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Lukijalle

Taman kirjallisuuskatsauksen tarkoituksena on antaa ajantasaista tietoa beetakaseiinin A1- ja
A2-tyyppeja sisaltavien lehmanmaitojen — yleiskielelld ns. A1- ja A2-maitojen — vaikutuksista
ihmisten terveyteen seka koettuihin vatsaoireisiin.

Katsaus on tarkoitettu tietoldhteeksi suomalaisille maidontuottajille ja maidon jatkojalostajille,
joilla on pyrkimyksena tuoda markkinoille A2-maidosta valmistettuja tuotteita, seka muille
asiasta kiinnostuneille. Yleistajuista suomenkielista katsausta aiheesta ei ole aiemmin tehty
lukuun ottamatta Saarisen (2020) opinnadytetydta Savonia-Ammattikorkeakouluun.

Kirjallisuuskatsauksemme perustuu kansainvalisiin, vertaisarvioituihin tieteellisisiin julkaisuihin.
Pohjana katsaukselle on Euroopan elintarviketurvallisuusviraston (EFSA) vuonna 2009 julkai-
sema raportti. Tassa kirjallisuuskatsauksessa on keskitytty EFSA:n raportin jdlkeen julkaistuihin
tutkimustuloksiin. Haasteena tallaisen yleistajuisuuteen tahtaavan esityksen kokoamisessa on
ollut aihepiirin tutkimuksen vahva biokemiallinen, fysiologinen ja laaketieteellinen perusta
seka niihin liittyvat koeasetelmat ja termit. Ihmisilla on tehty kliinisia tutkimuksia ja elaimilla
ruokintakokeita erilaisissa kontrolloiduissa koeasetelmissa. Tulosten avautumisen helpotta-
miseksi olemme koonneet katsaukseen muutamia kuvallisia yhteenvetoja koeasetelmista. Li-
saksi tutkimusten tuloksia ja johtopaatoksia on koottu lyhyiksi laatikkoteksteiksi. Kokosimme
myds julkaisun sivuille 6-8 tieteenalan keskeisten termien ja lyhenteiden selityksia, mista toi-
vomme olevan apua katsauksen lukemisessa.

Katsaus on saanut alkunsa maidontuottajien ja jatkojalostajien Lappari-elinkeino-hankkeelle
(Lapinlehmaan perustuvan erikoistumisen mahdollisuudet osana pohjoisia elinkeinoja) esitta-
masta tarpeesta saada uusinta, tieteelliseen tutkimukseen perustuvaa tietoa A2- ja A1-mai-
doista.

Alkuperaiskarjarodut, kuten lapinlehma, tuottavat paaasiassa A2-maitoa, ja sen saatavuuteen
kohdistuu paljon kysyntaa. Maitotilalliset ovat jo pitkaan toivoneet kayttéonsa luotettavaa
tietoa A1- ja A2-maidoista ja niiden vaikutuksista.

Katsaus Lehmanmaidon A1- ja A2-tyypin beetakaseiinit ja niiden vaikutukset ihmisten tervey-
teen ja vatsaoireisiin tuotettiin Lappari-elinkeino-hankkeen toimenpiteena. Hanketta on ra-
hoittanut Euroopan aluekehitysrahasto (EAKR) Pohjois-Pohjanmaan Ely-keskuksen kautta.
Lappari-elinkeino-hankkeen toteutuksesta on vastannut Lapin yliopiston Arktinen keskus ja
osatoteuttajia ovat olleet Luonnonvarakeskus (Luke) ja Kemi-Tornionlaakson koulutuskunta-
yhtyma Lappia.

Katsauksen kirjoittajina ovat toimineet Luken tutkijat FM Pertti Marnila ja FT Heidi Leskinen
seka yliopistotutkija, dosentti, FT Paivi Soppela ja agrologi AMK Anne Tuomivaara Arktisesta
keskuksesta, Lapin yliopistosta. Kiitdamme katsauksen kasikirjoituksen lukeneita Tanja Surmaa,
Johanna Ahoa ja Raija Kauppista hyvista kommenteista ja korjausehdotuksista, jotka paransi-
vat katsauksen luettavuutta ja ymmarrettavyytta.

Jokioisilla 20.01.2023
Heidi Leskinen, Paivi Soppela seka tekijatiimi
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Tiivistelma

Pertti Marnila', Paivi Soppela® ja Anne Tuomivaara® ja Heidi Leskinen'

' Luonnonvarakeskus (Luke), Jokioinen
2 Arktinen keskus, Lapin yliopisto. Rovaniemi.

Lehman A2-maito kiinnostaa tana paivana kuluttajia yha enemman ja etenkin heita, jotka saa-
vat vatsaoireita tai muita oireita tavallisesta kaupan maidosta. Yhdeksi syyksi maito-oireisiin
on esitetty maidossa olevaa proteiinia, beetakaseiinia, jonka rakenne ja pilkkoutumistuotteet
ovat erilaiset A1- ja A2-maitojen valilla. Suomalaiset alkuperaisnautarodut, kuten pohjoissuo-
menkarja eli lapinlehm3, tuottavat padasiassa A2-maitoa. Tama katsaus kasittelee A1- ja A2-
maitojen vaikutuksia terveyteen uusimman tutkimuskirjallisuuden valossa, mukaan lukien
seka ihmisilla etta eldinkoemalleilla tehdyt tutkimukset. Maidon A1- ja A2-beetakaseiinien
vaikutusten lisaksi katsauksessa kasitellaan niiden aineenvaihduntatuotteiden, beetakasomor-
fiinien, vaikutuksia. Nama proteiinien pilkkoutumistuotteet ovat opioidipeptideja ja sisaltavat
morfiinin kaltaisia rakenteita. Niista tarkein ihmisen terveyden kannalta on kasomorfiini
bBCM7, jota vapautuu erityisesti lehman maidon A1-tyypin beetakaseiineista.

Elainmalleilla tehdyt tutkimukset viittaavat siihen, etta A1-tyypin beetakaseiini aiheuttaa vaih-
televan asteista tulehdusta mahasuolikanavassa ja vaikutuksia voi ilmeta myos muualla eli-
mistossa. Elainmalleilla tulehdukset ovat olleet kuitenkin lievia. A2-tyypin beetakaseiinin naut-
timisella ei tallaista vaikutusta ole tai se on olennaisesti heikompi. Lisaksi A1-tyypin beetaka-
seiini on niin eldimilla kuin ihmisillakin tehdyissa tutkimuksissa hidastanut suoliston toimintaa.
Ihmisella tehdyista tutkimuksista voidaan todeta, ettd seka maidosta oireita saavilla etta lak-
toosi-intoleranteilla henkil6illa A2-maito on aiheuttanut vahemman koettuja suolistovaivoja
ja tulehdusoireita kuin A1-tyypin beetakaseiineja sisaltavat maidot. Nama tutkimukset viittaa-
vat siihen, etta A1-tyypin beetakaseiinit ja niista irtoava bBCM7 voivat olla yksi syy ihmisten
maidosta saamiin oireisiin.

Vatsaoireiden lisaksi eldinmalleilla ja ihmisilla on tutkittu AT-maidon neurologisia vaikutuksia
ja yhteyksia yleisiin kansantauteihin. Suoria yhteyksia neurologisiin oireisiin tai hairitiloihin ei
ole voitu todeta. Esimerkiksi tulokset lehmanmaidon yhteydesta vauvojen uniapneaan ovat
ristiriitaisia. Selkeaa nayttoa ei ole mydskaan toistaiseksi saatu bBCM7:n yhteydesta erilaisiin
autismin kirjoon kuuluviin hairiéihin. Kiinalaisilla koehenkildilla tehdyissa tiedon kasittelyn no-
peutta ja tarkkuutta mittaavissa (kognitiivisissa) tutkimuksissa A2-maitoa kayttaneiden koe-
henkildiden on todettu suoriutuvan paremmin kuin A1-maitoa nauttineiden koehenkildiden.
Esikouluikaisten lasten keskittymiskyvyn paraneminen A2-maitojakson jalkeen liittyi tutkijoi-
den mukaan todennakdisesti vatsa- ja tulehdusoireiden vahenemiseen.

Tassa katsauksessa lapi kdydyissa tutkimuksissa ei ole 16ydetty nayttda A1-tyypin beetakaseii-
nien yhteydesta tyypin 1 diabetekseen, astmaan tai valtimotaudin riskeihin. Runsaasti maito-
tuotteita kayttavissa lansimaissa valtimotautia on enemman kuin vahan lehmanmaitoa kaytta-
vissa kehittyvissa maissa, mutta yhteys selittyy pikemminkin lansimaisten ihmisten elintavoilla
kuin A1-beetakaseiinia sisaltavan maidon kaytolla.

Asiasanat: beetakaseiini, lehmat, maito, peptidit, suolisto, suomenkarja, terveysvaikutukset



Lyhenteet

A1/A2-maito:
A1-maito:
A2-maito:

ASD:

bBCMT7:

bBCMO9:

DPP4:

EFSA:

MPO:
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lehman maito, joka sisaltaa seka A1- ettda A2-tyypin beetakaseiinia
(genotyyppi A1, A2; ks. Kuva 3).

ainoastaan A1-tyypin beetakaseiinia sisaltava lehman maito (geno-
tyyppi A1, A1; ks. Kuva 3).

ainoastaan A2-tyypin beetakaseiinia sisaltava lehman maito (geno-
tyyppi A2, A2; ks. Kuva 3).

autism spectrum disorders; autismikirjon hairio.

beetakasomorfiini-7; peptidi, joka irtoaa erityisesti lehmanmaidon
A1-tyypin beetakaseiinista sen hajotessa ruoansulatusentsyymien
vaikutuksesta (peptidi; ks. termien selitykset).

beetakasomorfiini-9; peptidi, joka irtoaa erityisesti lehmanmaidon
A2-tyypin beetakaseiinista sen hajotessa ruoansulatusentsyymien
vaikutuksesta (peptidi; ks. termien selitykset).

dipeptidyyli-peptidaasi 4; monien solutyyppien, kuten suolinukan
solujen, erittdama entsyymi, jolla on tarkea rooli muun muassa glu-
koosin aineenvaihdunnassa (sokeriaineenvaihdunnassa); DPP4
pystyy pilkkomaan myds peptidia beetakasomorfiini-7.

Euroopan elintarviketurvallisuusvirasto.

myeloperoksidaasi; hapettava entsyymi, jota eraat mikrobeja sy6-
vat valkosolut kayttavat taudinaiheuttajien tuhoamiseen seka vies-
timolekyyleina.
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Termien selitykset

Alleeli:

Aminohappo:

Antioksidantti:

Endoteeli:

Entsyymi:

Geeni:

Gliadiinipeptidi:

Glutationi:

Homotsygootti:

vastinkromosomi; jalkeldinen perii yhden vastinkromosomin isaltaan
ja toisen emoltaan.

kaikki proteiinit ovat muodostuneet aminohapoista (ks. Kuva 4, prote-
iinin aminohappoketju); ihmisen tarvitsemia aminohappoja on 20,
joista 11 elimistd kykenee itse valmistamaan; yhdeksan valttamatonta
aminohappoa on saatava ravinnosta (histidiini, tryptofaani, lysiini, me-
tioniini, fenyylialaniini, treoniini, valiini, leusiini, isoleusiini).

antioksidantti on yhdiste, joka estda hapettumisen aiheuttamia vauri-
oita esimerkiksi proteiineissa, rasvoissa ja DNA:ssa (deoksiribonukleii-
nihappo).

suoliston, verisuonten, imusuonten ja sydamen sisapintoja verhoava
ohut yksikerroksinen solukerros.

entsyymit nopeuttavat ja mahdollistavat kemiallisia reaktioita, jotka
ilman entsyymien vaikutusta tapahtuisivat soluissa liian hitaasti, jolloin
elama ei olisi mahdollista; entsyymit ovat tyypillisesti proteiineja.

perintdtekija; geenit sijaitsevat DNA:ssa (deoksiribonukleiinihappo),
josta tuotetaan RNA:n (ribonukleiinihappo) kautta geenituote; geeni
sisaltaa rakennusohjeet esimerkiksi tietylle proteiinille; geenien toi-

minta vaikuttaa elididen ominaisuuksiin.

gliadiineista ruoansulatuksessa pilkkoutuva peptidi, joka sisaltaa mor-
fiinin kaltaisia rakenteita; gliadiinit ovat viljojen gluteenin osina esiin-
tyvia proteiineja.

glutamiinihappo-, kysteiini- ja glysiini-aminohapoista koostuva tripep-
tidi (kolme aminohappoa sisaltava peptidi), joka toimii muun muassa
antioksidanttina.

samanperintainen yksil®, joka on saanut molemmilta vanhemmilta sa-
man geenimuodon.

Kaksoissokkokoe, kaksoissokkotutkimus: koe, jossa seka koehenkilot etta tutkijat eivat tieda,

Kaseiinit:

Kaseiinihydrolysaatti:

Kasomorfiini:

mitad kaytetyista kasittelyista tai hoitomuodoista (esim. ruoka-aineet
tai ladkkeet) kukin koehenkil6 saa kokeen aikana.

maidon valkuaisaineita, jotka jaetaan edelleen rakenteidensa mukaan
alaluokkiin alfas1-, alfas2-, beeta- ja kappakaseiineihin.

pieniksi osiksi pilkottu eli hydrolysoitu kaseiiniproteiini.

peptidi, jota muodostuu maidon kaseiinin hajotessa, ja joka sisaltaa
morfiinin kaltaisia rakenteita.
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Kognitiivinen suorituskyky: tiedollinen suorituskyky; esimerkiksi tiedon ja tietojen vastaanot-

Laktoosi:

Laktoosi-intoleranssi:

taminen, tallentaminen, kasittely ja kaytto.

maitosokeri; disakkaridi, joka koostuu kahdesta rengasmaisesta soke-
riyhdisteesta eli monosakkaridista, glukoosista ja galaktoosista.

laktoosi-intoleranssi on laktoosin imeytymishairid, joka johtuu lak-
taasi-nimisen ruoansulatusentsyymin puutteesta; laktaasi pilkkoo lak-
toosia suolessa, ja vain pilkkoutunut laktoosi pystyy imeytymaan
ohutsuolesta; laktoosi-intoleranssi aiheuttaa vatsakipuja, vatsan turvo-
tusta, ilmavaivoja ja ripulia; laktoosi-intolerantikko voi kayttaa laktoo-
sittomia tuotteita ja joissain tapauksissa vahalaktoosisia tuotteita; lak-
toosi-intoleranssi on eri asia kuin maitoallergia.

Lyhytketjuiset rasvahapot: lyhytketjuisia rasvahappoja tuottavat muun muassa suolistobak-

Maitoallergia:

Peptidi:

Proteiini:

Valkosolu:

teerit; lyhytketjuiset rasvahapot vaikuttavat positiivisesti mahasuolika-
navan seinaman eheyteen ja kuntoon.

maitoallergia on eri asia kuin laktoosi-intoleranssi; maitoallergiassa
oireet aiheutuvat maidon proteiineista; vakavimmissa tapauksissa oi-
reena voi olla jopa henkea uhkaava yleisreaktio.

peptidi on “pieni proteiini”, joka koostuu vahintaan kahdesta amino-
haposta tai enintdan noin 50 aminohaposta. Naita pidemmat amino-
happoketjut luokitellaan varsinaisiksi proteiineiksi; erilaiset peptidit
ovat toiminnaltaan erilaisia.

valkuaisaine; proteiinit kuuluvat perusravintoaineisiin rasvojen ja hiili-
hydraattien kanssa; proteiini koostuu yhdesta tai useammasta amino-
happoketjusta (aminohappoketju, ks. Kuva 4) ja aminohappoketjut
laskostuvat muodostaen proteiinin kolmiulotteisen muodon; maha-
laukun ja suoliston entsyymit pilkkovat ravinnon proteiinit peptideiksi
("pieni proteiini”) ja edelleen aminohapoiksi.

toiselta nimeltaan leukosyytti; valkosolut ovat osa immuunijarjestel-
maa ja auttavat elimistda torjumaan tartuntatauteja; valkosoluja ovat
muun muassa lymfosyytit sekd mikrobeja syovat makrofagit, mono-
syytit ja neutrofiilit.
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1. Johdanto

Karjankasvatuksella on ollut suomalaisessa maataloudessa perinteisesti keskeinen asema,
koska kylma ilmasto ei suosi viljan viljelya. Viimeisten sadan vuoden aikana maaseudun pie-
net maitotilat ovat paljolti hdavinneet tai vaihtuneet suurempiin, mutta maitoa tuotetaan edel-
leen ympari maata ja silla on yha tarkea osa suomalaisten ruokavaliossa. Viela 1900-luvun
puolivalissa maitotiloilla kasvatettiin padasiassa kotimaisia alkuperaisrotuja eli itdsuomenkar-
jaa, lansisuomenkarjaa ja pohjoissuomenkarjaa eli lapinlehmia (Kaltio 1958). Toisen maail-
mansodan ja sita seuranneiden elintarvikepulan, maatalouden murroksen ja teknistymisen
my&ta maamme alkuperaiskarjarodut syrjaytyivat nopeasti suurempituottoisilla tuontiroduilla
ja havisivat lahes kokonaan. Nain kavi myds pohjoisen Suomen alkuperdisrodulle, pohjoissuo-
menkarjalle eli lapinlehmalle (Kantanen 2009; Soppela 2019), joka on edelleen uhanlainen
nautarotu.

Viimeisten parinkymmenen vuoden aikana kiinnostus alkuperaisrotuihin on virinnyt uudes-
taan (Kantanen ym. 2000, Karja & Lilja 2007). Myds lapinlehmiin liittyen on tehty tutkimus-
tyota (Soppela & Mazzullo 2017, Pokharel ym. 2019, Soppela 2019, Soppela ym. 2022) ja ke-
hittamistyota (Soppela 2018, Soppela ym. 2018, Soppela & Tuomivaara 2019). Tutkimushank-
keet ja kdytanndn hankkeet ovat osoittaneet, ettd pohjoisen alkuperdisrodut ovat sailyttaneet
ominaisuuksia, joita lajikadon ja ilmastonmuutoksen my6ta arvostetaan yha enemman. Alku-
peraisrodut ovat vahalla toimeen tulevia ja tarkkoja ravinnon kayttdjia, ja niita voidaan hoitaa
kestavasti (Soppela ym. 2022). Vaatimattomat maatiaisrodut tuottavat vdhemman maitoa
kuin pitkalle jalostetut valtarodut, mutta niiden maito on ravinteikasta (Tupasela ym. 2014).
Esimerkiksi runsaasti rasvaa ja proteiinia sisaltavan lapinlehman maidon omega-3- ja omega-
6-rasvahappojen suhde on edullinen (Lonngren 2011, Tupasela & Lonngren 2011). Lisaksi la-
pinlehman ja muiden suomenkarjarotujen maidossa on enemman kaseiinia kuin valtaroduilla,
mika parantaa maidon juustoutuvuutta (Lonngren 2011, Tupasela & Lonngren 2011).

Kuluttajat ovat yha enemman kiinnostuneita maidon alkuperasta, tuotanto-olosuhteista ja
laadusta. Yksi maidon kulutuksen nousevista trendeista on terveysvaikutteisuus. Ruokaan liit-
tyvia rajoitteita, kuten keliakiaa ja laktoosi-intoleranssia, ja ruoka-aineista tulevia oireita ilme-
nee yha enemman. Tama voi johtua my®ds niihin liittyvan tiedon lisddantymisesta ja kuluttajien
tietoisuuden kasvusta. Viime vuosikymmenen aikana lehmanmaidon ominaisuudet, muun
muassa ns. A2-maito, ovat nousseet niin kuluttajien kuin tuottajienkin kasvavan kiinnostuksen
kohteeksi. A2-maito kiinnostaa etenkin niita kuluttajia, jotka saavat vatsaoireita tai muita oi-
reita tavallisesta, ns. kaupan maidosta. A2-maidon kysynnan ja vastaavasti tuotannon odote-
taan kasvavan edelleen globaalisti ja nykyisin sitd on saatavilla markkinoilla muun muassa
Sveitsissa ja Iso-Britanniassa ja erityisesti Australiassa ja Uudessa-Seelannissa. My6s Suo-
messa on A2-maitoa tuottavia tiloja (Saarinen 2020).

Eraaksi syyksi maito-oireisiin on esitetty maidossa olevaa proteiinia, beetakaseiinia, jonka
tyyppi, rakenne ja pilkkoutumistuotteet ovat erilaiset A1- ja A2-maitojen valilla. A2-maito si-
saltaa ainoastaan A2-beetakaseiinia, kun taas A1-maito sisaltdaa A1-beetakaseiinia, joka usein
yhdistetdan oireisiin. Suomalaiset alkuperaiskarjarotumme lypsavat paaosin A2-maitoa, mutta
useat valtarotujen lehmat tuottavat sekamaitoa, jossa on suurempi A1-maidon osuus (Lien
ym. 1999, Kaminski ym. 2007). Valtaosa lapinlehmista (62 %) lypsaa A2-maitoa.

Kaynnistimme vuonna 2020 Lapin yliopiston Arktisessa keskuksessa tutkimus- ja kehityshank-
keen nimelta Lapinlehmaan perustuvan erikoistumisen mahdollisuudet osana pohjoisia
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elinkeinoja (Lappari-elinkeino, 2020-2023) yhdessa Luonnonvarakeskuksen ja Kemi-Tornion-
laakson koulutuskuntayhtyman kanssa. Tassa hankkeessa tutkitaan yhtena paakohteena la-
pinlehman maidon ja heran ominaisuuksia, muun muassa maidon rasvahappokoostumusta
verrattuna valtarotujen maitoon (www.arcticcentre.org/Fl/Lappari/). Jo hanketta valmistellessa
ilmeni tuottajien ja jalostajien suuri kiinnostus A2-maitoon. Heiddan — samoin kuin kuluttajien
ja suuren yleison — kiinnostus lapinlehmarotuun ja sen tuotteisiin on tullut esille my&s aiem-
pien hankkeiden yhteydessa (Soppela 2018, Soppela ym. 2018). Kuluttajat, jotka ovat saaneet
vatsaoireita tai muita oireita kaupan maidosta, ovat kertoneet hyvista kokemuksista lapinleh-
man ja muiden suomenkarjarotujen maidosta. Kun tiedetaan, ettd nama karjarodut tuottavat
padasiassa A2-maitoa, tuottajat ovat pohtineet voisiko A2-maitoon erikoistuminen karjanpi-
dossa olla taloudellisesti kannattavaa tai tuoda tilalle lisatuloja samalla, kun se tarjoaisi vatsa-
oireista tai muista oireista karsiville kuluttajille vaihtoehdon sailyttaa maito ruokavaliossaan.
Jotkut tuottajat ovat tassa tarkoituksessa testanneet karjojensa geeniperimaa ja tehneet jalos-
tusvalintaa karjassaan vain A2-maitoa tuottavaksi.

Kaikkiaan A2-maidolle on kasvanut lahes supermaidon maine, johon kohdistuu odotuksia.
Sita tuotetaan ja jalostetaan monissa maissa ja Suomessakin talla hetkella muutamassa pien-
tai tilameijerissa. Tutkittua tietoa A2- ja A1-maidon vaikutuksista ei ole juurikaan ollut yleista-
juisesti suomeksi saatavilla. Tama katsaus on syntynyt kaytannon toimijoiden eli maidontuot-
tajien ja jatkojalostajien esittamasta tarpeesta saada kayttoonsa suomen kielella julkaistua uu-
sinta tutkimustietoa A2- ja A1-maidosta. Kirjallisuuskatsauksen pyrkimyksena on ollut koota
tutkimustiedon pohjalta yleisesitys siita, mita A1- ja A2-maito ovat, miten ne poikkeavat toi-
sistaan ja minkalaisia vaikutuksia niilla on suolisto-oireisiin tai terveyteen. Tutkimusala on
suhteellisen uusi ja tutkimuksia on vield tehty varsin vahan. Katsauksessa keskitytaan paaasi-
assa uusiin tutkimustuloksiin, joita on ilmestynyt Euroopan elintarviketurvallisuusvirasto
(EFSA) vuonna 2009 julkaiseman raportin (De Noni ym. 2009) jalkeen. Katsauksessa keskity-
taan kansainvalisiin julkaisuihin, koska Suomessa ei ole julkaistu viela juuri lainkaan tieteellista
tutkimusta aiheesta. Lisaksi on huomattava, etta tehdyissa tutkimuksissa ei ole keskitytty min-
kdan lehmarodun maitoon erityisesti. Taman katsauksen ulkopuolelle jaa myo6s lehmarotujen
ja karjan geneettinen valinta, jolla pyritddn saamaan ne tuottamaan puhdasta A2-maitoa. A2-
maidon tuotantoa on karjan jalostusvalinnan osalta kasitelty vuonna 2020 valmistuneessa ag-
rologin opinto-ohjelman opinnadytetydssa, joka kasittelee yleisesti myds muuta A2- ja A1-
maitoihin liittyvaa tutkimustietoa (Saarinen 2020). Kyseinen opinndyte ei ollut tata hanketta
valmisteltaessa viela ilmestynyt.
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2. Tausta

2.1. Maidon ja viljan opioidipeptidit — uusi asia ravinnossa

Suuressa osassa maailmaa maitoa kaytetaan nykyisin paljon ja maitotuotteiden kulutus on
edelleen kasvussa. Pohjoismainen ruokavalio sisdltaa tavallisesti maitoa ja viljaa seka niista
valmistettuja tuotteita. Niista saa elimistolle tarkeita ravintoaineita, kuten proteiineja, hiilihyd-
raatteja ja rasvoja. Ravinnon proteiinit pilkkoutuvat ruoansulatuksessa pienemmiksi osasiksi,
peptideiksi. Maidon ja viljojen proteiinit voivat tuottaa ns. opioidipeptideja, jotka syntyvat
pilkkoutumalla padasiassa maidon beetakaseiiniproteiineista ja eri viljalajien gluteenin gliadii-
niproteiineista (Kuva 1). Opioidipeptidit ovat aminohappoketjuja, joissa on morfiinia muistut-
tavia rakenneosia. Ne pystyvat sitoutumaan elimiston opioidireseptoreihin, joita on muun
muassa suolistossa ja keskushermostossa, ja aiheuttamaan opiaateille tyypillisia laaja-alaisia
biologisia vasteita (Woodford 2021).

Eri nisakaslajien maidon beetakaseiineista pilkkoutuvia opioidipeptideja kutsutaan beetaka-
somorfiineiksi. Viljojen gliadiineista irtoavia peptideja kutsutaan puolestaan gliadiinipepti-
deiksi. Nama eivat kuitenkaan ole ainoita ravinnosta peraisin olevia opioidipeptideja. Kum-
matkaan niista eivat ole nykykasityksen mukaan olleet merkittavassa osassa muinaisen ihmi-
sen ruokavaliossa. Ne yleistyivat vasta maanviljelyn ja maitoa lypsavien kotieldinten laajem-
man kayton myo6ta ja ovat evoluution ndkdkulmasta melko uusi asia ravitsemuksessamme
(Woodford 2021). Maitoproteiinien ja viljaperdisten gliadiinien suuri maara on tyypillista ni-
menomaan moderneille ruokavalioille.

Opiaattien tavoin vaikuttavat kasomorfiinit I6ydettiin maidosta vasta 1970-luvun lopulla
(Brantl ym. 1979) ja viljan gliadiinista pilkkoutuvat opioidipeptidit 1980-luvulla. Gliadiineista
peraisin olevien gliadiinipeptidien ja maidon kasomorfiinien terveysvaikutusten tutkimus on
vield varsin uusi, mutta kasvava tutkimusalue.

Tutkimusalue on paitsi uusi, myds haastava. Ravinnon opioidipeptidien vaikutukset ihmisessa
kohdistuvat moniin eri kudoksiin ja siksi niiden vaikutukset elimistdon ja terveyteen ovatkin
monisyiset. Yksi tutkimusten haasteista on se, etta opioidipeptideja saadaan ravinnosta
yleensa jatkuvasti. Siksi opioidipeptidien pitkaaikaisvaikutuksia on hankalampi mallintaa koe-
elaimilla tai kliinisissa kokeissa kuin lyhytaikaista altistusta (Woodford 2021). Kasomorfiinit ja
gliadiinipeptidit voivat myds vahvistaa toistensa vaikutuksia, mika lisaa tutkimusten haasteel-
lisuutta.
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Kuva 1. Niin sanottuja opioidipeptideita syntyy maidon ja viljojen proteiinien pilkkoutuessa
ruoansulatuksessa. Maidon beetakaseiineista pilkkoutuvia opioidipeptideja kutsutaan beeta-
kasomorfiineiksi ja viljojen gliadiineista irtoavia peptideja kutsutaan gliadiinipeptideiksi. Kuva:
Thomas M Perkins / Luken arkisto.

2.2. Maidon kasomorfiinit ja A1- ja A2-tyypin beetakaseii-
nia sisaltdvien maitojen erot

Lehman raakamaito sisaltaa valkuaisaineita eli proteiineja noin 30-40 grammaa litraa kohden
(Kuva 2). Valkuaisaineet jakautuvat kahteen eri tyyppiin: kaseiineihin ja heraproteiineihin. Ka-
seiinit muodostavat lehman maidon proteiineista noin 80 % ja heraproteiinit noin 20 %. Mo-
lemmat jakautuvat edelleen moniin alatyyppeihin. Kaseiini esiintyy maidossa pienina pallosina,
jotka antavat maidolle sen valkoisen varin. Kaseiinit saostuvat juoksete-entsyymilla. Hera on
kirkasta nestetta, joka erottuu maidosta juustonvalmistuksen eli juoksettumisen yhteydessa.
Kaseiinit jaetaan niiden rakenteen mukaan alfas1-, alfas2-, beeta- ja kappakaseiineihin. Tassa
katsauksessa keskitytaan beetakaseiineihin. Beetakaseiineja esiintyy kaikkien nisakkaiden mai-
doissa. Lehmanmaidossa beetakaseiinia on toiseksi eniten alfakaseiinin jalkeen. Beetakaseiini
muodostaakin noin kolmanneksen kaikista lehmanmaidon kaseiineista ja noin 28 % kaikista
proteiineista.

Maidon kaseiinit pilkkoutuvat ruoansulatuksessa pienemmiksi valkuaisaineiksi. Kasomorfii-
niksi voidaan kutsua mita tahansa opioidista osaa, joka kaseiinin pilkkoutuessa syntyy. Niita
muodostuu paaasiassa beetakaseiinista, mutta hieman myds alfas1-kaseiinista. Beetaka-
somorfiinit syntyvat beetakaseiinin pilkkoutumisessa. Lehmanmaidon beetakaseiini jaetaan
beetakasomorfiinien suhteen karkeasti kahteen tyyppiin, Al:een ja A2:een. Erityisesti lehman-
maidon A1-tyypin beetakaseiinista irtoaa sen hajotessa ruoansulatusentsyymien vaikutuk-
sesta peptidia nimelta beetakasomorfiini-7 (b BCM7). Taman peptidin on esitetty olevan usei-
den A1-maidon aiheuttamien haittavaikutusten taustalla (Kaminski ym. 2011, Pal ym. 2015).
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Kuva 2. Lehman raakamaidon keskimaarainen koostumus. Valkuaisaineet voidaan karkeasti
jakaa saostuviin kaseiineihin ja liukoisiin heraproteiineihin. Kuva muokattu Eskin & Goff (2013)
mukaan.

\
¥ 9

[ Beetakasomorfiinit ]

Maitotuotteiden kayttoon liitetaan joitakin sairauksia ja vaivoja, kuten ruoansulatushairioita
sekd immuunijarjestelman hairioita, esimerkkeina krooniset tulehdukset. Osa naista hairidista
on liitetty AT1-maidon beetakaseiineihin. Viimeisten 40 vuoden aikana kertyneen tutkimustie-
don perusteella katsotaan, etta beetakasomorfiineista ihmisen terveyden kannalta oleellisin
on juuri edelld mainittu lehman maidon beetakasomorfiini bBCM7, joka vapautuu A1-tyypin
beetakaseiineista. Niiden lehmien maitoihin, jotka tuottavat yksinomaan A2-tyypin beeta-
kaseiinia sisaltavaa maitoa, kuten padosin A2-maitoa lypsavat suomalaiset alkuperaisro-
tumme — samoin kuin muiden lajien (esimerkiksi lammas ja vuohi) maitoihin — ei katsota liitty-
van kasomorfiineista johtuvia terveydellisia ongelmia (Kuva 3). Tasta syysta kiinnostus ja uusin
tutkimus ovatkin kohdistuneet kdytanndssa lahes yksinomaan A1-tyypin beetakaseiinin tuot-
tamaan bBCM7:aan.

Maitoallergia ja laktoosi-intoleranssi

* Maitoallergia on yliherkkyys maidon valkuaisaineille. Oireet voivat olla seka iho- etta
suolisto-oireita. Vakavin oire on henkea uhkaava anafylaksia eli dkillinen ja vakava
allerginen yleisreaktio.

* Maitoallergiassa maidon proteiineja valtetaan laakarin ohjeen mukaan.

* Laktoosi-intoleranssi on laktoosin imeytymishairid. Kyseessa on perinnéllinen
taipumus maitosokeria pilkkovan laktaasientsyymin vahyyteen, ei allerginen reaktio.
Talldin laktoosi kulkeutuu imeytymattémana paksusuoleen, jossa mikrobit kayttavat
sen ravinnokseen. Seurauksena on kaasunmuodostusta, vatsakipuja ja ripulia.

* Laktoosin imeytymishairiosta karsivat voivat nauttia laktoosittomia tuotteita ja
kypsytettyja juustoja seka jossain tapauksissa vahalaktoosisia tuotteita.
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Kuva 3. A1-tyypin beetakaseiinia sisaltavaa maitoa tuottavat lehmat, joilla on yksi tai kaksi
A1-tyypin beetakaseiinin alleelia eli vastingeenia perimassaan. A2-tyypin beetakaseiinia sisal-
tavaa maitoa tuottavat lehmat, joilla on kaksi kopiota A2-tyypin beetakaseiinin alleelista eli
kaksi A2-tyypin beetakaseiinin vastingeenia eika lainkaan A1-tyypin beetakaseiinin vastingee-
nia. Kuva muokattu lahteesta The a2 Milk Company Viitattu: 5.1.2023. Saatavissa internetista
https://thea2milkcompany.com/thea2milkdifference.

Beetakaseiini-proteiini koostuu 209 aminohaposta, jotka ovat liittyneet toisiinsa ketjuksi. Ka-
somorfiini bBCM7:n aminohapot sijaitsevat taman ketjun paikoissa 59-66. Kun entsyymit pilk-
kovat A1-maidon beetakaseiinia, kasomorfiini-peptidi vapautuu. Peptidin bBCM7 irtoamista
A1-tyypin beetakaseiinista edistaa aminohappopaikassa 67 oleva aminohappo nimelta histi-
diini (Kuva 4). Sen sijaan A2-tyypin beetakaseiinissa aminohappopaikassa 67 on aminohappo
nimelta proliini, joka suosii pitemman peptidin, beetakasomorfiini-9 (bBCM9), muodostu-
mista. Nain ollen A2-maidon proliini estaa pitkalti bBCM7:n muodostumisen ruuansulatuska-
navassa ja sitd muodostuu vain pienia maaria (Pal ym. 2015, Asledottir ym. 2018). Vaikka
myds tama bBCM9 on opioidipeptidi, sen opioidivaikutus on vain noin neljdsosa bBCM7:n
vaikutuksesta, ja silla on havaittu rottamallissa verenpainetta alentava vaikutus (Saito ym.
2000).

Euroopan elintarviketurvallisuusvirasto (EFSA) julkaisi vuonna 2009 lausunnon (De Noni ym.
2009) siihen asti saaduista tutkimustuloksista, jotka koskevat maidon kasomorfiinien eri muo-
tojen turvallisuutta ja terveysvaikutuksia. Tassa kirjallisuuskatsauksessa keskitytaan paaasiassa
EFSA-raportin jalkeen saatuihin uusiin tutkimustuloksiin seka vertaillaan niita raportin johto-
paatoksiin. Lisaksi kirjallisuuskatsauksessa keskitytaan maidon A1-tyypin beetakaseiineista
pilkkoutuvaan peptidiin bBCM7:aan.
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Kuva 4. Beetakasomorfiini-7 (bBCM7) vapautuu helpommin lehman maidon A1-tyypin bee-
takaseiinista kuin A2-tyypin vastaavasta, koska A1-tyypin beetakaseiinin isoleusiini- ja histi-
diini-aminohappojen valinen sidos (lle-His sidos) on alttiimpi proteiinia hajottavalle entsyy-
mille kuin A2-tyypin beetakaseiinin vastaava isoleusiini- ja proliini-aminohappojen valinen si-
dos (Pro-lle sidos). Beetakaseiinissa on yhteensa 209 aminohappoa. Kuva muokattu lahteesta
Woodford (2021).

Myds ihmisen maidosta tunnetaan peptidi nimelta beetakasomorfiini-7, joista viimeksi mai-
nittu poikkeaa lehman vastaavasta peptidistda bBCM7 kahden aminohapon osalta (Woodford
2021). Ihmisen maidon beetakasomorfiini-7 on paljon heikompi opioidi kuin lehman maidon
bBCM?7, ja sita esiintyy paaasiassa ternimaidossa ja varhaisen imetysvaiheen maidoissa ja sil-
loinkin hyvin pienina pitoisuuksina. Tama onkin luonnollista, silla ihmisen beetakaseiini on
A2-tyyppia (Chia ym. 2017). Ihmisen maidon beetakasomorfiini-7 on myds alttiimpi entsyy-
mien aiheuttamalle hajoamiselle suolistossa kuin lehman maidon vastaava peptidi bBCM7
(Woodford ym. 2021).

2.3. A1- ja A2-tyypin beetakaseiinien esiintyvyys karjalla

Kehityshistoriallisen tutkimuksen mukaan nayttaa silta, ettda A2-maito edustaa alkuperaista
lehman beetakaseiinin muotoa ja ettd A1-muoto olisi voinut syntya yksittdisen pistemutaa-
tion tuloksena jossain eurooppalaisten lehmien esivanhemmassa noin 5000 vuotta sitten (Ng-
Kwai-Hang & Grosclaude 2002). Maidosta |0ytyy useita beetakaseiineja, mutta viime vuosina
on erityisesti kiinnitetty huomiota tyyppeihin A1 ja A2 (Kullenberg de Gaudry ym. 2019).

Suomalaiset alkuperdisnautarodut tuottavat padasiassa A2-maitoa. Pohjoissuomenkarjasta
62-67 %, itdsuomenkarjasta 71 % ja lansisuomenkarjasta 67 % tuottaa A2-maitoa (Kuva 5;
Kantanen 1999, Lien ym. 1999, De Noni ym. 2009).
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Kuva 5. Pohjoissuomenkarja eli lapinlehma tuottaa padasiassa A2-maitoa. Kuva: Marko Junt-
tila, ©Lappari-elinkeino.

Puhtailla afrikkalaisilla ja aasialaisilla karjoilla on I6ydetty maidosta ainoastaan tyyppia A2, kun
taas eurooppalaisilla nautaroduilla on maidossaan yleensa kumpaakin tyyppia (Killenberg de
Gaudry ym. 2019). Vuohen, lampaan, kamelin, jakkiharan tai ihmisen beetakaseiinit ovat aina
pelkastaan A2-tyyppia (De Noni ym. 2009, Jiangin ym. 2016). Vaikka afrikkalaisissa tai aasialai-
sissa nautakarjoissa on yleensa pelkastaan A2-tyypin beetakaseiineja, niissa voi viimeisten
kahdensadan vuoden risteymien tuloksena esiintya jonkin verran eurooppalaista A1-perimaa
(Kallenberg de Gaudry ym. 2019, Pal ym. 2015). A1-tyypin beetakaseiinin esiintymista mai-
dossa pidetaankin osoituksena siitd, ettd lehman suvussa on ainakin jonkin verran eurooppa-
laisia esivanhempia.

Yhdella geenilld on tavallisesti monia vaihtoehtoisia muotoja eli alleeleja. Jalkeldinen perii yh-
den alleelin eli vastingeenin isaltaan ja toisen emoltaan. A1- ja A2-tyypin beetakaseiinien al-
leelit ovat dominoivia eli vallitsevia, joten lehma, jolla on vastinkromosomeissaan seka A1-
etta A2-alleeli ("ATA2" -lehmad), tuottaa maitoonsa yhta paljon A1- ja A2-tyypin beetakaseiinia
(Kuva 3). Lehmat voivat olla myds homotsygootteja alleelien suhteen, jolloin niilld on molem-
missa vastinkromosomeissa sama beetakaseiinin muoto ("ATA1" tai "A2A2") (Jiangin ym.
2016). Nykyisin yleisissa eurooppalaisissa karjoissa A1- ja A2-alleelien esiintymissuhteet vaih-
televat 1:3-3:1 valilla. Tietyt rodut ja alkuperaiskarjat poikkeavat tasta keskiarvosta (De Noni
ym. 2009). Erityisesti pohjoiseurooppalaisilla roduilla on korkeampi tyypin A1 beetakaseiinin
pitoisuus maidossa kuin etelaeurooppalaisilla roduilla (Pal ym. 2015). Beetakaseiinin A1- ja
A2-tyyppien suhteelliset osuudet tdysmaidosta voidaan maarittaa tarkasti tietyilla laborato-
riomenetelmilla (Caroli ym. 2016).
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Maidon A1-tyypin beetakaseiinin esiintymiseen voidaan vaikuttaa jalostusvalinnalla. Jos mai-
dosta halutaan poistaa kaikki A1-tyypin beetakaseiini, siihen tarvitaan intensiivista valintaja-
lostusta ja sukupuolimaaritettyjen siittididen kayttoa siemennyksessa (Mencarini ym. 2013).
On kuitenkin huomattava, ettd valinta saattaa vaikuttaa muihinkin ominaisuuksiin kuin tahan
maidon yhden tietyn proteiinin esiintymiseen, ja poistaa muita, mahdollisesti hyvia ominai-
suuksia. A1-tyypin beetakaseiinin poistaminen lehmadpopulaation maidosta on mahdollista
noin neljan vuoden aikana, mutta yleensa se kestaa kuitenkin 5-8 vuotta tai pidempaan
(Mencarini ym. 2013).

Mita A1- ja A2 -maito ovat?

« Kaikki lehmarodut tuottavat A1- ja A2-maitoa, mutta niiden suhteelliset osuudet
maidossa vaihtelevat.

* A1-ja A2-maitotyypit eroavat toisistaan yhden proteiinin suhteen, joka on joko A1-
beetakaseiinia tai A2-beetakaseiinia. Nama eroavat toisistaan yhden aminohapon
suhteen, joka vaikuttaa niiden pilkkoutumiseen ruoansulatuskanavassa.
Lehmanmaidon A1-beetakaseiini pilkkoutuu peptidiksi (lyhyempi proteiini), joka on
yhdistetty AT-maidon aiheuttamiin haittavaikutuksiin, kuten mahasuolikanavan
oireisiin. Peptidin nimi on peptidi B-kasomorfiini-7 (bBCM7).

* Nykyiset valtarodut tuottavat maitoa, jossa A1-proteiinityyppi vallitsee. Suomalaiset
alkuperaislehmarodut, kuten pohjoissuomenkarja eli lapinlehma, tuottavat
paaasiassa A2-tyypin maitoa.
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3. A1-ja A2-maitojen terveysvaikutukset

EFSA toteaa beetakasomorfiineja koskevassa raportissaan vuodelta 2009 (De Noni ym. 2009),
etta beetakasomorfiinit vapautuvat A1-maidosta tehdyista maitotuotteista ja aiheuttavat ih-
misilla erilaisia oireita suolistossa. Samassa raportissa kuitenkin todetaan, etta sen hetkisen
tutkimustiedon perusteella beetakasomorfiineilla ja vastaavilla peptideilla ei vaikuta olevan
suoraa yhteytta yleisiin kansantauteihin tai muuhun ihmisen terveyden vaarantumiseen (De
Noni ym. 2009). Seuraavissa kappaleissa esitdamme ensin A1- ja A2-tyypin beetakaseiinia sisal-
tavien maitojen seka bBCM7-peptidin vaikutuksia mahasuolikanavan oireisiin ja toimintaan.
Sen jalkeen tarkastelemme naiden tekijoiden neurologisia eli hermostollisia vaikutuksia ja
mahdollista yhteytta tyypin 1 diabetekseen. Lopuksi kdymme lyhyesti lapi uusimmat tutki-
mukset, joissa on tutkittu A1- ja A2-tyypin beetakaseiinia sisaltavien maitojen ja bBCM7-pep-
tidin yhteytta valtimotautiin, sydpaan ja astmaan.

3.1. A1-tyypin beetakaseiinista vapautuvan betakasomor-
fiini-7-peptidin vaikutukset eldinmalleilla

Tassa kappaleessa esitetaan taustatietoa bBCM7-peptidin vaikutuksista, joita on havaittu
elainmalleilla tehdyissa tutkimuksissa.

Eldainmallikokeissa (in vitro, “koeputkessa”) bBCM7 on lapaissyt suoliston suolinukan ja suolen
epiteelin eli suolen sisdapuolen pintakerroksen (Mahe ym. 1989). Jyrsijoilla tehdyissa elainmal-
likokeissa on huomattu, etta A1-tyypin beetakaseiinista vapautuva bBCM7-peptidi aktivoi
suolinukan, suolen epiteelin ja mahasuolikanavaa reunustavan immunologisen kudoksen opi-
oidijarjestelman (Schlimme & Meisel 1995, Pal ym. 2015, Kuellenberg de Gaudry ym. 2022).

AT-tyypin beetakaseiinin sydminen lisasi rotilla suoliston suolinukan eraan entsyymin, dipep-
tidyyli-peptidaasi 4:n (DPP4) aktiivisuutta ja aktivoi tulehdusreaktioita (Barnett ym. 2014). Kun
DPP4:n tuotanto kaynnistyy, se hajottaa nopeasti mahalaukun tuottamia insuliini- ja sokeriai-
neenvaihduntaa saatelevia ns. inkretiinihormoneja. Taman vuoksi DPP4-entsyymi halutaan
tehda toimintakyvyttdmaksi ja DPP4:n estdjia kdytetaan nykyaan laajasti tyypin 2 diabeteksen
hoidossa. DPP4-estdjia pidetaankin terveellisina sokeriaineenvaihdunnan kannalta (Singh ym.
2020, 2021) joten A1-tyypin beetakaseiinin DPP4:n tuotantoa edistava vaikutus voi olla ongel-
mallinen (Brooke-Taylor ym. 2017).

3.2. Vaikutukset mahasuolikanavan oireisiin ja toimintaan

3.2.1. Eldinkokeiden tuloksia

Yhteenvetona voidaan todeta eldinmalleilla tehtyjen tutkimusten antavan nayttoa siita, etta
AT-tyypin beetakaseiini aiheuttaa vaihtelevan asteista tulehdusta mahasuolikanavassa ja vai-
kutuksia voi ilmeta myds muualla elimistéssa mahasuolikanavaan liittyvan imukudoksen tuot-
tamien tulehdusvalittdjaaineiden ja tulehdussolujen valityksella. Tulehdukset ovat kuitenkin
lievia. A2-tyypin beetakaseiinin nauttimisella ei tallaista vaikutusta ole tai se on olennaisesti
heikompi (Kullenberg de Gaudry 2022). Lisaksi A1-tyypin beetakaseiini on eldinkokeissa hi-
dastanut suoliston toimintaa. Seuraavassa naiden kokeiden tuloksia tarkastellaan yksityiskoh-
taisemmin.
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Kokeessa hiirille syotettiin neljanlaista rehua: kolmessa oli maidon beetakaseiinia (A1 tai A2
tai A1A2) sekd maidotonta kontrollirehua. Hiirien mahasuolikanavan sisapuolen pintakerrok-
sessa ja sitd ympardivassa imukudoksessa havaittiin selvia tulehduksen merkkeja, jos hiiret
olivat syoneet joko A1- tai A1A2-tyypin beetakaseiineja (Ul Hag ym. 2014a). Kudoksia tarkas-
teltiin mikroskoopin avulla. Hiirilla, jotka saivat A1-tyypin beetakaseiinia, ilmeni mahasuolika-
navassa paljon kudokseen vaeltaneita valkosoluja seka myeloperoksidaasia (MPO), jota tuleh-
dussoluiksi muuttuneet aktivoituneet valkosolut — monosyytit ja neutrofiilit — erittavat ympa-
rilleen. MPO on hapettava entsyymi, jota neutrofiilit ja monosyytit kayttavat paitsi taudinai-
heuttajien tuhoamiseen myods signaalimolekyyleing, joilla houkutellaan paikalle lisaa valkoso-
luja (Lilius & Marnila 1992). Kudoksissa nakyi lisaksi muun muassa kohonneita pitoisuuksia
tulehdusvalittdjaaineita (MCP-1, IL-4) ja vasta-aineita (kokonais IgG, IgG1, IgG2a ja IgE). Hiiri-
mallissa saatu tulos tukee muita eldinmallikokeista ja ihmisista saatuja aikaisempia havaintoja,
joissa A1-tyypin beetakaseiini on liitetty mahasuolikanavan tulehdukseen, useimmiten ulos-
teesta mitatun tulehduksen merkkiaineen, kalprotektiinin, perusteella (Brooke-Taylor ym.
2017).

Guantarion tydryhma (Guantario ym. 2020) tutki ikaantyvien (20 kuukautta) hiirten kykya sie-
taa A2-maitoa ja A1/A2-seosmaitoa seka naiden maitojen vaikutuksia hiirten mahasuolikana-
van terveyteen, immunologiseen tilaan ja suoliston mikrobistoon. Hiiret saivat syoda vapaasti
maitoa neljan viikon ajan, minka jalkeen todettiin, etta molemmat maitodieetit paransivat
hiirten suoliston kuntoa ja lisasivat niiden ulosteissa olevien lyhytketjuisten rasvahappojen
maaraa, mika johtunee muutoksista suolistomikrobeissa. Lyhytketjuiset rasvahapot ovat yh-
teydessa mahasuolikanavan seinaman eheyteen. Eras havainto tutkimuksessa oli, etta A2-
maitoa saaneilla hiirilla lyhytketjuisten rasvahappojen maara oli korkeampi, suolinukka pa-
remmassa kunnossa ja ikdantymiseen liittyvat immunologiset muutokset vdahemman selkeat
kuin A1/A2-seosmaitoa saaneilla. Guantario ym. (2020) pitivat varsinkin A2-maitoa lupaavana
suoliston ikaantymismuutoksien kannalta.

Vasikoiden A1- ja A2-maidon sietoa on tutkittu holstein-rodulla. Kun holstein-vasikat jaettiin
ryhmiin, joille annettiin vain joko A1- tai A2-maitoa 21 vuorokauden ajan, A2-maitoa saanei-
den vasikoiden ulosteet olivat selkeasti I6ysempia kuin A1-maitoa saaneilla. Sen lisdksi A2-
maitoryhmassa ripulia oli 44 %:lla kun AT-maitoryhmassa sita oli 21 %:lla. A2-ryhman vasikat
joivat maitoa vahemman ensimmaiset 12 paivaa, mutta paivan 15 jalkeen A2-ryhman vasikat
ottivat osan erosta takaisin alkamalla juoda enemman. Vaikka A2-ryhman vasikat joivat huo-
nommin ja niilla oli enemman ripulia, 21. paivan kohdalla ryhmien loppupainoissa ja terveys-
pisteytyksissa ei ollut eroa (Hohmann ym. 2021). Tutkijat otaksuivat, etta syyna A2-ryhman
yhtd hyvaan kasvuun vahemmasta juomisesta huolimatta oli se, etta A2-maidon proteiinipi-
toisuus oli korkeampi ja aminohappokoostumus parempi kuin A1-maidossa. Tama hypoteesi
vaatii tosin viela lisatutkimuksia. A1-maitoryhman kiinteammat ulosteet voisivat johtua
bBCM7:n opioidisesta suolistoa lamaavasta vaikutuksesta.

Tassa tutkimuksessa mitattiin ensi kertaa vasikoiden veresta bBCM7-tasot. AT-ryhmassa ne
olivat viisinkertaiset A2-ryhmaan verrattuna. Tassa kiistatta osoitettiin, ettd bBCM7 imeytyy
sellaisenaan vereen — ainakin vasikoilla — jolloin silla voi olla my&s opioidivaikutuksia koko eli-
mistossa (Hohmann ym. 2021). Imeytymisella on merkitysta sikali, etta elimiston opioidiresep-
toreja on monissa elimiston toiminnan kannalta tarkeissa elimissa ympari kehoa, ja vereen
paastessaan bBCM7 voi mahdollisesti muuttaa elimiston tasapainoa tavoilla, joita ei vield ole
tutkittu (Woodford 2021).
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Beetakasomorfiinien ja erityisesti bBCM7:n opioidivaikutus suolistossa on vahvistettu monissa
jyrsijoilla tehdyissa elainmallikokeissa. Niissa A1-tyypin beetakaseiinit ovat johdonmukaisesti
hidastaneet mahalaukun tyhjenemista syonnin jalkeen ja viivyttaneet ruuan lapimenoa suolis-
tossa verrattuna joko A2-tyypin beetakaseiineihin tai muihin proteiineihin, kuten perusteelli-
sesti pilkottuun kaseiinihydrolysaattiin, heraproteiineihin tai soijaproteiiniin. Suoliston toimin-
taa hidastava vaikutus perustuu beetakasomorfiinien opioidivaikutukseen suoliston epitee-
lissa. Peptidi bBCM7 my0s lisaa liman erittymista mahasuolikanavan pintakerroksessa (Zoghbi
ym. 2006, De Noni 2009, Brooke-Taylor ym. 2017).

3.2.2. lhmisilla tehdyt tutkimukset

Euroopan elintarviketurvallisuusvirasto EFSA:n raportissa todettiin, ettd beetakasomorfiinit va-
pautuvat AT-maidosta tehdyistd maitotuotteista ja aiheuttavat ihmisilla erilaisia oireita suolis-
tossa, kuten turvotusta, ilmavaivoja ja alavatsakipua (De Noni ym. 2009). Vaikutusmekanismit
seka syyt ja seuraukset olivat raportin mukaan toistaiseksi monelta osin epaselvat. Koska
EFSA:n raportti 2009 sisaltaa kattavan yhteenvedon siihen asti tehdyista kliinisista tutkimuk-
sista, keskityimme tassa katsauksessa vuoden 2009 jalkeen julkaistuihin uusiin tutkimuksiin.
Loysimme kahdeksan ihmisilla tehtya tutkimusta, joista kuudessa A1- ja A2 -maitojen aiheut-
tamien oireiden valilla havaittiin tilastollisesti merkitseva ero (Ho ym. 2014, Jiangin ym. 2016,
Deth ym. 2016, He ym. 2017, Sheng ym. 2019, Milan ym. 2020, Ramakrishnan ym. 2020) ja
kahdessa eroa ei ollut (Kirk ym. 2017, Crowley ym. 2013).

Kaikissa tutkimuksissa, joissa ero suolisto-oireissa havaittiin A1- ja A2-maitojen valilla, joko
kaikki tai osa koehenkildista ilmoitti ennen tutkimusta saaneensa vatsaoireita normaalista
maidosta. Toisessa niista kahdesta tutkimuksesta, joissa eroa ei ollut, koehenkil6t eivat olleet
saaneet aiemminkaan oireita maidosta (Kirk ym. 2017). Toisessa naista kahdesta tutkimuk-
sesta tarkasteltiin maidon lapsille aiheuttamaa ummetusta (Crowley ym. 2013).

Yhteenvetona ihmisella tehdyista tutkimuksista voidaan todeta, ettd maidosta oireita saavilla
seka laktoosi-intoleranteilla henkil6illa A2-maito on aiheuttanut vahemman koettuja suolisto-
vaivoja ja tulehdusoireita kuin A1-tyypin beetakaseiineja sisaltavat maidot. Nama tutkimukset
viittaavat siihen, ettd A1-tyypin beetakaseiinit ja niista irtoava bBCM7 ovat yksi syy ihmisten
maidosta saamiin oireisiin. Seuraavassa kdydaan tutkimukset ja niiden tulokset yksityiskohtai-
semmin lapi kohderyhmittain.

Lapset. Crowleyn tydryhma (Crowley ym. 2013) teki kliinisen tutkimuksen 1,5-12-vuotiailla
lapsilla maidon ja soijamaidon vaikutuksista ummetuksen esiintymiseen (koe 1) seka vertasi-
vat A1- ja A2-maitojen vaikutusta ummetusherkkyyteen (koe 2). Tutkimuksessa keskityttiin
vain suolen toimintaan. Koeasetelma oli satunnaistettu vaihtovuoroinen tutkimus (rando-
mized cross over study), jossa kaikki koehenkil6t kavivat vuoron peraan lapi testijakson kum-
mallakin tutkittavalla juomalla arvotussa jarjestyksessa. Soijajuoman pystyi erottamaan maun
ja ulkonaén puolesta maidosta (koe 1), mutta A1- ja A2-maitoja ei, ja niiden vertailu voitiin
tehda kaksoissokkokokeena (koe 2). Kokeessa koehenkilot eivatka tietoja keraavat tutkijat
tienneet, kumpaa maitoa koehenkil6t joivat. Koehenkil6t joivat paivittdin 400 millilitraa testi-
juomia kahden viikon jaksoissa. Testijaksojen valissa oli 2 viikon mittainen soijaton ja maito-
proteiiniton jakso.

Naissa lapsilla tehdyissa tutkimuksissa havaittiin maidon nauttimisen aiheuttavan ummetusta
verrattuna soijamaitoon (koe 1), mutta A1- tai A2-maitoja nauttineiden lasten valilla ei
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havaittu mitaan eroja (koe 2). Tutkijat paattelivat, ettda maidon ummetusta aiheuttava tekija
on jokin beetakaseiinin muodosta riippumaton muu tekija.

Aikuiset. Ummetuksen suhteen painvastaisen vaikutuksen raportoivat Ho ym. (2014). He tut-
kivat A1- ja A2-maitojen juomisen (750 ml/vrk 2 viikon ajan) vaikutusta koettuihin vatsaoirei-
siin ja ulosteen tulehdusmerkkiaineeseen (kalprotektiini) kaksoissokkona tehdyssa vaihtovuo-
roisessa tutkimuksessa koehenkil6illa, joilla ei ollut todettu laktoosi-intoleranssia tai maitoal-
lergiaa. Kymmenen 41 koehenkildsta ilmoitti ennen koetta saavansa oireita ns. tavanomai-
sesta kaupan maidosta, joka sisaltda seka A1- etta A2-tyypin beetakaseiinia. Vaihtovuoroisen
koeasetelman testijaksojen valissa oli kahden viikon maidoton jakso, jonka aikana koehenkilot
nauttivat riisimaitoa.

Koehenkildiden ulosteet olivat merkitsevasti kiintedampia A1-maitojaksojen aikana kuin A2-
maitojaksojen aikana. Tama ero oli tilastollisesti merkitseva my®os silloin, kun aineistosta tilas-
tokasittelyssa suljettiin pois ne yksilot, jotka etukateen olivat ilmoittaneet saaneensa maidosta
oireita — eli mukana olivat vain ne, jotka ilmoittivat sietdvansa tavanomaista maitoa. Vatsaki-
pujen ja ulosteen kiinteyden valilla oli voimakas yhteys silloin, kun koehenkil6t joivat A1-mai-
toa, mutta kun samat koehenkil6t olivat A2-maitojaksolla, eivat nama muuttujat olleet yhtey-
dessa toisiinsa.

Vastaavasti AT1-maitojaksolla vatsakivut olivat yhteydessa ulosteen kalprotektiinin (tulehdus-
merkkiaine) maaraan ja vatsan turvotukseen, mutta A2-maitojaksolla samoilla ihmisilla yh-
teytta ei ollut. Voimakas alavatsakipujen yhteys tulehdusmerkkiaineen maariin ulosteissa viit-
taa siihen, etta suolen hidastunut toiminta on voinut lisata lyhytketjuisten sokereiden ja kuitu-
jen kaymista ja johtaa lisadntyneeseen tulehdukseen ja kaasun muodostukseen (Pal ym.
2015). Peptidilla bBCM7 tiedetaan olevan myds suolen tulehdusta vahvistava vaikutus.

Jianginin tyéryhma (2016) vertasi A2-maidon ja tavanomaisen A1/A2-maidon (A1:A2 suhde n.
40 %:60 %) kuluttamisen vaikutusta aikuisten koehenkildiden koettuihin vatsaoireisiin seka
suolen toimintaan, jota mitattiin niellylla anturilla (smart pill). Lisaksi tutkittiin koehenkildiden
tiedollista (eli kognitiivista) suorituskykya, tulehdusmerkkiaineita seka ulosteiden sisaltamia
aineita, jotka kertovat henkilon biologisen tilan muutoksista. Kontrolloidussa vaihtovuoroi-
sessa kaksoissokkokokeessa oli 45 koehenkil6a, jotka kaikki ilmoittivat kokevansa lievia vatsa-
oireita maidon nauttimisen jalkeen. Heista 23 henkil6a oli laktoosi-intolerantteja. Néama mai-
toyliherkat henkildt olivat ensin kaksi viikkoa ilman maitotuotteita (washout), jonka jalkeen he
kayttivat vuoron peraan joko tavanomaista (A1/A2-maito) tai A2-maitoa kahden viikon ajan
(2 x 250 ml paivassa aterioiden jalkeen, ei muita maitotuotteita). Tata seurasi uusi maidoton
washout-jakso, jonka jalkeen maitoryhmat vaihtuivat taas kahden viikon ajaksi. Koeasetelma
on esitetty kuvassa 6.

A2-maidon nauttimisjaksojen jalkeen mikaan tutkittu muuttuja ei ollut huonontunut lahtota-
soon nahden, mutta A1/A2-maitojakso aiheutti mahasuolikanavan toiminnalle haittoja.
A1/A2-maito aiheutti koehenkildille ruoansulatusvaivoihin viittaavia oireita ja korkeampia tu-
lehduksen merkkiainetasoja, hidasti suolen toimintaa seka vahensi lyhytketjuisten rasvahap-
pojen maaria suolistossa (lyhytketjuiset rasvahapot ovat yhteydessa mahasuolikanavan seina-
man eheyteen). Molemmat maidot aiheuttivat laktoosivaivoja laktoosi-intoleranteille koehen-
kilgille. A1/A2-maidon juomisen lopettaminen lievensi koettuja laktoosivaivoja, joten Jiangin
ym. (2016) mukaan osa laktoosi-intoleranssin aiheuttamista oireista saattoi johtua A1-tyypin
maidon aiheuttamasta tulehduksesta.
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Saman kliinisen kokeen aineistosta Deth ym. (2016) tutkivat koemaitojen vaikutuksia plasman
glutationin maariin. Glutationi on kysteiini-aminohappoa sisaltava kolmen aminohapon pep-
tidi, joka toimii antioksidanttina eli estaa solujen hapettumista. Koeasetelma on esitetty ku-
vassa 6. A2-maitojen nauttimisjaksojen jalkeen koehenkildiden plasmojen glutationitasot oli-
vat noin kaksinkertaiset verrattuna A1/A2-maitojaksojen jalkeen mitattuihin tasoihin.

Johtopaatoksena Deth ym. (2016) esittivat, etta koehenkildt hyotyivat heran proteiineista, ku-
ten alfalaktalbumiinista, joissa on paljon kysteiinid, ja ettda A1-tyypin beetakaseiinin puuttumi-
nen maidosta (A2-maito) vahensi oksidatiivista stressia (hapetustressi) ja glutationitasot olivat
korkeammat. Kirjoittajien (Deth ym. 2016) mukaan syyna voisi olla matalampi tulehdustaso
A2-maitojaksojen aikana. Ihmisen epiteeli- ja hermosolumalleissa bBCM7 esti kysteiinin imey-
tymista ja laski solujen glutationitasoja (Trivedi ym. 2015, Trivedi ym. 2014)

AN N A A
- Satunnaistus , \ Naytteet ' i
Lk \ | A1/A2-maito |\ ja kyselyt A1/A2-maito
ryhmaan /o 14wk ' vk Naytteet
| Kahden | " ja
K;rki?wn viikon kyselyt
d [> A2-maito E> maidoton A2-maito [>
mF:!I oton 14 vrk jakso 14 vrk
, Jakso |
A 4 A 4 A v

Kuva 6. Jiangin ym. (2016) ja Deth ym. (2016) tutkimuksen koeasetelma kaaviomuodossa.
A1/A2-maito = maito, joka sisaltaa seka A1- ettda A2-tyypin beetakaseiineja (A1:A2 -suhde
noin 40 %:60 %); A2-maito = maito, joka sisaltaa vain A2-tyypin beetakaseiinia. Vaihtovuoroi-
sessa (cross over) koeasetelmassa kaikki tutkittavat henkilot nauttivat vuoron peraan kum-
paakin testimaitoa, mutta heidat on satunnaistettu kahteen ryhmaan, joissa testimaitojen jar-
jestys on eri. Testijaksojen valissa on maidoton (washout) jakso.

Urheilijat. Urheilijoilla esiintyy raskaan harjoittelun jalkeen solutason lihasvaurioita, jotka tun-
tuvat muun muassa lihaskipuna ja heikentyneena lihasvoimana seuraavien kolmen vuorokau-
den aikana. Tahan liittyy aminohappojen puutosta kehon pyrkiessa korjaamaan ja vahvista-
maan lihaksia. Kirk ym. (2017) testasivat miesurheilijoiden palautumista raskaasta harjoitte-
lusta, kun he nauttivat A2-maitoa, tavanomaista A1/A2-maitoa ja plaseboa (lumeladke/lume-
hoito) harjoittelun jalkeen. Lihasten palautumista mitattiin 24, 48 ja 72 tunnin kuluttua iso-
metrisen voiman tuotolla seka hyppysuorituksella ja 20 metrin sprinttisuorituksilla. Molem-
pien maitoryhmien sprintti- ja hyppysuoritukset olivat tilastollisesti merkitsevasti paremmat
kuin plaseboryhmalla. MyGs isometrisessa voiman tuotossa oli suuntaa antava muutos maito-
ryhman eduksi. A2- ja A1/A2-sekamaidon valilla ei ollut eroja. Koehenkildilla ei ollut maitovai-
voja, joten he hydtyivat molemmista maidoista.

Urheilijat, jotka eivat jostain syysta voi A1-maitoa kayttaa, mutta joille A2-maito sopii, voisivat
tutkijoiden Kirk ym. (2017) mukaan saada palautumiseen hydtya A2-maitoa sisaltavista tuot-
teista. Urheilijoilla on voimakas hapetusstressi elimistéssaan (Kruk ym. 2019). Ravinnosta
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saadut antioksidantit suojaavat elimiston soluja hapettumisreaktioilta. Myds normaalivaesto
hy6tyy hyvasta antioksidanttipuolustuksesta, joka suojaa monilta kansansairauksiltamme mm.
valtimotaudilta (Lu ym. 2021). Keskeinen solun happiradikaaleilta suojaava tekija on glutationi.
Edella kuvatussa Dethin ym. (2016) tutkimuksessa A2-maidon todettiin nostavan glutationitasoja.

Laktoosi-intolerantit aikuiset. Laktoosi-intoleranteilta puuttuu laktaasientsyymi, joka pilk-
koo laktoosin ruoansulatuskanavassa glukoosiksi ja galaktoosiksi. He ym. (2017) tutkivat ai-
heuttaako A2-maito vahemman oireita laktoosi-intoleranteille ihmisille kuin tavanomainen
maito, jonka A1:A2-suhde oli noin 58 %:42 %. Satunnaistettuun vaihtovuoroiseen kaksoissok-
kokokeeseen osallistui 600 koehenkil®a, joiden laktoosi-intoleranssi oli itsearvioitu. Koejarjes-
tely on esitetty kuvassa 7. Koehenkil6illa oli kolmen paivan pituinen maidoton jakso ennen
ensimmaisten koemaitojen nauttimista ja seitseméan paivan maidoton jakso ennen toista koe-
maitoa. Koepaivina 12 tunnin paaston jalkeen koehenkilot nauttivat 300 ml koemaitoa, jonka
jalkeen he nauttivat maidottoman aamiaisen. Oireet mitattiin 1, 3 ja 12 tunnin kuluttua mai-
don juomisesta. Laktoosin pilkkoutuminen mitattiin virtsaan erittyvan galaktoosin maarasta.

Arvioinnin kohteena olleista oireista vatsan kurina, ilmavaivat, turpoaminen ja mahakipu olivat
lievempia A2-maitoa nauttineilla kuin A1/A2-maitoa saaneilla 1, 3 ja 12 tunnin kuluttua. 1ja 3
tunnin kuluttua kaikkien oireiden erot A1/A2- ja A2-maitojen valilla olivat tilastollisesti mer-
kitsevia. Esim. ulostustiheyden mediaani A1/A2-ryhmassa oli kolmen tunnin kuluttua 2 ulos-
tetta, kun A2-ryhman mediaani (keskiluku) oli O ulostetta. Mielenkiintoinen tulos oli myos ta-
vanomaisen maidon nauttimisen jalkeen mitattu alempi laktaasientsyymin aktiivisuus verrat-
tuna A2-maidon jalkeen. A1/A2-tyypin maidon juomisen lopettaminen lievensi koettuja lak-
toosivaivoja, joten osa laktoosi-intoleranssin aiheuttamista oireista saattoi tutkijoiden mukaan
johtua A1-tyypin maidon aiheuttamasta tulehduksesta, joka kroonisena heikentaa suolinuk-
kaa. Tutkijat ehdottivat myds, ettd syyna eroihin saattaisi olla A1-tyypin beetakaseiinin haital-
linen vaikutus suolinukkaan, jossa laktoosia hajottava entsyymi sijaitsee.

p eyt ) p \ p .
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/' 300mlannos )  naytteet, 300 mlannos /|  ndytteet,
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kahteen _ hajostuskyky hajostuskyky
ryhmaan A2-maitoa ) - A2-maitoa .
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Kuva 7. Koeasetelma He ym. (2017) tutkimuksessa kaaviona. A1/A2-maito = tavanomainen
maito, joka sisaltaa seka A1- ettd A2-tyypin beetakaseiineja (A1:A2 = n. 58 %:42 %); A2-maito
= maito sisaltaa vain A2-tyypin beetakaseiinia. Vaihtovuoroisessa (cross over) koeasetelmassa
kaikki tutkittavat nauttivat kumpaakin testimaitoa, mutta heidat on satunnaistettu kahteen
ryhmaan, joissa testimaitojen jarjestys on eri. Testijaksojen valissa on maidoton jakso.
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Milan ym. (2020) tutkivat taysin laktoosi-intoleranttien, laktoosia hyvin sietavien ja laktoosia
mutta ei maitoa sietdvien aikuisten henkildiden oireita erilaisten maitojen kerta-altistuksen
seurauksena. Kokeissa kaytettiin 750 ml laktoosia sisaltavaa tavanomaista maitoa (sisalsi A1-
tyypin ja A2-tyypin beetakaseiineja), laktoositonta tavanomaista maitoa (sisalsi A1-tyypin ja
A2-tyypin beetakaseiineja) seka A2-maitoa, jossa oli laktoosia. Koehenkildiden kokemat oireet
kirjattiin ja hengityksen vedyn perusteella mitattiin laktoosin imeytymista ruoansulatuskana-
vassa kolmen tunnin ajan testijuomien jalkeen. Tutkimus tehtiin satunnaistettuna kaksoissok-
kokokeena.

Ne koehenkil6t, jotka eivat sietaneet maitoa, mutta eivat olleet laktoosi-intolerantteja, saivat
kaikista koemaidoista yhta hankalat oireet pian altistuksen jalkeen. Laktoosi-intoleranttien
henkildiden kirjaamista oireista pahoinvointi ja ulostamistiheys seka hengitystestista mitatun
vedyn maarat olivat merkitsevasti pienemmat A2-maidon kuin tavanomaisen maidon nautti-
misen jalkeen. Sen sijaan ilmavaivojen ja refluksin (mahalaukun happaman sisallén nousemi-
nen ruokatorveen) maarat eivat olleet pienemmat A2-maidon jalkeen. Laktoosittoman tavalli-
sen maidon aiheuttamat valittomat oireet olivat pienimmat.

Ramakrishnan ym. (2020) lahestyivat ongelmaa tutkimalla kerta-annoksena nautittujen A1-
tyypin ja A2-tyypin beetakaseiinien eri pitoisuuksien vaikutuksia laktoosi-intoleranttien ihmis-
ten vatsaoireisiin kuuden tunnin ajan maidon nauttimisesta. Satunnaistetussa kaksoissokkona
ja vaihtovuoroisella koeasetelmalla tehdyssa tutkimuksessa laktoosin imeytymisongelmista
karsivat koehenkil6t saivat neljaa erityyppista maitoa: A2-maitoa, jerseyrotuisten lehmien
maitoa (A1:A2 -suhde oli 25:75), tavanomaista maitoa (A1:A2-suhde oli 75:25) ja laktoositonta
maitoa (A1:A2-suhde 60:40). Kaikissa laktoosia sisaltavissa testimaidoissa oli sama maara lak-
toosia (n. 4,5 g / 100 ml). Koehenkil6t nauttivat maitoja 8 tunnin paaston jalkeen tyhjaan ma-
haan painonsa mukaisen maaran siten, etta esimerkiksi 81 kg painava koehenkil6 sai noin 900
ml maitoa. Henkil6ilta mitattiin kuuden tunnin ajan hengityksen vedyn maaraa, joka kertoo
imeytymatta jaavan laktoosin maarasta, ja lisaksi vatsakipua, turvotusta, ulostustiheyttd, ripu-
lointia ja ilmavaivoja.

Tulos oli, etta laktoositonta tavanomaista maitoa siedettiin parhaiten. A2-maidon laktoosia
naytti jaavan tavanomaiseen maitoon verrattuna vahemman ruoansulatuskanavan bakteerien
hajotettavaksi, jolloin kaasua muodostui vahemman. Selkein ero A2-maidon ja tavanomaisen
maidon valilla oli alavatsakivuissa, joita laktoosia sisaltdva tavanomainen maito aiheutti, mutta
A2-maito ei aiheuttanut juuri enempaa kuin laktoositonkaan. Myds kaikkia oireita kuvaava
yhteisindeksi oli merkitsevasti pienempi A2-maidolla kuin tavanomaisella maidolla. Seka
Shengin ym. (2019), Milanin ym. (2020) ettd Ramakrishnanin ym. (2020) tutkimusten tulokset
tukevat ajatusta, etta osa laktoosi-intoleranssin aiheuttamista oireista voisi johtua A1-tyypin
maidon beetakasomorfiineista.

Laktoosi-intolerantit lapset. Sheng ym. (2019) testasivat satunnaistetussa kaksoissokkona
tehdyssa vaihtovuoroisessa tutkimuksessa viiden paivan ajan nautitun A2-maidon ja tavan-
omaisen maidon (seka A1-tyypin ettd A2-tyypin beetakaseiinit) aiheuttamia oireita terveilla
kiinalaisilla esikoululaisilla, joilla oli joko lieva tai keskivaikea laktoosi-intoleranssi. Havaittujen
oireiden lisaksi arvioitiin ulosteen koostumusta ja mitattiin veren tulehdusmerkkiaineita seka
testattiin tiedollista (kognitiivista) suorituskykya. Testimaitoja nautittiin 150 ml kerrallaan ate-
rioiden yhteydessa kahdesti paivassa viiden paivan ajan. Testijaksojen valissa oli yhdeksan
paivan maidoton jakso. Tulokset olivat samansuuntaisia kuin laktoosi-intoleranteilla aikuisilla
(He ym. 2017). Esikoululaisilla oli A2-maitojakson aikana merkitsevasti lievempia

24



Luonnonvara- ja biotalouden tutkimus 20/2023

mahasuolikanavan oireita, alempi ulostamistiheys ja kiinteammat ulosteet kuin tavanomaisen
maidon kayttdjakson aikana. Verindytteissa oli A2-maitojakson lopussa merkitsevasti alempia
tulehdusmerkkiainetasoja (IL-4, kokonais 1gG ja IgG1, IgE) seka korkeampi glutationin taso.

Kuva 8. Maito ja maitotuotteet ovat monipuolisia ravintoaineiden lahteitd. A2-maito voi tar-
jota vaihtoehdon niille kuluttajille, jotka kokevat saavansa oireita maidosta, mutta haluavat
sisallyttaa maitotuotteet ruokavalioonsa. Kuva: Olli Leino / Luken arkisto.

3.3. Neurologiset vaikutukset

Tassa kappaleessa esitelldaan neurologisten tutkimusten tuloksia beetakasomorfiinien vaiku-
tuksista. Yhteenvetona voidaan todeta, etta eldinkokeissa on saatu joitakin viitteita beetaka-
somorfiinien aiheuttamista kayttaytymisen muutoksista (De Noni ym. 2009, Killenberg de
Gaudry ym. 2022). Talla hetkella tutkimusnaytto ei kuitenkaan riita todistamaan, etta A1-mai-
don beetakasomorfiineilla olisi haitallisia mielialoihin tai kayttaytymiseen liittyvia neurologisia
vaikutuksia ihmisiin. Tutkimusnaytdn perusteella ei mydskaan voida todeta, ettei sellaisia voi
jollakin vaeston osalla ilmeta. Tutkimuksia luettaessa on syyta pitaa mielessa mielialojen ja
kayttaytymisen seka kognition ero. Mieliala liittyy tunne-elamaan, kayttaytyminen on vaste
arsykkeeseen ja kognitiivisissa testeissa taas mitataan tiedollisia kykyja, kuten tiedonkasittelyn
nopeutta ja tarkkuutta.

A1-tyypin beetakaseiinista vapautuvan bBCM7-peptidin (esitelty kappaleessa 3.1.) pitkaaikais-
vaikutusten arvioinnin yhtena haasteena on, etta maito- ja viljatuotteet ovat suurimmalla
osalla vaestda osa jokapaivaista ruokavaliota. Kaytanndssa tutkimuksiin on vaikea 16ytaa ihmi-
sig, joilla ei olisi ruokavalioon liittyvéaa ongelmabhistoriaa ja jotka eivat saanndllisesti saisi ravin-
nostaan gluteenia (gliadiinipeptideja) ja kasomorfiineja. Tutkimuksia ihmisilla on toistaiseksi
hyvin vahan ja lisaa tutkimustietoa tarvitaan. Eldainmallikokeissa on esitetty nayttéa bBCM7:n
paasysta vereen ja edelleen veri-aivoesteen lapi keskushermostoon (Kullenberg de Gaudry
ym. 2022), mutta suoria yhteyksia neurologisiin oireisiin tai hairiétiloihin ei ole voitu todistaa.
Seuraavassa tarkastellaan yksityiskohtaisemmin vuoden 2009 jalkeen ilmestyneita tutkimuksia
bBCM7-peptidin tai yleisemmin A1- ja A2-maitojen neurologista vaikutuksista.
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Katkytkuolema. Katkytkuolemariskilla ja lehmanmaidon bBCM7-peptidilla on ehdotettu ole-
van yhteys muun muassa silla perusteella, ettd lehmanmaidon bBCM7 on vahvempi opiaatti
kuin didinmaidon vastaava peptidi ja etta sita syntyisi naudan A1-tyypin beetakaseiinia sisal-
tavista aidinmaitovastikkeista enemman kuin ihmisen maidosta (Sun ym. 2003). Lisdksi opioi-
dien kayton, uniapnean ja unihairididen tiedetaan liittyvan toisiinsa. Katkytkuolemien syita ei
tiedeta, mutta eraaksi mahdolliseksi syyksi arvellaan uniapneaa (Wasilewska ym., 2011). Toi-
saalta vauvoilla, jotka kayttavat aidinmaitovastikkeita, ei ole suurempi katkytkuolemariski kuin
aidinmaitoa saaneilla (Sun ym. 2003). Sittemmin Wasilewska ym. (2011) raportoivat, ettd puo-
lalaisilla vauvaoilla, joilla oli todettu henkea uhkaavia uniapneakohtauksia, oli veressaan noin
kolme kertaa korkeampia pitoisuuksia bBCM7:a kuin vauvoilla, joilla tallaisia kohtauksia ei ol-
lut havaittu. Samojen uniapneavauvojen kasomorfiineja hajottavan DPP4-entsyymin pitoisuu-
det veressa olivat vain noin 60 % verrokkiryhman vauvojen pitoisuuksista. Hieman aiemmin
Kost ym. (2009) mittasivat aidinmaidonvastiketta juovien vauvojen veren bBCM7-maéria ja
havaitsivat, etta osa vauvoista hajotti bBCM7:n nopeasti ja osa hitaasti. Niilla vauvoilla, joilla
bBCM7-tasot veressa pysyivat kauan korkeina, oli kohonnut riski psykomotorisen kehityksen
viivastymiselle. Kost ym. (2009) eivat selvittaneet, miksi osa vauvoista hajotti bBCM7:n hi-
taammin. Mahdollisesti kyse oli pienemmasta DPP4-entsyymin aktiivisuudesta (Woodford
2021).

Autismi. Jo yli kahden vuosikymmenen ajan on esitetty hypoteeseja bBCM7:n yhteydesta eri-
laisiin autismin kirjoon kuuluviin hairidihin (ASD, autism spectrum disorders), mutta selkeaa
nayttda syy-seuraussuhteesta ei toistaiseksi ole saatu (De Noni ym. 2009). Hypoteesi kuiten-
kin elaa sitkeasti, silla opioidien tiedetaan pahentavan autismin oireita. Jarmotowska ym.
(2019) raportoivat, etta ASD-lapsilla (86 henkil6a) oli veressaan keskimaarin 60 % enemman
bBCM7:aa kuin terveilla verrokeilla (56 lasta). My&s veren DPP4-pitoisuus oli ASD-tyt6illa noin
35 % ja pojilla noin 15 % korkeampi kuin terveilla verrokeilla, mutta verindaytteen DPP4-ent-
syymiaktiivisuus ei ollut suurempi. Jalleen havaittiin yhteys bBCM7:n maarien ja autismin va-
lilla, mutta syy-seuraus-suhde (kausaliteetti) jai avoimeksi.

Yksi mahdollinen selitys ASD:n ja beetakasomorfiinien valiseen yhteyteen liittyy niin sanot-
tuun lapaisevan suolen -teoriaan (leaky gut). Sen mukaan ASD-oireista karsivilla henkil6illa on
usein diagnosoimattomia vatsa- ja suolisto-oireita (De Noni ym. 2009, Al Dera 2021). ASD-
henkildiden hoidossa on saatu kokemusperaista tietoa, jonka mukaan gluteenin ja maidon
poistaminen ruokavaliosta on lievittanyt jonkin verran ASD-oireita (Whiteley ym. 2010, Elder
ym. 2015, Aranburu ym. 2021). Onkin mahdollista, ettd opioidiset gliadiini- ja beetakasomor-
fopeptidit vahvistavat mahasuolikanavan tulehdustilaa ja kipuja seka vaikuttavat suoliston
mikroflooraan. Tama luonnollisesti pahentaisi ASD:lle tyypillisia kaytosoireita, kuten kiukku-
puuskia, kirkumista ja aggressiota seka heikentaisi keskittymista tehtaviin. Yleisestikin vaes-
tolla viljoista ja beetakaseiineista peraisin olevat opioidipeptidit saattavat hyvinkin olla elimis-
ton ulkopuolelta peraisin olevia stressitekijoitd, jotka haittaavat muiden ravintoaineiden pilk-
koutumista ja biosaatavuutta sekd omalta osaltaan saattavat lisatda mahasuolikanavan la-
paisevyytta ja tulehdusta (Whiteley 2010, Elder ym. 2015, Jarmotowska 2019, Aranburu ym.
2021).

Eldinkoemallit. Osman ym. (2021) tutkivat rotilla vaikuttaako emonmaidosta vieroittamisen
jalkeen annetun lehmanmaidon beetakaseiinin tyyppi opioidireseptoreiden ilmentymiseen ro-
tan aivojen kudoksissa seka rotan kayttaytymiseen. Tutkimuksen taustalla olivat aiemmat ha-
vainnot siita, etta rotalla vieroittamisen siirtdminen normaalista 21 vuorokauden iasta viidella
vuorokaudella myohemmaksi vaikuttaa aivojen opioidireseptorien alatyyppeihin ja ettd tama
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vaikutus ei riipu emokontaktin tai imemiskayttaytymisen paattymisesta, vaan kaseiinien saan-
nin loppumisajankohdasta (Goody & Kitchen 2001). Normaalin vieroituksen estaminen ja
siirto viisi vuorokautta myohemmaksi on nakynyt depressiivisena passiivisuutena ja heikom-
pana sopeutumisena stressitilanteeseen (Farshim ym. 2016). Osman ym. (2021) jakoivat juuri
vieroitetut rotat ryhmiin, jotka joivat joko vettd, kaseiinipitoista maitojuomaa tai kaseiinitonta
maitoa, jossa kaseiini korvattiin soijaproteiinilla. Stressikokeessa kaseiinia juoneet rotat kayt-
taytyivat passiivisemmin kuin muut, mika yhdistetdan huonompaan stressinsietoon. Jatkoko-
keessa vieroitettaville rotille juotettiin joko vettd, tavanomaista maitoa (sisalsi A1- ja A2-tyy-
pin beetakaseiinia) tai A2-maitoa. Nyt vain tavanomaista maitoa juoneilla oli stressikokeessa
voimakkaampi stressivaste eli ndma rotat olivat passiivisempia. A2-maitoryhma ei eronnut
vettd juoneesta kontrolliyhmasta. Tutkimusryhma paatteli, ettd beetakaseiinin muodolla on
vaikutusta vieroitettujen rottien aivotoimintaan ja mielialoihin.

Mieliala ja kognitiivinen suorituskyky. Koska eldaimilla saaduista tuloksista ei voida suoraan
vetaa johtopaatoksia A1- ja A2-tyypin beetakaseiinin vaikutuksista ihmisten mielialoihin ja hy-
vinvointiin, kdynnistivat Hockey ym. (2021) kroonisesta alakulosta karsivilla naisilla kolmois-
sokkotutkimuksen A1- ja A2-tyypin maitojen nauttimisen mahdollisista vaikutuksista psyykki-
seen hyvinvointiin. Tutkimuksessa mitataan mm. tutkittavien masennusta, ahdistuneisuutta ja
stressin ja alakulon tasoa, selviytymista kognitiivisissa kokeissa, mahasuolikanavan oireita, im-
munologisia merkkiaineita, suoliston tulehdusta ja endoteelin eheytta, hapettumisstressia, ai-
neenvaihdunnan merkkiaineita, kehon koostumusta, unen laatua, koettua hyvinvointia ja ela-
man hallintaa seka laatua. Tutkimus jouduttiin keskeyttamaan COVID-19-pandemian vuoksi
siihen liittyvien lahikontaktien takia (Hockey ym. 2021) ja tutkimus on tarkoitus suorittaa lop-
puun, kun pandemiatilanne sen sallii.

Vaihtovuoroista koeasetelmaa kayttaneissa kaksoissokkotutkimuksissa A2-maitoa kayttaneet
koehenkil6t ovat suoriutuneet kognitiivisissa testeissa paremmin kuin A1-maitoa nauttineet
(Jiangin ym. 2016, Sheng ym. 2019). Kappaleessa 3.2.2 esitetyssa tutkimuksessa Sheng ym.
(2019) testasivat viiden paivan ajan nautitun A2-maidon ja tavanomaisen maidon (sisalsi seka
A1-tyypin etta A2-tyypin beetakaseiineja) aiheuttamia oireita terveille kiinalaisille esikoululai-
sille. Testimaitoja nautittiin 150 ml kerrallaan aterioiden yhteydessa kahdesti paivassa viiden
paivan ajan. Testijaksojen valissa oli yhdeksan paivan maidoton jakso.

Testissa, jossa mitattiin informaationkasittelykykya (SCIT = Subtle Cognitive Impairment Test),
esikoululaisten testitulokset olivat merkitsevasti paremmat A2-maitojakson jalkeen suorituk-
sen tarkkuuden osalta verrattuna jaksoon, jossa nautittiin tavanomaista maitoa. Esikoululais-
ten keskittymiskyvyn paraneminen A2-maitojakson jalkeen liittyi todennakdisesti lasten ko-
hentuneeseen hyvinvointiin vatsa- ja tulehdusoireiden ollessa pienempia. Kappaleessa 3.2.2
esitetyssa tutkimuksessa Jiangin ym. (2016) vertasivat A2-maidon ja tavanomaisen A1/A2-
maidon (A1:A2 suhde n. 40 %:60 %) saannin vaikutusta aikuisten vatsaoireisiin, suolen toimin-
taan, kognitiiviseen suorituskykyyn, tulehdusmerkkiaineisiin seka ulosteen biomarkkereihin.
Kontrolloidussa vaihtovuoroisessa kaksoissokkokokeessa oli 45 koehenkila, jotka kaikki il-
moittivat kokevansa lievia vatsaoireita maidon nauttimisen jalkeen, 23 henkila olivat lak-
toosi-intolerantteja. Koeasetelma on esitetty kuvassa 6. A1/A2-maito hidasti kognitiivisessa
testissa koehenkildiden tiedon prosessointinopeutta ja tarkkuutta.
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3.4. Tyypin 1 diabetes

Tyypin 1 diabeteksessa insuliinia tuottavat haiman beetasolut ovat tuhoutuneet, jolloin elin-
toiminnoille valttamatonta insuliinia ei erity. Tyypin 1 diabeteksen riskiin ihmisilld vaikuttavat
monet eri tekijat. Myos maidon A1-tyypin beetakaseiineja on esitetty yhdeksi joko riskia kas-
vattavaksi tai tautiin johtavan prosessin laukaisevaksi tekijaksi. Toistaiseksi kuitenkaan syy-
seuraus-suhdetta tai tilastollista yhteytta ei ole osoitettu ihmisilla. Yhteenvetona voidaan to-
deta, ettei EFSA:n raportissa (De Noni ym. 2009) kasitellyissa ja sen jalkeen julkaistuissa mei-
dan tietoomme tulleissa tutkimuksissa ei ole [0ydetty nayttda siitd, ettd A1-tyypin beeta-
kaseiinit lisdisivat tyypin 1 diabeteksen riskia. Seuraavassa esittelemme tarkemmin ndiden tut-
kimusten tuloksia.

Mahdollinen yhteys on kiinnostanut tutkijoita esimerkiksi tyypin 1 diabeteksen ja lehmien A1-
tyypin esiintymisalueiden seka maitotuotteiden kayttohistorian yhteyden perusteella, mutta
syy-seuraus-suhde on jaanyt nayttamatta (Merriman 2009, De Noni ym. 2009, Chia 2017). On
esitetty, ettd A1-tyypin beetakasomorfiinit muita tulehdusreaktioita vahvistaessaan voimistai-
sivat elimistdssa myos haitallisia autoimmuunireaktioita tai jopa autoimmuniteetin syntymista
haiman beetasoluja vastaan ja ndin ne toimisivat ikaan kuin vahvistajina autoimmuunireakti-
oissa. Eldinkokeiden tulokset ovat kuitenkin olleet ristiriitaisia eika niista ole kertynyt kunnol-
lista ndyttéa (De Noni ym. 2009).

Peptidin bBCM7 vaikutuksia diabetekseen tutkittiin kolmessa rottakokeessa, joissa rotille oli
aiheutettu tyypin 1 diabetes vaurioittamalla haiman beetasoluja kemiallisesti. Naissa tutki-
muksissa bBCM7:a annosteltiin suun kautta joko 15 paivan ajan (Yin ym. 2010 ja Yin ym.
2012) tai 30 paivan ajan (Han ym. 2013). Peptidi bBCM7 korjasi osittain joitain diabetekseen
littyvia fysiologisia muuttujia. Naita olivat muun muassa painon lasku, veren antioksidanttita-
sot ja sokeriaineenvaihduntaa saatelevan hormonin, glukagonin, tasot seka maksan ja sydan-
lihaksen glykogeenin maara (glykogeeni toimii elimiston hiilihydraattivarastona) (Yin ym.
2010). Lisaksi bBCM7 korjasi muita mitattuja muuttujia, kuten haiman tulehdusta kuvaavien
merkkiaineiden maaraa ja haimakudoksen antioksidanttistatusta (Yin ym. 2012) ja sydanlihak-
sen antioksidanttistatusta (Han ym. 2013). Onkin merkillepantavaa, ettd ndissa rottien tyypin 1
diabetesmalleissa saatiin haimakudoksen ja sydankudoksen tulehduksen ja antioksidanttien
osalta erisuuntaisia, korjaavia, tuloksia kuin monissa muissa tutkimuksissa mahasuolikanavan
kudoksista, joissa A1-tyypin beetakaseiinin (peptidin bBCM7 ldhde) on raportoitu aiheuttavan
vaihtelevan asteista tulehdusta ja lisddvan DPP4-entsyymin tuotantoa, joka saattaa olla soke-
riaineenvaihdunnan kannalta ongelmallista (vrt. sivu 18). Pitaa kuitenkin huomioida, etta
naissa tutkimuksissa (Han ym. 2013, Yin ym. 2010 ja Yin ym. 2012) rotille sy6tettiin puhdasta
bBCM7-peptidia eika verrokkina ollut A2-tyypin beetakaseiinia.

Hiljattain rotilla tehdyssa tutkimuksessa ei havaittu viitteita siitd, etta A1- tai A2-tyypin beeta-
kaseiinien pilkkoutumistuotteet edistaisivat tyypin 1 diabeteksen kehittymista (Thakur ym.
2020). Tutkimuksen heikkous oli, ettei naista valmisteista varmistettu, etta niissa oli ehjia
bBCM7-peptideja tai muita beetakasomorfiineja pilkkomisen ja kuumakasittelyn (85 °C) jal-
keen. Tulos on kuitenkin yhtapitava niiden ihmisilla tehtyjen tutkimusten kanssa, joissa tavan-
omaisen tai kaseiinien suhteen pilkotun didinmaidonvastikkeen ei havaittu suurentavan tyy-
pin 1 diabetesriskia (Knip ym. 2018).

Toisaalta Chia ym. (2018) havaitsivat tutkimuksessaan, ettd A1-tyypin beetakaseiini saattaa
vaikuttaa sokeritasapainoon ja edistaa tyypin 1 diabeteksen kehittymista hiirilld, mutta ero tuli
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tilastollisesti merkitsevaksi vasta 3—4 hiirisukupolven paasta. Tutkimuksessa kaytettiin pato-
geenivapaita hiiria, joille perinndllisista syista kehittyy viiden kuukauden ikdan mennessa tyy-
pin 1 diabetes (naaraista 90-100 %:lle ja uroksista 40-60 %:lle). Vaikka ymparistdolosuhteet,
patogeenit ja ruokavalio vaikuttavatkin ndiden urosten todennakoisyyteen sairastua, tassa
tutkimuksessa saatuja tuloksia ei voi pitaa ndayttona muusta kuin siita, etta tulehdus ja/tai opi-
oidipeptidit voivat saada aikaan niilla epigeneettisia muutoksia (raskauden aikana emosta
poikaseen valittyva vaikutus, joka muokkaa poikasen myohempaa geenitoimintaa).

Tamanhetkinen tutkimustieto ei puolla johtopaatosta, etta A1-tyypin beetakaseiinit altistaisi-
vat tyypin 1 diabetekselle. Esimerkiksi TEDDY-tutkimuksessa ovat taudinsyiden ja seuraussuh-
teiden aiheuttajaksi osoittautuneet sairastetut virustaudit ja erityisesti pitkittyneet enterovi-
rusinfektiot, kuten adenovirus c- ja coxsackie B-infektiot (Uusitalo ym. 2018). Tutkimuksessa ei
erityisesti ole kuitenkaan tarkasteltu A1-tyypin ja A2-tyypin maidon vaikutusta vaan eri ympa-
ristotekijoiden vaikutusta. TEDDY on kansainvalinen tutkimusprojekti, jossa tutkitaan erilaisten
ymparistotekijoiden osuutta tyypin 1 diabeteksen kehittymisessa lapsilla, myds Suomessa.

Lukuisista tyypin 1 diabetekselle altistavista tekijoista lapsilla todennakodisimpina pidetaan ny-
kyisin edelld mainittujen virustautien lisaksi erityisesti korkeaa syntyméapainoa ja mydhempaa
ylipainoa. Mahdollisesti haitallisia altistavia tekijoita voivat olla myds antibioottikuurit ja glu-
teenit. Suojaavina tekijoina suurella todennakaisyydella on hyva suoliston mikrobikanta. Mah-
dollisesti suojaavia tekijoita ovat lapsuuden rintaruokinta ja ravinnon probioottibakteerit,
omega-3 rasvahapot ja D-vitamiini. (Quinn ym. 2021.)

Maidon A1- ja A2-tyypin kaseiinit ja terveys

Eldainmalleilla saadut tulokset osoittavat, etta A1-tyypin beetakaseiini aiheuttaa
vaihtelevan asteista tulehdusta mahasuolikanavassa ja vaikutuksia voi ilmeta myds
muualla elimistdssa. Tulehdukset ovat yleensa lievia.

Ihmisella tehtyjen tutkimusten tuloksia:

+ Seka maidosta oireita saavilla etta laktoosi-intoleranteilla ihmisilla A2-maito on
aiheuttanut vahemman koettuja suolistovaivoja ja tulehdusoireita kuin A1-tyypin
kaseiineja sisaltavat maidot

» Tutkimuksissa ei ole saatu ndyttoa siita, etta A1-tyypin maidon kaseiinit lisdisivat
sydan- ja verisuonitautien, syopien tai tyypin 1 diabeteksen riskia

* Myoskaan haitallisia neurologisia vaikutuksia ei ole tdéhdan mennessa todistettu

* A2-tyypin beetakaseiinien kaytolla on tutkimuksissa todettu suotuisia vaikutuksia
koehenkildiden tiedolliseen suorituskykyyn verrattuna A1-tyypin beetakaseiiniin,
mutta tutkimuksia aiheesta on hyvin vahan

+ Tutkimusten haasteena on, ettd maito- ja viljatuotteet ovat suurimmalla osalla
lansimaiden aikuisvdestda osa jokapaivaista ruokavaliota ja ne ovat vaikuttaneet
ihmisten yksildllisessa ravintohistoriassa jo ennen tutkimuksia
* Mybs viljojen proteiinit voivat tuottaa ns. opioidipeptideitd, joilla voi olla samoja

vaikutuksia kuin lehman maidon beetakasomorfiini-7-peptidilla (bBCM7)
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3.5. Muut sairaudet

3.5.1. Valtimotauti

Verisuonten seinamien krooninen tulehdus aiheuttaa valtimotautia. Tulehdusta hillitsevat ra-
vinnon ainesosat katsotaan verisuonten kannalta terveellisiksi ja tulehdusta aiheuttavat riski-
tekijoiksi. Tasta syysta on esitetty hypoteesi, ettd A1-tyypin beetakaseiinin nauttiminen voisi
kasvattaa valtimotaudin riskia. Yhteenvetona voidaan todeta, ettei EFSA:n raportissa (De Noni
ym. 2009) kasitellyissa ja sen jalkeen julkaistuissa meidan tietoomme tulleissa tutkimuksissa
ole |0ydetty riittavaa nayttoa siita, ettd Al-kaseiinia sisdltavien maitotuotteiden kaytto lisdisi
valtimotaudin indikaattoreita tai muita riskitekijoita (Venn ym. 2006, Chin-Dusting ym. 2006,
Ul Hag ym. 2014b, Woodford 2021, Kiillengerg de Gaudry ym. 2019).

Runsaasti maitotuotteita kayttavissa lansimaissa valtimotautia on enemman kuin vahan leh-
manmaitoa kayttavissa kehittyvissa maissa, mutta yhteys selittyy pikemminkin lansimaiden
likkumattoman elamantavan, ylipainoisemman vaeston ja lansimaisen ruokavalion kokonai-
suuden kautta. Koe-elaintutkimukset eivat toistaiseksi tue valtimotaudin ja A1-tyypin beeta-
kaseiinin kayton yhteytta. Yhdessa kaneilla tehdyssa tutkimuksessa havaittiin kuuden viikon
ajan A1-tyypin beetakaseiinia saaneilla kaneilla annosvasteen mukaisesti kohonneita LDL-ko-
lesterolitasoja ja liséantyneita aortan kolesterolikertyman maaria verrattuna A2-tyypin beeta-
kaseiinia nauttineisiin (De Noni ym. 2009, Tailford ym. 2003). Kanimallin sopivuutta taman kal-
taiseen tutkimukseen on tutkijapiireissa kritisoitu. Rottamallin katsotaan soveltuvan parem-
min ihmisen mallintamiseen. Tuoreessa tutkimuksessa, joka tehtiin kdyttaen tyypin 1 diabe-
teksen rottamallia, A1-maitoa juoneilla rotilla oli n. 25 % korkeampi kokonaiskolesteroli ja 60
% korkeampi LDL-kolesteroli kuin A2-maitoryhmassa (Thakur ym. 2020).

3.5.2. Syovat

Tietojemme mukaan beetakasomorfiinipeptidien vaikutuksista sydpasolujen kasvuun on jul-
kaistu hyvin vahan. Kampa ym. (1997) tekivat kolmella ihmisen eturauhassydvan solulinjalla
solumallitutkimuksen, jossa beetakasomorfiini ja beetakasomorfiini 1-5 estivat syopasolujen
kasvua. Mori ym. (2021) tutkivat seka solu- etta hiirimallissa bBCM7-peptidin vaikutuksia ko-
keellisessa suolistosydpamallissa. Hiirimallissa bBCM7 vahensi epanormaaleja solumuutoksia
ja adenokarsinoomapesakkeiden eli kasvainten maaria ja niiden kasvua suolen seindmissa
seka etapesakkeiden ilmaantumista maksaan. Soluviljelmissa tehtyjen in vitro-koeputkikokei-
den ja hiirilla tehtyjen kokeiden tulosten fysiologinen merkitys elavassa ihmisessa tai elai-
messa on toistaiseksi epaselva.

3.5.3. Astma

Yadav ym. (2020) tutkivat hiirilla, miten A1- ja A2-tyypin maitojen juominen 30 viikon ajan (10
ml/kg/vrk) vaikutti hiirten keuhkojen ja veren immunologisiin markkereihin seka astmaherk-
kyyteen. Tassa tutkimuksessa A1-tyypin maitoja saaneilla hiirilla oli testissa voimakkaammat
astmareaktiot ja merkkiaineiden perusteella voimakkaampi tulehdus seka veressa etta keuh-
koissa kuin A2-ryhmassa. Hiirilla havaitut kohonneet interleukiinin (IL4) ja immunoglobuliinin
(IgE) pitoisuudet ja Th2-tyypin puolustusreaktiomalli vastaavat laheisesti allergisen astman
ilmenemista.
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4. Johtopaatokset terveysvaikutuksista

Tahanastinen tutkimusnaytto ei viittaa siihen, ettd A1-tyypin kaseiinit ruokavaliossa liséisivat
sydan- ja verisuonitautien, syopien tai tyypin 1 diabeteksen riskia. Autismin riskin kasvuun,
mielialoihin tai kayttaytymiseen liittyvia haitallisia neurologisia vaikutuksia ihmisiin ei ole
mydskaan todistettu, mutta niiden mahdollisuutta ei voi julkaistujen tutkimusten perusteella
sulkea taysin poiskaan. Kognitiivisissa testeissa A2-tyypin beetakaseiinien kayton jalkeen
koehenkildt ovat saaneet nopeudessa ja tarkkuudessa parempia tuloksia kuin A1-tyypin bee-
takaseiinien kayton jalkeen, mutta naita tutkimuksia on vain muutama. Beetakasomorfiinien,
kuten bBCM7, pitkdaikaisvaikutusten arvioinnin yhtena merkittavana haasteena on, etta
maito- ja viljatuotteet ovat suurimmalla osalla lansimaiden aikuisvaestoa osa jokapaivaista
ruokavaliota.

Koska ihmisten suolisto-oireet voivat johtua hyvin monenlaisista asioista ja niiden yhteisvai-
kutuksista (Kuva 9) ja ihmisten ruokavalio on aina kokonaisuus, voikin dkkiseltdan vaikuttaa
aika pitkalle viedylta johtopaatokselta, etta vaivat voisivat johtua yhden ruoka-aineen yhden
proteiinin yhden aminohapon muuttumisesta. Tutkimusnayttoa kliinisissa tutkimuksissa on
kuitenkin siita, ettd tavanomaisesta ns. kaupan maidosta oireita saavilla seka laktoosi-intole-
ranteilla henkil6illa pelkastaan A2-tyypin beetakaseiineja sisaltdvat maidot ovat aiheuttaneet
vahemman koettuja ja mitattuja suolistovaivoja seka tulehdusoireita kuin A1- tyypin beeta-
kaseiineja sisaltavat maidot. A1-tyypin beetakaseiinit ja bBCM7 ovat siis tekijoita, jotka ndyt-
taisivat aiheuttavan ainakin osan ihmisten maidosta saamista vatsavaivoista.

' Mikrobisto ~

Suoliston l Ruokavalio

tulehdus
Y VYa
Vatsan ja
suoliston
stakiin toiminnan Psykologiset ja
Perintotekijat - hairist - sosiaaliset tekijat

€ 4

Kuva 9. Suoliston toiminnan hairididen fysiologinen tausta ihmisilla riippuu hyvin monien eri
tekijoiden yhteisvaikutuksista. Kuva suomennettu ja editoitu julkaisusta Pensabene ym.
(2018), https://doi.org/10.3390/nu10111716.

Tasta syysta olisi perusteltua saada tarjolle Suomessakin sellaisia maitotuotteita, jotka sisalta-
vat vain A2-tyypin beetakaseiineja, niille kuluttajille, jotka kokevat saavansa suolisto-oireita
nyt saatavilla olevista maitotuotteista, mutta haluavat sisallyttaa maitotuotteet ruokavali-
oonsa. Hapanmaitotuotteiden katsotaan olevan yleensa terveellisia (Savaiano & Hutkins
2021). Etenkin ikaantyneilla ihmisilla vaharasvaisten maitotuotteiden riittava kaytto olisi
eduksi seka lihaskadon (Blair ym. 2020) etta osteoporoosin (Rizzoli 2022) kehittymisen
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estamiseksi. Markkinoilla oleva A2-maito tarjoaisi vaihtoehdon nyt maidosta oireita saaville
kuluttajille ja A2-maitotuotteille voisi muodostua oma uskollinen kayttdjakuntansa.

Johtopaatokset

Maidon A1- ja A2-tyypin beetakaseiinien tutkimus on uusi, mutta vield suhteellisen va-
han tutkittu ala. Tehdyt tutkimukset ihmiselld vahvistavat, etta A1-tyypin beetakaseii-
neilla on yhteyksia suolisto-oireisiin, mutta niissa ei ole todettu syy-yhteyksia kroonisien
sairauksien, esimerkiksi 1 tyypin diabeteksen, kanssa. Tutkimusten tulosten perusteella
vatsaoireiset voivat hyotya A2-maidosta, mutta asiasta tarvitaan viela liséa tutkimusta.

Ihmisten suolisto-oireet voivat johtua hyvin monenlaisista asioista ja niiden yhteisvaiku-
tuksista. Kun henkil® kokee tavanomaisen, ns. kaupan maidon, aiheuttavan suolisto-on-
gelmia, kyse saattaa olla A1-tyypin beetakaseiinin aiheuttamista oireista. Aiheuttajan
tunnistaminen ei ole kuitenkaan helppoa. Jos oireet korjautuvat tavallisella raaka-
maidolla, voi olla kysymys esimerkiksi maidon kasittelyyn liittyvista tekijoista. Jos oireet
korjautuvat A2-maidolla, vaivat voivat johtua herkkyydesta A1-maidon beetakaseiinista
pilkkoutuvalle peptidille beetakasomorfiini-7 (bBCM7).

Vaihtoehtojen lisaamiseksi olisi perusteltua saada tarjolle A2-tyypin maitoa ja maitotuot-
teita kuluttajille, joilla A1-tyypin beetakaseiini aiheuttaa oireita ja jotka haluavat sisallyt-
taa maitotuotteet niiden tarjoamien ravitsemuksellisten etujen takia ruokavalioonsa.
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