsagat (HT-29,

crer
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8). Ezt kovetben in vivo allatkisérletben DNBS indukalt kolitisz egér
modellt alkalmaztam a vizsgalt mikrobak és a velik eldallitott tejes
készitmények vastagbélgyulladasra gyakorolt hatdsdnak megfigyelésére.
Ennek értelmében az alabbi vizsgélatokat végeztem el: stilygyarapodas,
makroszkopikus elvaltozasok értékelése, mieloperoxiddz aktivités

(MPO), és bél permeabilitas vizsgalat (FITC).

Technologiai vizsgalatok
A tarolhatosdgi vizsgéalat sordan megallapitottam, hogy a probiotikus
torzsek (LA-5 és BB-12) csiraszama a négy hetes hiitve tarolasi periddus
alatt egyik készitmény esetében sem csokkent 108 CFU/mI ala. A savés
termékek probiotikus csiraszama szignifikansan nagyobb volt, mint a
tejes termékeké (P<0,05). A probiotikus savos €s a szinbiotikus savos
készitmények is szignifikdnsan kiilonboztek egymadstol (P<0,05) a
probiotikus joghurtok csiraszama magasabb volt. A 100%-ban tejet
tartalmazd probiotikus és a 3%-ban inulin hozzdadasaval létrehozott
szinbiotikus készitmények csiraszdma nem kiilonbozott szignifikdnsan
egymastol (P>0,05), tehat a tejes és a savos termékek esetében sem
tapasztaltam, hogy az inulin pozitiv hatast gyakorolt volna a csiraszdmra
a négy hetes hiitve tarolas soran.

A készitmények pH-ja a tarolas idOtartama alatt nem valtozott
meg szignifikdns mértékben (P>0,05). A tejes joghurtok esetében, a
starter kultarat tartalmaz6é hagyomanyos joghurt pH-értéke kis
mértékben, de szignifikdnsan nagyobb volt, mint a probiotikus ¢és
szinbiotikus joghurtoké (P<0,05) ennek oka, feltehetdleg, a probiotikus
tozsek jelenlétéhez kothetd savanyitd hatds. A hiitve tarolas soran a
savot tartalmazod és a tejes termékek esetében sem figyeltem meg

szignifikdns valtozast a szinkoordinatdkban az 1d6 fliggvényeben.
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Azonban, a készitményeket Osszehasonlitva, az inulinnal kiegészitett
savos szinbiotikus termék szine, a harom szinkoordinata kozil az L*
szinkoordinata, vagyis a vilagossagi tényez6 szignifikansan kiilonbozott
a tobbiétdl (P<0,05), kis mértékben sotétebbek voltak.

Az alvadékszilardsag valtozatlan maradt a hiitve tarolas folyaman
(P>0,05). A tej alapt joghurtnal az inulin hozaadasa elénytelen volt a
kialakult gél szilardsdga szempontjdbdl, azonban a savds termékek
esetében az inulin kedvezd hatast gyakorolt az alvadék-szilardsagra
(P<0,05). A savos termékek fehérjetartalma szignifikansan (P<0,05)
alacsonyabb volt, mint a tejes termékeké, valamint alacsonyabb (P<0,05)
zsirtartalommal is rendelkeztek. Az érzékszervi vizsgalat eredményei
alapjan megallapitottam, hogy a tarolas hatidsara nem véltozott meg a
100%-ban tejalapti készitmények szine, illata, ize és allomanya, és a
savot is tartalmazo készitményeknél — a szin kivételével — szintén nem
volt eltérés a vizsgalt érzékszervi tulajdonsagokban. A savos probiotikus
termékeket a biralok til savanyunak talaltak, ezért a probiotikumokat is
tartalmaz6 savos termékek esetében a natlr joghurt helyett célszerlibb

lenne a jovOben izesitett joghurtokat eldallitani.

Szimuldlt humadn emésztési vizsgalatok

Az in vitro human emésztési modell vizsgalat soran — matrixtol
fiiggetleniil (joghurt, vagy kapszula) — a probiotikumok a terapias célnak
megfeleld mértékben (4-5 log CFU/g) voltak jelen a vékonybél szakasz
végén. A két probiotikum (LA-5 és BB-12) a gyomor szakaszban,
egyarant rendkiviil j6, kozel 90%-os tulélési aranyt mutatott, fliggetleniil
attol, hogy kapszuldkban vagy joghurt jellegi készitményekben tortént a
vizsgélatuk. Az inulin védd hatdsat nem tapasztaltam a gyomor traktus

vizsgalata soran.
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A vékonybél szakasz soran tovabbra is érvényesiilt az a
tendencia, hogy a két probiotikum ellenallobbnak bizonyult az
emésztoenzimekkel szemben, mint a starterkultura torzsei. Az LA-5 és
BB-12 tulélési ardnya kozel hasonld volt a savot is tartalmazo kdzegben,
mint a csak tejet tartalmazoban. A BB-12 stabilabb volt a tejes kozegben
¢és a kapszuldban a gyomor és a vastagbél szakasz soran, mint az LA-5.
Az inulin védo hatasa a vékonybél szakasz soran sem Vvolt tapasztalhato.
Az emésztési fazisok kedvezétlen koriilményeivel szembeni ellenéllés
erésen fiigg az adott baktérium torzstdl, vizsgdlatomban ez
meghatarozobb volt, mint az élelmiszermdtrix jelenéte vagy hianya,
robusztus probiotikumok esetében az adott baktérium valamennyi
matrixban kedvezden viselkednek.

A BB-12 mennyisége a vastagb¢él szakaszban ndvekedésnek
indult. A termékek patogén gatlasat tekintve, a probiotikumok
onmagukban és a savos joghurt jellegli készitmények egyarant képesek
voltak gatolni, 80% feletti mértékben, a 24 6ras inkubalas soran a CI.
perfringens novekedését, ezzel szemben egyik készitmény sem volt

hatékony az E. coli szaporodasanak gatlasaban.

In vitro vizsgalatok
A hidrofobicitds vizsgalat sordn megallapitottam, hogy a BB-12
hidrofob jellege ¢és kedvezd elektron akceptor tulajdonsaga a bélben valo
jo tapadési képességét valdsziniisiti, amely be is igazolddott a Caco-2
sejtvonallal és a mucinnal végzett adhézids vizsgalatoknal. A HT-29
sejtvonalhoz azonban a LA-5 szignifikansan nagyobb mértékben
(P<0,05) kotodott, mint a BB-12 és a L. bulgaricus.

Az immunvalasz vizsgalat esetében megfigyelhetd volt, hogy a

két probiotikum (LA-5 és BB-12) ¢és a starter kultura torzsek koziil a L.
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crer

TNF-a-val stimulalt HT-29 sejtekben. A hatas azonban elmaradt, amikor
a starter kultira baktériumait egyiittesen vagy a probiotikumokkal egytitt

alkalmaztam.

In vivo dllatkisérlet

Az in vivo allatkisérletekben, a vizsgalt probiotikus torzsek
onmagukban, ¢élelmiszer-matrix nélkiil, jelentésen enyhitették a DNBS-
sel kivaltott vastagbélgyulladas kedvezdtlen hatésait egerekben. A BB-
12 és az LA-5 torzsek megakadalyoztak a sulycsokkenést, gatoltak a
makroszkopikus elvaltozasok és a gyulladdsos folyamatok kialakuldsat
(MPO), valamint hasznalatukkal elkeriilnetd6 volt a  bél
ateresztOképességének (FITC) jelentds megnovekedése. A joghurtban
bevitt BB-12 ¢és LA-5 probiotikumok hatasara csokkent a
makroszkopikus elvaltozasok mértéke, valamint hasznalatukkal nem
kovetkezett be a bél ateresztOképességének jelentés megnovekedése a

DNBS-sel kezelt egerekben.
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4, Kovetkeztetések

Az 50% tejsavo 50% tej alapanyagbdl késziilt fermentalt
termékek fizikai, kémiai tulajdonsdgai ¢€s organoleptikus
sajatsagai eltértek a csak tej alapanyagbodl késziilt termékekétol.
A savo alkalmazasa, annak kis szarazanyag-tartalma miatt,
ivojoghurt jellegli termék létrejottét eredményezte (alvadék
szilardsag vizsgalat). Az inulin — 3%-0s mennyiségben
(prebiotikumként torténd alkalmazasa mellett) — kedvezden
befolyasolta a savés termékek reoldgiai tulajdonsagait.

A savd kiegészitéssel eldallitott alacsony zsirtartalmi pro- és
szinbiotikus joghurt készitmények probiotikus csiraszdma 4 hetes
hiitve tarolas alatt az eldirt érték felett maradt, illetve a tej
felének savoval helyettesitése probiotikus csiraszam-ndvekedést
eredményezett, ezért az 50% tejsavo 50% tej alapanyag alkalmas
kozeg megfeleld probiotikus csiraszam (BB-12 és LA-5)
kialakitasara és fenntartasara joghurtban.

A joghurt gyomor-bél traktuson torténé athaladas soran (az in
vitro human emésztési vizsgalatok eredményei alapjan) a savo-
matrix (50% savo-50% tej) csiraszdmra gyakorolt hatdsa nem tért
el a tej-matrixétol. Ebbdl kovetkezik, hogy a probiotikus
baktériumok (BB-12 és LA-5) talélését a savd alkalmazédsa nem
befolyésolta.

Az emésztési fazisok kedvezdtlen koriilményeivel szembeni
ellendlldas erdésen fligg az adott baktérium  torzstdl,
vizsgéalatomban ez meghatdrozdbb volt, mint az €lelmiszermatrix

jelenéte vagy hidnya. Az éltalam hasznalt két probiotikum (LA-5
15



¢s BB-12) rendkiviil robusztusnak bizonyult ebbdl a
szempontbol.

Az alkalmazott starter kulturaban jelen 1évé L. bulgaricus torzs
immunvalaszt indukald hatasa (IL-8) tovabbi in vitro és in vivo
vizsgalatokat igényel. Az emlitett baktérium nem probiotikum,
azonban az altala kivaltott hatast csak a probiotikusnak szamito
baktériumok valtjak ki.

A két probiotikum egyiittesen, illetve a starterkultira a két
probiotikummal egyiittesen nem indukalt jelentds immunvalaszt
(IL-8), szemben az egyedi vizsgalatokkal. Az antagonista hatas
hatterének felderitése tovabbi vizsgalatokat igényel.

Az in vivo DNBS-indukalt kolitisz allatkisérleti modellben a
probiotikus kultarak (LA-5 és BB-12) 6magukban csokkentették
a betegség tlineteit, azonban ez a hatas kevesebb esetben volt
kimutathat6, amikor joghurt jellegli készitményekkel egyiitt

adagoltuk azokat.
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Uj tudoményos eredmények

. Az 50% savobol és 50% tejbdl késziilt, joghurt starter kultiraval (S.
thermophilus+ L. bulgaricus) alvasztott, probiotikus (LA-5 és BB-
12, 108 CFU/ml) alacsony zsirtartalmti (normal joghurthoz képest
P<0,05) ivojoghurt kiegészitése 3% inulinnal kedvezden
befolyasolta az alvadék szilardsagot. A négy hetes hiitve tarolasi
periodus soran a probiotikumok csiraszama a kezdeti beallitott érték
folott maradt (10° CFU/mI), tovabba nem valtozott a termék pH-ja,
szinkoordinata értékei, valamint az illata, allomanya és ize.

. A 100% tejbdl, valamint az 50% tej és 50% savd keverékébol
késziilt, joghurt starter kultaraval (S. thermophilus+ L. bulgaricus)
alvasztott, probiotikus (LA-5 és BB-12 10° CFU/ml) joghurtoknal,
¢és a szinbiotikus (3% inulin) joghurtoknal, a szimulalt human
emésztési vizsgalatok soran, a probiotikumok minden esetben a
terapias célnak megfeleld mértékben (4-5 log CFU/ml) voltak jelen
a vékonybél szakasz végén, ugyanigy, mint a liofilizalt
farmakologiai kapszula esetében. Ebbdl kovetkezik, hogy a vizsgalt
probiotikumok emésztési fazisok kedvez6tlen koriilményeivel
szembeni ellenallasa in vitro fiiggetlennek bizonyult az
¢lelmiszermatrix 0Osszetételétdl, valamint annak jelenététdl vagy
hianyatol.

. Az in vitro immunvalasz (IL-8) vizsgalat soran a starter kultara L.
bulgaricus torzse gyulladascsokkenté hatast fejtett ki, mivel
csokkentette az IL-8 szekréciojat TNF-o-val stimuldlt HT-29
sejtvonalban.

. A 100% tejbdl késziilt, joghurt starter kultaraval (S. thermophilus és
L. bulgaricus) alvasztott hagyomanyos joghurt; a probiotikus (LA-5
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és BB-12 10° CFU/mI) joghurt; valamint a LA-5 és BB-12
probiotikus kulturak dnmagukban, egyarant enyhitették a DNBS-sel
kivaltott  kolitisz egyes tlineteit egerekben. Gatoltak a
makroszkopikus elvaltozasok kialakulasat a bélfalban, valamint
hasznalatukkal elkeriilhetd volt a bél ateresztoképességének jelentds

megnovekedése.
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6. Javaslatok

e FErdemes feliilvizsgalni a savorol, mint kornyezetszennyezd
melléktermékrol alkotott elképzeléslinket és egy opciondlisan
felhasznalhatd, magas biologiai értékkel rendelkezd, pozitiv
¢lettani hatéssal rendelkezd alapanyagként tekinteni ra. ElOonyos
Osszetétele mellett azonban hatrany, hogy gyors mikrobiologiai
romlasnak indul nagy viztartalma miatt. A savé hasznositdsanak
egyik lehetséges modja kiillonb6z6é koncentralt termékek
eldallitdsa dehidratalassal, azonban ennek megvalositasahoz
beruhazésigényes technoldgiai géppark kiépitésére van sziikség.
Az egylkk megoldds a frissen torténd felhaszndlasanak
megkonnyitésére a fermentdcios eljarassal torténd feldolgozasa
jelentené kozvetleniil a melléktermék keletkezési helyén.

e A savo alapanyaggal kiegészitett termékek érzékszervi
tulajdonsagai (savanykas iz) ugyan eltértek a csak tej
alapanyagbol késziilt termékekhez viszonyitva, azonban ezt a
kedvezd piaci fogadtatdsa érdekében javithatjuk iz és aroma
agyagok, gytimolcs pulpok adagoldsaval.

e A savo alkalmazasa, annak nagy viztartalma miatt, kedvezdtlen
hatast gyakorol a joghurt jellegi termékek allagara. Az inulin
kedvezéen  befolyasolta a savés joghurtok reologiai
tulajdonsagait, tehat a savo tartalmii termékek allagdnak
javitasara alkalmas lehet a prebiotikumként is hasznalt inulin.

e Savd kiegészitéssel magas hozzaadott értékli, funkcionalis,
fermentalt alacsony zsirtartalmu tejtermékeket van lehetdségiink

eléallitani, hiszen a tarolas alatti 4 héten keresztiil a probiotikus
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csiraszamot stabilan tartotta, illetve a gyomor-bél traktuson
torténd athaladasa soran az 50% savo-50% tej matrixban a
probiotikum hasonld aranyu tulélését tapasztaltuk, mint a tej-
matrixban.

A starter kultraban alkalmazott L. bulgaricus immunvalaszt
indukalé hatasa (IL-8); tovabba az a jelenség, hogy a két
probiotikum egylittesen ¢és a starter baktérium a két
probiotikummal egylittesen nem okozott jelentds hatast az
immunvalasz kivaltadsara, tovabbi vizsgalatokat igényel, a torzs
specifikus, és dozisfiiggd hatasok felmérése érdekében.

Az in vivo DNBS-indukalt kolitisz modellben a probiotikus
kultarak (LA-5 ¢és BB-12) bélgyulladast enyhitdé hatasa
elényosebbnek bizonyult, mikor joghurt nélkiil, omagukban
adagoltuk azokat. Tovabbi vizsgalatot igényel, hogy ezt az
eltérést az élelmiszermatrixban 1évoé mikro- és makronutriensek,
vagy a starterkultura egyes torzsei okoztak-e.

A statikus in vitro emésztési modellekkel kapcsolatban
elmondhato, hogy hatékony, olcsd, konnyen reprodukalhatd
mivoltuk mellett szamos tényez6t kell figyelembe venniink, mely
tovabbfejlesztést igényel, hogy komplexitasukban minél
kozelebb keriiljenek az in vivo vizsgalatokhoz. A dinamikus és
szemi dinamikus in vitro modellek megfelelnek ezen
kovetelményeknek, azonban a dinamikus emésztési modellekhez
komoly befektetést igényld eszkodzpark sziikséges, mely nem
valosithatd meg minden laboratoriumban. A koztes megoldast a
szemi dinamikus modellek alkalmazasa jelentheti. Fontos
kijelenteni, hogy habar a statikus in vitro modellek rendkiviil

informativ adatokat szolgaltatnak, nem helyettesithetéek az in
20



vivo kisérletekkel. Tobbnyire nem rendelkeznek az epithélialis
nyalkahartya modellezésének lehetéségével, nincs kdlcsonhatas a
gazda szervezet immunrendszerével és nem allnak neuroendokrin
szabalyozas alatt.

A vastagbél szakasz esetében alkalmazott modell széklet
inokulum vagy kevert baktérium modell alkalmazéasaval
fejleszthetd tovabb. A széklettel torténd beoltds minden
bizonnyal Osszetettebben modellezné a vastagbél szakaszt,
azonban a human mikrobidta komplexitasa nagy mértékben
megneheziti a reprezentativ vizsgalatot, mivel a bél mikrobiota
Osszetételét sok tényezd befolyasolja (életkor, életmod, foldrajzi

régio, sziiletés modja, anyatejes/tdpszeres taplalas).
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7. Az értekezés témakorébdl irt tudomanyos kozlemények
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The administration matrix modifies the beneficial properties of a
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