Valasz Prof. Dr. Biré Gyoérgy birdlatara

Szeretném megkoszonni Bird Gyorgy professzor urnak, hogy elvdllalta, igen gyorsan
elkészitette dolgozatom biralatat, kedves szavait, amellyel a dolgozat tartalmat, nyelvezetét
illette.

Egyetértek Professzor urral, hogy a C-vitamin bioldgiai felhaszndlhatdsdga a teriilet egyik
legfontosabb kérdése. Sajnos a terjedelmi korldtok miatt ezt nem volt lehetéségem
mélyebben ismertetni. Tekintve, hogy Professzor Ur a sz6l6cukor aszkorbat transzportot,
felszivodast illet6 kérdése Osszefligg ezzel a teriilettel, valaszomban roviden ki fogok térni erre
a kérdéskorre is.

Szintén a terjedelmi korlatok miatt nem kerilt be a mérési médszerek validalasaval foglalkozé
rész a dolgozatba. A dolgozat szempontjabdl legfontosabb méréseket, az aszkorbat,
dehidroaszkorbat meghatarozasokat Harapanhalli és munkatdrsai 1993-ban megjelent
Journal of Chromatography cikke alapjan végeztik, azonban a kilonb6z6 Adltalunk is
alkalmazott C-vitamin meghatdrozasi mddszereket részletekbe menden dsszehasonlitottuk,
gylimolcs, z6ldség mintdkon is validaltuk, eredményeinket az Acta Alimentaria hasabjain
publikdltuk (Balogh és Szarka 2016). A masik igen gyakran alkalmazott eljaras, a transzport
meghatdrozasra szolgald gyors szliréses (rapid filtracié) modszert két ortodox, transzporttal
foglalkozé laboratériumban volt szerencsém elsajatitani (Angelo Benedetti, Sienai Egyetem,
Nele Horemans, Antwerpeni Egyetem) (Benedetti és mtsai 1985, Horemans és mtsai 1996). A
madszert mindkét labor validalta, a kisérletek megkezdésekor én magam is validaltam, illetve
alameticines validalast minden egyes transzport mérés esetén tobbszor magam is végeztem.

A megfeleld sejtorganellum mindség kilonodsen kritikus a transzportmérések szempontjabal,
ezért a mitokondrium, mitoplaszt és mikroszoma preparalas folyamatat irodalmi el6zmények
alapjan magam allitottam be és folytattam le validdlasukat. A mitokodrium esetében a
preparatum citokrdm C oxidaz aktivitdsanak, illetve annak latencia mérése alapjan, a
mitoplaszt esetében alameticines transzport mérésekkel, a mikroszéma esetében jellegzetes
mitokondridlis, illetve mikroszémalis markerenzimek aktivitasa (citokrém c oxidaz, glukuronil-
transzferdz, glukdz-6- foszfataz) alapjan (Szarka és mtsai 2002, 2004) validaltam.

Az egyes mérési modszerek eredetét, forrasat, azok validalasat végz6 referencidkat a
vonatkozo eredeti kézleményeimben feltlintettem.

,Az aszkorbat és a glikdz koélcsonhatasanak tisztazasa azért is fontos, mert van olyan
kozlemény, amely szerint a sz6l6cukor olyan mértékben gatolja az aszkorbat profilaktikus
effektusat, hogy az étrend alapjat hus, zsir és belsGség képezze, mert ezekbdl elegendé C-
vitamin kerlil az ember szervezetébe és hidnyzik a glikdz kompeticié (Clemens Zs, Téth Cs:
Vitamin C and Disease Insight from the Evolutionary Perspective. J Evolution and Health.
2016;1:lss. 1, Article 13; DOI: 10.15310/2334-3591.1030). Mi errdl a jel6lt véleménye?”

A C-vitamin felszivddasa a vékonybél epitélium polarizalt enterocitdin keresztil torténik.
Mindkét redox formdja, mind az aszkorbat, mind a dehidroaszkorbdt a vékonybél teljes
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hosszan felszivodik (Malo és Wilson 2000). A jejunumbdl prepardlt vezikuldkon tortént
transzportmérések valdban azt mutattdk, hogy az intravezikularis (tehat citoplazmatikus
oldalon levé) glikdz gatolja az aszkorbat felvételét. Ez a megfigyelés egyben arra is utal, hogy
az aszkorbat felvétel (felszivas) folyamataban a natrium-fligg6 glikdz transzporterek nem
vesznek részt, mivel kizarélag a citoplazmatikus oldalon talalhato gliikdz lassitotta az aszkorbat
natrium flggé felvételét (transz oldali gatlas), versengés (cisz oldali gatlds) nem volt
tapasztalhato (Malo és Wilson 2000). A glikéz kizardlag az aszkorbat felvételét gatolta a
dehidroaszkorbdatét nem, ami valdszin(ileg a dehidroaszkorbat, aszkorbathoz képesti bioldgiai
felhasznalhatdsagat (bioavailability) noveli. Amennyiben a glikdz transz gatldsa in vivo
kovetkezik be, az valéban azt jelentheti, hogy a felszivddott gliikdz és a hiperglikémia csokkenti
az aszkorbat bioldgiai felhaszndlhatdsagat a vitamin felszivddasanak lassitdsa révén. Azt
gondolom, hogy ennél a pontndl érdemes figyelembe venniink azt a tényt, hogy az aszkorbat
a vékonybél teljes hosszan felszivadik, tehat még a csokkent felszivodasi sebesség mellett is
alkalom adédik a transzportjara, felszivédasdra. Mas élelmiszerekben, illetve gyégyszerekben
taldlhatd alkotdk is hasonléd hatdssal rendelkeznek. Példaul a ndtrium-aszkorbat
kotranszportot in vitro (Dixon 1991) gatolja a szalicilat, ami magyardzhatja az aszpirin okozta
csokkent aszkorbat bioldgiai felhasznalhatdsagot (loannides és mtsai 1982). Az is viszonylag
régéta ismert, hogy flavonoidok, mint példaul a quercetin szintén gatolja az aszkorbat
transzportot, felszivédast (Song és mtsai 2002). Ez utébbit (és a gliikdz gatld hatasat) mi is
kihasznaltuk kisérleteink soran. A voros sz616 levében nagy mennyiségben talalhatd quercetin
és mas flavonoidok gatlé hatasa magyarazhatja azt az embereken végzett megfigyelést, amely
szerint a gyimolcslé fogyasztasat kévetSen a 13C-aszkorbat felszivédasa csdkkent.

A gliikéz (és a flavonoidok) aszkorbat transzportot, felszivdddast lassitd hatdsa azonban
korantsem biztos, hogy karos, vagy el6nytelen. Az aszkorbat és mas antioxidansok minden
mennyiségen fellili bevitele egyaltaldan nem el6nyo6s, hiszen felborithatja szervezetink,
sejtjeink redox haztartdsat. Erre utal az a megfigyelés is, amely szerint az aszkorbat
szervezetbe, illetve sejtekbe torténd felvétele szigordan szabalyozott. Az aszkorbat sajat maga
is leszabalyozza a natrium-aszkorbat kotranszportot (Malo és Wilson 2000). Az intracellularis
aszkorbat szint mind az SVCT1, mind az SVCT2 kifejez6désének fontos szabalyozo faktora. Az
intesztinalis lumen magas aszkorbat tartalma az enterocitdk SVCT1 mRNS szintjének
csokkenését eredményezte (MacDonald és mtsai 2002). Az SVCT1, aszkorbat hatdsara
tapasztalt leszabalyozasa egyértelmlien megkérddjelezi az ordlisan megaddzisban bevitt C-
vitamin |étjogosultsagat. Az aszkorbat felszivasban nagyobb szerepet kapd SVCT1 transzporter
szabdlyozasan tul érdemes a sejtek aszkorbat felvételében nagyobb szerepet kapd SVCT2
transzporter szabalyozasara is roviden kitérni. Az SVCT2 aktivitdsa ebben az esetben is inverz
modon fligg az intracelluldris aszkorbat szinttSl (Savini és mtsai 2007a). Talan még
érdekesebb, hogy a sejtek redox egyensulyat hidrogén-peroxiddal az oxidalt iranyba eltolva az
SVCT2 mRNS és fehérjeszint novekedését, mig mas antioxidansokkal példaul liponsavval a
redukalt irdnyba eltolva a markans csokkenését lehetett megfigyelni (Savini és mtsai 2007b).
Mindezek a megfigyelések arra utalnak, hogy a sejtek redox allapota befolyasolja az SVCT2
kifejez6dését és ezen keresztil az aszkorbat transzportjat, sejtbeli szintjét.
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A glikéz a finomitott cukor megjelenése el6tti id6kben kizarélag novényi tapldlékokkal
kerlilhetett szervezetiinkbe, igy nem kizarhatd, hogy a jelenség hatterében az aszkorbat
felszivas direkt csokkentése, lassitasa allhat. A gliikdz fogyasztas (jelenlét) tehat egy lassabb,
elnyljtottabb aszkorbat felszivodast eredményezhet, amely egy vizoldhaté antioxidans
esetében még kedvezd is lehet. Mindenesetre a novényi forrasok olyan nagy mennyiségben
tartalmazzak az aszkorbatot, hogy a gliikéz aszkorbat transzportjat gatld hatdsa, hianyat
semmiképpen sem okozza.

Ami az dllati forrasokbdl torténé aszkorbat bevitelt illeti, ez is egy lehet6ség bar az atlagos
aszkorbat tartalom allati izomszovetben (hdsban) mindéssze 1-3 mg/100 g szovet (Geraci és
Smith 1979). Clemens Zséfia és Toth Csaba cikkét, illetve annak forrdsait alaposabban
attanulmanyozva érdekes megallapitasokra juthatunk. Az 3dllati eredetli C-vitaminforras
tanulmanyozasdnak kedvelt alanyai az inuit 6slakosok (eszkimdk) (Geraci és Smith 1979). Az
Gslakosok nagy mennyiségben fogyasztanak szaritott hal és fokahust, amelyek C-
vitamintartalma szintén 1-3 mg/100 g szovet kozé esik. Nagy vitamintartalmu taplalékuk a
majszovet és a ,muktuk” a beluga balna bére, amelyekben az izomtdl egy nagysagrenddel
nagyobb mennyiségben talalhaté a C-vitamin. Az eredeti tanulmany szerzdi gy talaltdk, hogy
a nagy mennyiségl nyers hussal és bels6séggel taplalkozé inuit 6slakosok nyari diétaja
naponta mintegy 10-100 mg C-vitamint tartalmazhat (Geraci és Smith 1979). A téli diétat nem
vizsgaltak. Az eredeti tanulmany (Geraci és Smith 1979) szerzG6i az emlitett hus, belséségek
aszkorbat tartalmat nyersen és 10 perces forraldst kovet6en is meghataroztak. Clemens Zséfia
és Toth Csaba cikkének allitasaval szemben igen jelentés hG6bomlast allapitottak meg, a
majszovet esetében harmadara esett, az izomszovet (hus) esetében 0,3-0,8 mg/100 g szovetre
esett a vizsgalt mintak C-vitamin tartalma. Ez a h6bomlas egyaltalan nem kisebb mértékd, mint
a novényi forrasok esetében tapasztalhatd. Az eredeti kozlemény szerzGi a sarkkéron a nyari
id6szakban fellelhet6 és az &slakosok altal is fogyasztott novények esetében is elvégezték a
kisérletet, a n6vények esetében 4-5 mg/100 g szovetre esett a vizsgalt mintak C-vitamin
tartalma. NoOvényi forrasok hékezelésével kapcsolatban mi magunk is szamos kisérletet
végeztink. Brokkoli esetében a 10 perces forraldst kovet6en 57,3, mig nyers esetben 91
mg/100 g szovet volt a mintak C-vitamin tartalma. Zoéldborsoé esetében nyersen 6,86; 7 perces
forralast kovet6en 3,25; 14 percet kdvetGen 2,36; 21 és 28 percet kovetben 2,26 és 2,13
mg/100 g szovet volt a mintak C-vitamin tartalma. Az aszkorbat bomldsa nem a szovet
eredetétdl, hanem a korilményektdl (igy persze a matrixtdl) is fligg, kiemelend6 a pH és a
fémionok hatdsa. A majszovet rendkiviil nagy mennyiség( vasat tartalmaz, igy az aszkorbat
bomlasa is jelentds mérték( lesz. Sajnos ezen faktorok hatasat az eredeti Geraci és Smith altal
jegyzett tanulmany nem vizsgalta, illetve nem kontrollalta. Clemens Zséfia és Téth Csaba cikke
tehdat nem teljes valdjaban idézte az eredeti kisérletes kozleményt.

Itt fontos megjegyezniink, hogy a skorbut mar 10 mg/nap C-vitamin bevitelével elkerilhetd,
amelyhez 10 pM-os aszkorbat plazma koncentrdcié tdrsul (Padayatty és mtsai 2003).
Természetesen ,normalis” kiegyensulyozott diéta mellett ez utdbbi érték kozel egy
nagysagrenddel magasabb. Ez utdbbi nem véletlen, hiszen az idedlis és a skorbutmentes



egészségi allapot kozott jelentds kilonbség van, amelyhez a magasabb C-vitamin szint is
hozzajarul.

Amennyiben azt tételezzik fel, hogy az inuitok egyaltalan nem fogyasztanak olyan ételt,
amelybdl gliikdz szarmazna, akkor megallapithatjuk, hogy a gliikdz, aszkorbat felvételt okozd
gatlasdanak elmaradasa segiti az inuitokat, abban, hogy legaldabb a skorbut elkeriiléséhez
sziikséges mennyiséghez hozzajussanak.

Fontosnak tartom megjegyezni, hogy az aszkorbat bevitele csak egy a tdplalkozastudomanyi
szempontok kozil, a nyers hus és bels6ségek fogyasztdsa mds taplalkozastudomanyi,
élelmiszerbiztonsagi kockdzatokat vonnak maguk utan, igy személyes meglatdsom szerint a
novényi C-vitamin forrasok kedvez6bbek.

Végezetiil szeretném még egyszer megkodszonni Biré Gyorgy Professzor ur értékes, Uj
gondolatokat, kutatasi otleteket inspirdld biralatat.

Tisztelettel kérem az opponensi véleményre adott valaszom elfogadasat.

Budapest, 2017. marcius 6.

///LM

Szarka Andras
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