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AZ 5-ALFA DIHIDROTESZTOSZTERON BIODEGRADACIOJA
ANDROGEN HATASSAL NEM RENDELKEZO TERMEKEKKE>®

Krifaton Csilla," Baldzs Adrienn,* Risa Anita," Cserhdti Matyds," Kukolya Jozsef,?

Toth Akos,” Orosz Ivett,* Hahn Judit, Szoboszlay Sandor* és Kriszt Baldzs®
SzIE MKK Kornyezetvédelmi és Kornyezetbiztonsagi Tanszék, Godollé; "NAIK Agrar-kornyezettudomanyi
Kutato Intézet, Budapest

A szteroid szex hormonok a varosi szennyvizek, humangyogyaszat, az
allattenyésztés, a papirgyartas révén keriilhetnek a csatornahalozatba, majd felszini
vizekbe és a talajokba. A természetes androgén hormonok koziil az Sa-dihidro-
tesztoszteron (DHT) jelentés mennyiségben tavozik naponta a felnott férfi
szervezetbdl, igy nagymértékben hozzajarul a telepiilési szennyvizek androgén
terheléséhez, majd a felszini vizekbe juthat. A magas androgén potenciallal
rendelkez6 DHT reprodukcids zavarokat, viselkedési rendellenességeket, prosztata
megnagyobbodast és az immunrendszer karosodéasat okozhatja. A DHT
jelenthetnek a bioldgiai eljarasok, amelynek alapja a mikroorganizmusok
biodegradacios képessége.
céljabol egy meglévo, szénhidrogén bontasi potenciallal rendelkezo
torzsgytjteményt vizsgaltunk.

Célkittizéseink kozott szerepelt a kivalo bontasi potenciallal rendelkezd
torzsek koziil azok szelekcidja, amelyek toxikus metabolitok nélkiil képesek a DHT
Saccharomyces cerevisiae genetikailag modositott tdrzseit alkalmaztuk
tesztszervezetként. Az androgén hatas mérésére a BLYAS, mig a konstitutiv kontroll
torzsként alkalmazott BLYR a citotoxicitas mérésére hivatott.”” A biologiai
vizsgalatokat analitikai mérésekkel egészitettiik ki.

Tovabbi célkitlizésként szerepelt a DHT mikrobialis bontasanak enzimatikus
alapjainak vizsgalata, illetve annak felderitése, hogy a lebontasban résztvevo
enzimek a sejt novekedése soran allando (konstitutiv) termelddéstiek, vagy a DHT
jelenléte miatt jut kifejezodésre az enzimet/enzimeket kodold gének, génszakaszok;
illetve, hogy az enzimek az intracellularis vagy extracellularis térbe {iriilnek.
Vizsgalataink kdzéppontjaba a Rhodococcus pyridinivorans AK37 jelzésu torzset
allitottunk, mivel korabbi munkak eredményeként a torzs teljes genom szekvenciaja
rendelkezésiinkre allt. Vizsgalatainkat a R. pyridinivorans AK37 sejtmentes
extraktumokkal végeztiik, amennyiben oranként vizsgaltuk az androgén hatas
csokkenését.

Az elokisérletek soran BLYAS/BLYR tesztszervezetek érzékenységét
teszteltik DHT-ra (1000-0,49 ng ml"), és megallapitottuk, hogy 5,54 ng ml"" DHT
okoz 50%-os fénykibocsatas csokkenést a BLYES torzs lumineszcencidjaban, mig a

* A munkat az Emberi Eréforrasok Minisztériuma éltal biztositott Kutaté Kari Kivalésagi Tamogatas 8526-
5/2014/TUDPOL és a KTIA-AIK-12-1-2013-0017 tamogatta. Kiilon koszonet a BLYAS és BLYR
tesztszervezetekért az University of Tennessee (Knoxville, Tennessee) érintett munkatarsainak.

7 Eldridge, M. L. et al. (2007). Appl. Environ. Microbiol. 73: 6012-6018.
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BLYR torzs esetében nem tapasztaltunk a vizsgalt koncentracios tartomanyban
fénykibocsatas valtozast. A BLYAS/BLYR tesztrendszert adaptaltuk biodegradacios
kisérletekhez, és kivalasztottuk a legmegfelelobb mikrobakat, amelyek maradék
karos hatas nélkiil végzik a DHT bontasat. Ezen torzsek Rhodococcus és
Cupriavidus nemzetségbdl kertiltek ki. Mindemellett vizsgalataink ramutattak, hogy
kivalo DHT bontas mellett is lehetséges maradék androgén hatas, amely
hangstlyozza a biotesztek fontossagat a biodegradacios eljarasok soran.

A sejtmentes kivonatokkal végzett kisérletek alapjan a DHT biologiai
bontasaban a R. pyridinivorans AK37 jelzésti torzs konstitutivan termelddd
extracellularis enzimei vesznek részt, amelyek a DHT hasitdsa révén mar egy ora
alatt az androgén hatas jelentés csokkenését, illetve kilenc ora alatt a teljes
detoxifikaciot mutatjak.

Kulcsszavak: Krifaton Csilla, Balazs Adrienn, Risa Anita, Cserhati Matyas, Kukolya Jozsef, Toth Akos,
Orosz Ivett, Hahn Judit, Szoboszlay Sandor, Kriszt Balazs, dihidro-tesztoszteron, DHT, BLYAS, BLYR,
Rhodococcus, Cupriavidus

UJ VALIDALT VIZSGALATI LEHETOSEGEK GENOTOXIKUS ES
REPRODUKCIOT KAROSITO ANYAGOK SZURESERE

Marcsek Zoltan

Orszagos Kémiai Biztonsagi Intézet, Budapest

A vegyipar altal eldallitott anyagok széleskort felhasznalasa, az ember
fennmaradasanak egyik meghatarozo lehet6sége, mivel Foldiink bizonyos tertiletei
tulnépesedtek, természetes eréforrasaink nem elegendéek a népesség fenntartasahoz.
Az elmult évtizedben dobbentiink ra, hogy a termékeinkben eléforduld kb. 120.000
vegyi anyagrol nem tudjuk, milyen hatasuk van a kdrnyezetre. Az I[CCA
(International Council of Chemical Associations) iniciativa szerint meg kell
allapitani minden nagymennyiségben gyartott anyagrol annak human- és kornyezeti
veszélyességét. Ez a 2008-ban inditott eurdpai vegyi anyag stratégia alapja is: a
gyartok kotelesek termékeiket regisztrdlni az Eurdpai Vegyi anyag Ugyndkségnél
(ECHA) ahhoz, hogy tovabbra is piacon tarthassak 6ket. A cél az illeté anyag/termék
veszélyességének pontos meghatarozasa, aminek tudataban kell lennie az anyagot
felhasznaloknak is (megfelelden jelolni kell a veszélyeket, kockazatokat).

A veszélyesség megallapitasara validalt biologiai kisérleteket kell elvégezni,
amelyek eredményei alapjan a szabalyozé hatosagok engedélyezik vagy korlatozzak
egyes anyagok forgalmazasat és felhasznalasat. Az OECD keretein beliil indult el a
veszélyesség becslésére alkalmas vizsgalati modszerek kézreadasa, az in. OECD
Test Guidelines (TG) Programme keretében. Az egyes vegyi anyagok vizsgalatat 6t
csoportba sorolt vizsgalati szinten kell elvégezni, a 2. csoport az 6kotoxikologiai, a
4. csoport pedig a human toxikologiai vizsgalatokat tartalmazza.

Az OECD éltal elfogadott 0 vizsgalati eljarasok koziil a kdvetkezé harom
modszer keriil ismertetésre: (i) in vitro az egyszali DNS-toréseket okozo anyagok



