
A tápcsatorna akut, okkluzív vagy nem okkluzív
ischaemiája az általános orvosi gyakorlat gyakori, ne-
hezen diagnosztizálható és sokrétû problémája. A me-
senterialis erek elzáródása leginkább thromboembolia,
atherosclerosis, obstruktív ileus, illetve stranguláció
miatt következik be, de a sebészeti rekonstruktív, ke-
ringésjavító beavatkozások (aorta cross-clamping, bal-
lon-angioplasztika) vagy transzplantációs mûtétek is
átmeneti ischaemiával járnak. A nem okklúziós ischae-
mia intakt mesenterialis artériák és vénák jelenlétében,
számos keringési kórkép (vérzés, hypotonia, szívelég-
telenség) következményeként jöhet létre, amelyek di-
rekt vagy indirekt módon a mesenterialis keringés
csökkenéséhez, nyálkahártya-ischaemiához vezetnek. 3, 18

A véráramlás visszaállítása esszenciális feltétele a szö-
veti túlélésnek. A reperfúzió kezdetén lokális hyperae-
miás érreakció észlelhetô, amely biztosítja a véráram-
lás adósságának törlesztését. A reperfúzió azonban pa-
radox módon, olyan események sorozatához is vezet,
amelyek súlyosabb következményekkel járhatnak,
mint az ischaemia önmagában.21, 22 Ezt a jelenséget
ischaemia-reperfúziós (I/R) károsodásnak nevezi a szak-
irodalom, és a kórfolyamat hátterének tisztázása, vala-
mint a lehetséges terápiás pontok feltárása izgalmas és
intenzív kutatások tárgyát képzi mind a mai napig.

Az egyes szervek között jelentôs különbségek van-
nak a hypoxia tûréshatárát illetôen. A vékonybél szöve-
te csupán percekig képes komoly károsodás nélkül el-
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viselni a vérellátás megszûnését, és kifejezetten érzé-
keny az I/R folyamatára is3. A mesenterialis I/R egyik
legsúlyosabb következménye a mucosa permeabilitá-
sának növekedése, amelynek folytán a szisztémás ke-
ringésbe baktériumok, endotoxin, illetve a lumen po-
tenciálisan káros anyagai juthatnak, a végeredmény pe-
dig szisztémás gyulladásos válaszreakció, szepszis,
szeptikus shock és többszervi elégtelenség lehet. A me-
senterialis I/R ezért potenciális életveszélyt jelentô ál-
lapot, amely még ma is 60–80%-os halálozással jár, és
a modern diagnosztikus és terápiás próbálkozások el-
lenére sem emelkedett jelentôsen a túlélési ráta az el-
múlt fél évszázadban.23 A fentiek alapján a mesenteri-
alis I/R jelentôs patofiziológiai entitást jelent, amely-
nek oki kezelése mindmáig alapvetôen megoldatlan. A
tanulmány célja, hogy egyrészt áttekintést adjon a me-
senterialis I/R biokémiai, mikrokeringési és morfológi-
ai következményeirôl, másrészt pedig az alapvetô bio-
kémiai változásokra épített, új terápiás lehetôség, a
metáninhaláció elsô kísérletes eredményeit mutatja be. 

Az oxidatív és nitrozatív stressz

Ha egy szerv vérellátása, azaz oxigén-utánpótlása meg-
szakad, annak elsôdleges következménye a mitokond-
riális elektrontranszport zavara, amely egyrészt intra-
celluláris reaktív oxigéngyökök (ROS) képzôdésé-
hez,10, 30 másrészt az oxidatív foszforiláció csökkenése
miatt ATP-deplécióhoz vezet. ATP hiányában a sejt-
membránhoz kötött enzimek, ionpumpák nem mûköd-
nek megfelelôen, ezért ionok (fôleg Na+ és Ca2+) és víz
áramlik a sejtekbe,18 valamint felszaporodnak a redu-
káló hatású molekulák. A megemelkedett mitokondriá-
lis NADH/NAD+ arány miatt a sejtben a reduktív fo-
lyamatok oldalára billen a mérleg, így az oxigénhiá-
nyos állapot reduktív stresszként definiálható.7

A Ca2+-felhalmozódás egyik következménye, hogy
hatására a xantindehidrogenáz (XDH) enzim xantino-
xidázzá (XO) hidrolizál, az utóbbi (XDH) NAD+-ot
használ szubsztrátként, az elôbbi (XO) oxigént. Az
ATP lebomlása hipoxantinfelhalmozódáshoz vezet,
azonban ezt az oxigéndependens XO enzim oxigén hi-
ányában nem képes lebontani.29 A vérkeringés helyre-
állásával oxigén lép be az ischaemiás szövetbe, ahol az
intracellulárisan felhalmozódott hipoxantinból a XO
enzim révén xantin és nagy koncentrációban ROS kép-
zôdik,29 amely a membránlipidek peroxidációjával
együtt oxidatív stresszt okoz, azaz károsítja a sejtek
strukturális és funkcionális elemeit. A lipidperoxidáció
emellett aktiválja a foszfolipáz A2-t, amely az arachi-
donsav és származékai, az eikozanoidok képzése révén
stimulálja a leukocyták aktivációját és migrációját a sé-
rült szövetbe.25 Az aktivált, illetve akkumulálódott leu-
kocyták további jelentôs mennyiségû szabad gyököt
termelnek, amelyek valamennyi sejtorganellumban ká-
rosodást okozhatnak.

Az oxidatív stressz mellett a reperfúziós károsodás
másik potenciális tényezôje a nitrozatív stresszt ered-

ményezô nitrogén-monoxid (NO) és származékai. A
NO rövid féléletidejû reaktív molekula, amely a gast-
rointestinalis traktusban különösen nagy mennyiség-
ben képzôdik a konstitutív módon mûködô neuronalis
és endothelialis típusú NO-szintetáz (NOS) enzimek
által katalizált folyamatban. Mivel párosítatlan elekt-
ronja van, szabad gyöknek tekinthetô, és nagy affini-
tással reagál a reperfúzió kezdetén képzôdô szuperoxid-
gyökökkel, peroxinitrit-aniont képezve,19 amely szin-
tén rendkívül reaktív oxidatív ágens. Bár önmaga nem
szabad gyök, sokkal reakcióképesebb, mint a kiindulá-
si molekulák, és jelentôs szerepe van proteinstruktúrák
módosításában, funkciójuk megváltoztatásában.1

Mikrokeringési következmények

Napjainkban a mikrokeringés vizsgálata már nem csu-
pán az orvostudományi kutatások középpontjában áll,
megjelent a klinikai diagnosztikában is, köszönhetôen
a képalkotó technikai eszközök fejlôdésének. A mikro-
keringés aktuális dinamikus vizsgálómódszerei az in
vivo intravitális videomikroszkópia (IVM) alkalmazá-
sain alapulnak. Ennek egyik területe a vér sejtes ele-
meinek különbözô fluoreszcens festékekkel történô je-
lölése, leukocyták esetében Rhodamine 6G-vel, a vö-
rösvértestek esetében pedig pl. fluoreszcein-izotiocia-
náttal. Így a sejtes reakciók, a vörösvértestek áramlási
sebessége és az érfal permeabilitási viszonyai látható-
vá tehetôk.

A mélyebb rétegek mikrokeringésének direkt meg-
figyelését kontraszterôsítés nélküli IVM-technika, az
Ortogonális Polarizációs Spektrális (OPS) képalkotás
teszi lehetôvé.11 Ez esetben a vizsgált tárgyat lineárisan
polarizált fénnyel világítják meg. A képalkotás a szö-
vetek belsejébôl visszaérkezô depolarizált fénnyel tör-
ténik, amely elegendô ahhoz, hogy hátulról megvilágít-
son minden olyan struktúrát, ami a tárgy felszíne alatt
található. Az OPS képalkotáshoz az 548 nm-es hullám-
hosszhoz közelítô fényt alkalmaznak (ebben a tarto-
mányban a hemoglobin és az oxihemoglobin egyenlô
mértékû fényelnyelést mutat), ezáltal minden olyan
képlet láthatóvá válik, ami hemoglobint tartalmaz. Me-
senterialis I/R béltranszplantációs modelljében a
transzplantációt követô 2–4 órás reperfúziós fázis alatt
készült OPS-felvételeken a vörösvértestek áramlási se-
bességének szignifikáns csökkenését, fluoreszcens
IVM alkalmazásával pedig a leukocyták fokozott kita-
padását és extravasatióját figyeltük meg.28 Emellett
strukturális elváltozásokat is megfigyeltünk: reperfú-
zió alatt a villusokban a kapillárisok dugóhúzó jellegû
spirális összecsavarodása jelezte a villus hosszának rö-
vidülését (1. ábra A és B).

A mikrokeringési zavarok hátterében álló kórfolya-
matokat kimenetelük szempontjából alapvetôen két fô
csoportba sorolhatjuk: autoregulációs diszfunkciót, il-
letve celluláris interakciót eredményezô folyamatok,
amelyekben a mikrocirkuláció valamennyi sejtes ele-
me részt vehet14.
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Autoregulációs diszfunkció – 
mikrocirkulációs shunt kialakulása

A mikrokeringési diszfunkció korai megjelenési for-
mája a heterogén, fluktuáló kapillárisperfúzió. A terü-
let számos kapillárisa alulperfundált, míg mások nor-
mális, vagy akár kórosan magas áramlással rendelkez-
nek.24, 26 A funkcionálisan sérülékeny mikrokeringési
egység hypoxiássá válik, amely oxigénextrakciós defi-
citet eredményez. Ebben az állapotban a mikrokeringé-
si parciális oxigénnyomás (µpO2) a vénás pO2-értéke
alá csökken. Ez a „pO2 gap” néven definiált egyen-
lôtlenség eredményezi a mikrocirkulációs shunt létre-
jöttét. Mérése lehetôvé teszi az adott területen a funk-
cionális shunt súlyosságának megítélését. A „pO2 gap"
jelensége az egyik oka annak, hogy a szisztémás hemo-
dinamikai és oxigenizációs paraméterek nem alkalma-
sak a mikrocirkulációs zavarok érzékelésére.13

Az autoreguláció egyik lényeges eleme a lokális
NO-rendszer. A különbözô NOS izoformáknak (endo-
thelialis, neuronalis, induktív) meglehetôsen heterogén
expressziója a különbözô szervterületeken inhomogén
NO-produkciót eredményezhet. A lokális NO-hiány a
prekapilláris vasodilatatio csökkenését, ezáltal mikro-
keringési shunt kialakulását, a terület csökkent perfú-
zióját eredményezheti.26 Az autoreguláció másik jelen-
tôs komponense a vasoconstrictor mediátorok, elsôsor-
ban az endotelin (ET) peptidek képzôdése, amelyek az
értónusra gyakorolt erôteljes vasoconstrictor hatásukat
a prekapilláris és arterioláris simaizomsejteken fejtik
ki autokrin, illetve parakrin módon, ET-A és ET-B2 re-
ceptorok közvetítésével.3 Az ET képzôdése, metaboliz-
musa szoros kapcsolatban áll a keringési elégtelensé-
gek mikrokeringési következményeivel, mivel az ET
plazmaszintjének emelkedése heterogén mikroperfú-
ziót és a funkcionális kapillárisdenzitás csökkenését

okozza.17, 24 Számos közlemény jelzi, hogy az ET-A-re-
ceptorok szelektív gátlásával a mikrokeringési elégte-
lenség kedvezôen befolyásolható.24, 28

Celluláris interakciók és következményeik

A leukocyta-endothel interakció a keringési elégtelen-
ség anoxiás, hypoxiás fázisát követô reoxigenizációs
periódus késôbbi szakaszára jellemzô, fokozatosan
erôsödô, antigénfüggetlen gyulladás karakterisztikus
jelensége. A folyamat korai szakaszában, elsôsorban a
mikroérhálózat venuláris oldalán a neutrofil leukocy-
ták áramlása lelassul, a sejtek egyre szorosabban kap-
csolódnak az endotheliumhoz. Ez az interakció gör-
dülô (rolling) fázisa, amelyet az endothelsejtek felszí-
nén E- és P-szelektinek, míg a leukocyta oldalon L-
szelektin-molekulák expressziója kísér. A folyamat to-
vábbi szakaszában jelentôs mértékben fokozódik a le-
ukocyták endotheliumhoz való idôleges, majd tartós
kitapadása, adhéziója, amelyet az endothelsejteken ad-
héziós molekulák (ICAM-1, VCAM-1), míg a leu-
kocyták esetében integrinek (CD11/CD18) megjelené-
se követ. A folyamat utolsó fázisa végül a leukocyták
szöveti transzmigrációja és akkumulációja.15 Az érpá-
lyából kilépett leukocyták proteázaik és elasztázaik ré-
vén microvascularis károsodást, az endothelialis glyco-
calix sérülését, microvascularis koagulációs zavarokat
okozhatnak. Mindezek együttes következménye a „no-
reflow” jelenség, amely során a hypoxiás endothelsej-
tek duzzadása egyrészt a kapillárisok lumenének be-
szûküléséhez vezet, másrészt az aktivált endothelsejtek
további adhéziós molekulák expresszióját indukálják,
ezáltal további elzáródást eredményezô leukocyta-en-
dothelium interakciót és a következményes leukocyta-
extravasatiót okozva.15
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1. ábra. Vékonybélnyálkahártya- (kutya) villusok alapállapotban (A) és béltranszplantációt követô károsodott állapotban (B).

OPS intravitális videomikroszkópos felvételek



A gastrointestinalis mikrokeringés heterogenitása

A vékonybél mikrokeringése élettani körülmények kö-
zött sem tekinthetô homogénnek, hiszen a bélfalba ju-
tó vérmennyiség túlnyomó része a mucosát látja el.26

Feltételezhetjük, hogy ez a jelenség eszkalálódhat kó-
ros körülmények között. A bélfalon belül a keringés
heterogenitásának fokozódása mind térben (vagyis az
egyes anatómiai rétegek között és egy adott rétegen be-
lül is), mind idôben (fluktuáló áramlás) jelentkezhet, s
mindezek alapján a noxa jellegétôl függôen három
alapvetô heterogenitási formát különböztethetünk meg.
1. Hypoxia-reoxigenizáció alatt a vékonybélvillusok-
ban a mikrokeringés idôbeli heterogenitása („flow mo-
tion”) általános jelenség. 2. A splanchnicus keringést
befolyásoló szisztémás keringési zavarokban (pl. vér-
zéses shock) a vékonybél egymáshoz párhuzamosan
kapcsolt mikrokeringési rendszerei között eltérô mér-
tékû térbeli heterogenitás alakul ki: az izom mikroke-
ringése a villusokénál sokkal jobban károsodik, vagyis
a vékonybél különbözô anatómiai rétegei között is re-
disztribúció alakul ki a mucosa javára. 3. A vasodilata-
tor NO szintézisének teljes, nem szelektív gátlásának
hatására (pl. gyulladásos mediátorok miatt) az egymás-
sal sorosan kapcsolt mikrokeringési rendszerekben
(villusokban) alakul ki heterogenitás.24, 26

A mikroperfúzió heterogenitása és az oxigénextrak-
ció között fordított kapcsolat áll fenn,16 ha a mikroper-
fúzió heterogén, a szövetek oxigénextrakciója csökken.
A mikroperfúzió heterogenitása tehát olyan tényezô,
ami meghatározhatja a folyamat végkimenetelét. 

A mesenterialis I/R károsodás in vivo
morfológiai vizsgálata

A mesenterialis artéria elzáródását követôen leghama-
rabb a villusok csúcsa károsodik, mivel ez a terület
rendkívül érzékeny a hypoxiára és az alacsony áram-
lással járó állapotokra viszonylag rossz alap-oxigénel-
látása és nagy oxigénigénye folytán. Ennek hátterében
a bélboholy-arterioláknak és -venuláknak a villus hossz-
tengelyével párhuzamos lefutása áll, amely lehetôséget
biztosít egy ellenáramú kicserélô mechanizmussal ar-
tériás oxigénshunt kialakulására.27 A sejtek duzzadása,
a subepithelialis folyadékfelhalmozódás és az epithel-
sejtek elemelkedése az elzáródás korai következmé-
nyei, és mivel a sejtek így távolabb kerülnek a tápláló
kapillárisoktól, mindez tovább rontja az egyébként is
rossz intracelluláris anyagcserét. Helyzetükbôl fakadó-
an a villuscsúcsok vannak leginkább kitéve a bél-
passzázs miatti nyíróerôknek is, az itt található epithel-
sejtek válnak le elôször, és itt kezdôdik meg a mucosa
szerkezetének felbomlása.12 Ha a mesenterialis I/R
hosszú ideig tart, akkor a villusok denudálódnak,
dezintegrálódik a lamina propria, végül transmucosa-
lis, transmuralis infarktus alakul ki.4, 20 Az irodalomi
adatok12, 27 és saját megfigyeléseink szerint is fontos ki-
emelni, hogy a vékonybél-nyálkahártya károsodása

nem homogén, részben a fentebb leírt vertikális hetero-
genitás (villuscsúcs – bázis), részben pedig a mikroke-
ringés térbeli és idôbeli heterogenitása miatt. A statikus
szövettani kép sokszor – látszólag – ellentmondásban
áll az adott elváltozás súlyosságával. A morfológiai
változások dinamikájának in vivo követésére alkalmas
fluoreszcens konfokális pásztázó lézer endomikrosz-
kóp technikát (Five1, Optiscan Pty. Ltd., Melbourne,
Victoria, Australia) alkalmazva elkerülhetôk a konven-
cionális szövettani vizsgálatok artefaktumai. Az esz-
közzel elsôként végzett vizsgálatainkhoz a vékonybél
lumenét megnyitva a nyálkahártyát feltártuk, módsze-
rünkkel a mucosa microvascularis szerkezetét és a
funkcióra utaló permeabilitási változást fluoreszcein-
izotiocianát-dextrán (FITC-dextrán; 150 KDa, 20
mg/ml, Sigma Chem) iv. adása után vizsgálhatjuk. A
nyálkahártya szerkezeti változásait akridin orange flu-
oreszcens festék (Sigma-Aldrich Inc, St. Louis, MO,
USA) felszíni alkalmazása tette láthatóvá. Az optikai
felbontás a laterális dimenzióban 0,7 µm, míg axiálisan
7 µm volt, az ábrázolt terület 475 × 475 µm. A vizsgá-
latok során 250 µm mélységig, 4 µm-es szeletvastag-
sággal készültek virtuális metszetek a bélbolyhok át-
metszeteirôl, illetve felszínérôl.

Altatott patkányokon végzett kísérletekben, 45 perc
ischaemia után, a reperfúzió 20. percében készült felvé-
teleken akridin orange jelölés esetében, kontroll állatok-
ban a bélbolyhok normál felszíne volt látható. Az I/R-on
átesett állatok esetében a villus csúcsi részén kifejezett
hámsejtleválást figyeltünk meg. FITC-dextrán jelölését
követôen, kontroll állatokban intakt érfal esetén a
jelzôanyag az érpályán belül marad (2. ábra A). Az I/R
károsodás hatására megnôtt a vascularis permeabilitás, a
FITC-dextrán kijutott a környezô szövetekbe, diffúz hát-
tér-fluoreszcenciát és a kapillárisok mentén megnöveke-
dett jelintenzitást okozva (2. ábra B). A morfológiai ká-
rosodás mértékét konvencionális szövettani vizsgálattal
is összehasonlítottuk (validáltuk): az epithel elvékonyo-
dása, a villusok hosszának jelentôs rövidülése látható az
I/R-en átesett mucosa hematoxilin-eozin festéssel készült
szövettani metszetein (3. ábra A és B).

Új terápiás lehetôség – a metáninhaláció – 
alkalmazása a mesenterialis I/R károsodás 
csökkentésére

A munkacsoportunk által az elmúlt évtizedben végzett
in vitro és in vivo vizsgálatok felvetették egy eddig
inertnek tekintett biológiai gáz, a metán nem bakteriá-
lis termelésének lehetôségét eukarióta sejtekben. Elsô
vizsgálatainkban igazoltuk a membránalkotó foszfati-
dil-kolin- (PC-) molekula szerepét a ROS-képzôdéssel
járó I/R reakciókban, és emellett több gyulladásos kór-
állapotban megfigyeltük a PC és származékai gyulla-
dáscsökkentô hatását.5, 6 Kimutattuk továbbá, hogy a
vékonybél ischaemiáját követô reperfúzió elején meg-
növekszik a kilélegzett levegô metántartalma, valamint
igazoltuk, hogy a jelenség összefügg a táplálékkal a
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keringésbe jutó PC-tartalommal.8 Feltételeztük, hogy a
metánképzô reakció az ischaemiás periódus, vagyis a
szöveti reduktív stressz alatt játszódhat le, és felvetet-
tük, hogy a membrán kettôs rétegek PC fejcsoportjából
(kolinból), potenciális elektronakceptorként viselkedô
metilcsoportokból metán képzôdhet többlépéses deme-
tilációs folyamat során.9 Mindezek alapján arra követ-
keztetünk, hogy a metánképzôdés mechanizmusa az

aerob sejtek átmeneti oxigénhiányos állapotával áll
összefüggésben, és a metángeneráló reakció az élô
szervezetek reduktív stresszre adott válasza, mely vé-
delmet nyújthat a szervezet redox egyensúlyának fel-
borulásakor.2

A fentiekre alapozva megvizsgáltuk az exogén,
normoxiás metáninhaláció – mint gyulladáscsökken-
tésre alkalmas, adjuváns terápia – hatását vékonybél
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2. ábra. Vékonybél-nyálkahártya (patkány) in vivo szövettani felvételei fluoreszcens konfokális lézer pásztázó endomikroszkóppal iv. adott 

FITC-dextrán alkalmazása után

Kontroll nyálkahártya kapillárishálózata (A); 45 perc ischaemia – 20 perc reperfúzión átesett állatok nyálkahártya 

kapillárishálózata fokozott vascularis permeabilitással (B); normoxiás metánkezelést kapott, ischaemia-reperfúzión átesett állatok nyálkahártya 

kapillárishálózata (C)

3. ábra. Vékonybél-nyálkahártya (patkány) konvencionális hematoxilin-eozinnal festett szövettani vizsgálata: kontroll állatok nyálkahártyája (A),

ischaemia-reperfúzión átesett állatok nyálkahártyája (B), metánkezelést kapott, ischaemia-reperfúzión átesett állatok nyálkahártyája (C)



I/R nagyállat-modelljében. Kimutattuk, hogy az ischae-
mia végén, valamint a reperfúzió kezdetén alkalmazott
folyamatos metáninhaláció (2,5% v/v metán-normo-
xiás levegô gázkeverék ≈ 1 mmol/perc; LindeGáz, Bu-
dapest, Magyarország) szignifikánsan, a kontroll cso-
port szintjére csökkentette az I/R által indukált oxida-
tív stressz (szöveti ROS produkció) és nitrozatív
stressz (szöveti nitrotirozin-képzôdés) markereit (4.
ábra A és B). A metánkezelés normalizálta a leukocy-
taakkumulációt jelzô vékonybél-mieloperoxidáz akti-
vitását is, jelentôsen javította a mucosa mikrokeringé-
sét (5. ábra A és B),2 és megakadályozta a súlyos mor-
fológiai károsodás kialakulását. Mindezt az in vivo
fluoreszcens konfokális lézer endomikroszkópiával (2.
ábra C) és konvencionális szövettani vizsgálattal ka-
pott eredmények is alátámasztották (3. ábra C).

A hatásmechanizmus további elemeinek tisztázásá-
ra mindenképpen szükség lesz még kísérletes vizsgála-
tokra, de eredményeinket összefoglalva elmondhatjuk,
hogy a normoxiás metán alkalmazása elônyös adju-
váns kezelés lehet az I/R által okozott potenciálisan ká-
ros, gyulladásos hatások mérséklésére reményeink sze-
rint a késôbbiekben a klinikumban is.
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4. ábra. A vékonybél (kutya) szöveti szuperoxid- (A) 

és nitrotirozin- (B) képzôdésének változása az álmûtött, az I/R 

és az I/R és metánkezelés csoportokban 

A vonalgrafikonon a mediánértéket és a szórás jellemzésére a 25 és 

75 percentilértékeket tüntettük fel. * p <0,05 csoporton belüli 

szignifikáns változás mutatja a kontroll értékhez képest; # p <0,05 I/R +

metán csoport szignifikáns változása az I/R csoporthoz képest

5. ábra. A vékonybél-nyálkahártya (kutya) szöveti leukocyta-

akkumulációjának (mieloperoxidáz aktivitás) (A) és mikrokeringésének

(pCO
2
-gap) (B) változása az álmûtött, az I/R 

és az I/R + metán csoportokban 

A vonalgrafikonon a mediánértéket és a szórás jellemzésére a 25 és 75

percentilértékeket tüntettük fel. * p <0,05 csoporton belüli szignifikáns

változás mutatja a kontroll értékhez képest; x p <0,05 az álmûtött 

csoporthoz képest; # p <0,05 I/R + metán csoport szignifikáns változása 

az I/R csoporthoz képest



pai Unió támogatásával, az Európai Szociális Alap
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