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|. Egészség és betegség
1. Az egészség fogalma

Az Egeészsegugyi Vilagszervezet meghatarozasa szerint az egészség ,a teljes
fizikalis, mentalis és szocialis jolét allapota, nem pedig pusztan a betegségek
hianya”. Az utébbi években e fogalom kibévult emocionalis, tarsadalmi, lelki,
magatartasbeli, kdrnyezeti és bioldgiai szempontokkal.

Az egészség megbrzésében az embernek személyes felel6ssége is van, nem
csupan az egeészségugyi szolgalat feladata annak fenntartasa. Ugyanakkor fontos
szerep jut a tarsadalmi, szocialis, politikai, gazdasagi, kulturalis tényezéknek is.

Magyarorszagon Fodor Jézsef 130 évvel ezel6tt az egészséglgyi nevelés
fontossagara, iskolai oktatasara hivta fel a figyelmet. Az egészségmegébrzés, az
egészség nevelés Fodor Jozsef munkdssaga nyoman iskolai tananyagga valt. A
fert6z6 betegségek, jarvanyok kialakulasa nyoman, a fert6z6 betegségek
megel&zésére, az egészségnevelésre- és megdrzésére hivta fel a figyelmet. Eurdpai
orszagok kozul els6ként megszervezte az Orszagos Kozegészségugyi felugyeletet
Magyarorszagon.

A |l. vilaghdboru utan az ENSZ vezetésével olyan nemzetkdzi programokat
szerveztek, amely a vilag népének egészségmegovasat segitette.

A WHO (Egészségugyi Vilagszervezet folyamatos szervezémunkat folytat a vilag
egészségének megbrzése érdekében, gyakorlati és elméleti feladatok
kidolgozasanak és megvaldsitasanak segitségével.

1955. jan. 1.-én kezdték meg muikodeslket a Kozegészségugyi-Jarvanyugyi
Allomasok (Kojal) és ezzel létrejott a terlleti kozegészségugyi-jarvanylgyi, valamint
laboratoriumi ellenérzés egysége.

Az 1991-ben megjelent 11/91. térvény létrehozta az Allami Népegészségiigyi és
Tisztiorvosi szolgalatot. Feladata a népegészséglgyi programok kidolgozasa, a
lakossag egészsegugyi allapotanak ellenbrzése, az egészségi allapotot befolyasolo
tényez6k a javitdsa. Napjainkban az egyik legfontosabb feladata a fert6z6
betegségek szamanak csokkentése,- a kotelezd védoboltasok- segitségével,-
masreészt a fertézébetegségek teljes felszamolasa a lakossag kdrében.

2. A fert6zés és a betegség fogalma

Fert6zés akkor alakul ki, ha egy kérokozo6 bejut a szervezetbe, és ott megtelepedve
elszaporodik. A korokozok baktériumok, virusok, gombak és a parazitak kulonbozé
fejlédési alakja. A fert6zés Onmagaban még nem jelent megbetegedést.
Megbetegedés akkor alakul ki a fert6zés nyoman, ha a szervezet ellenalloképessége
csokken, vagy a kérokozé megbetegitbképessége, virulenciaja olyan foku, illetve a
behatol6 csira szama olyan mennyiséga.
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A baktériumok korokozoképessege fugg:
e a baktérium behatol6 képességétdl (invazivitas)
o fert6zdképességétdl (infektivitas)
e méreganyag termelés (toxigenitas)

Behatoloképesség azt jelenti, hogy a kérokozd bejutva a szervezetbe a szamara
kedvezb szervbe, szdvetbe eljut és ott elszaporodik. Minél nagyobb a kérokozo
fert6z6képessége ez a folyamat annal gyorsabban zajlik. A fert6z6képesség a
szervezeten Kkivul valtozhat a kulsdé kornyezeti tényezOk hatasara. Mesterséges
korilmények kozott egy-egy korokozé fert6z6képesseége laboratériumi modszerekkel
valtoztathato.

A baktériumok méreganyagai exo- és endotoxinok lehetnek, amelyek sulyosan
karositjak a szervezetet.

A szervezet életfolyamatai egymassal és a kornyezettel allandé egyensulyban és
kOlcsonhatasban allnak. A szervezet belsé egyensulyanak (homeosztazis)
fenntartdsa csak olyan mddon valésulhat meg, ha a szervezet a neuro-humoralis
(idegi-hormonalis) szabalyozasa segitségeével alkalmazkodik a kornyezet ingereihez.
Ez az egyensuly a kornyezet allandd valtozasai miatt dinamikus kdlcsonhatast
feltételez az él6 szervezet és kornyezete kozott.. Amennyiben a szervezet
homeosztazisa zavart szenved, vagyis a szervezet alkalmazkodasat mar nem képes
megvalodsitani, a szervezet megbetegszik.

A betegség a szervezet mikodésének a zavara, amely a szervezet és a kornyezet
dinamikus egyensulyanak felbomlasabdl ered. A betegséget okozhatja kulsé
kornyezeti tényez6, de okozhatja €l6 kérokozd is. A korokoknak a karositd hatasat
gatolhatjak és el6segithetik egyéb hajlamosité tényezok is.

A betegség keletkezhet:

e a kornyezet behatasakent, sérulést okozva
e ¢él6 mikrororganizmusok bejutasaval a szervezetbe
e meérgezések, vegyi anyagok hatasara

A betegség lefolyasa lehet heveny, félheveny és idult. Amennyiben a betegséget
kovetben sikerul a szervezetnek homeosztazisat (belsé egyensulyat) visszaallitani, a
szervezet meggyogyul, ha ez csak részben valosul meg, részleges gyogyulasrol
beszélink

3. A fert6z6 betegség

Fert6z6 betegségnek nevezink minden olyan folyamatot, mely soran egy
alacsonyabb rendd korokoz6 magasabb rendl szervezetbe jut és ott koéros
folyamatot indit el.

A fert6z6 betegségek el6fordulhatnak szérvanyosan, egy-egy emberben, de kisebb

nagyobb k6zdsségekben, nagyobb teruletre kiterjedéen, akar kontinensek lakossagat
is megbetegitve
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A fert6z6 betegségek kialakulasa lehet
e sporadikus
e endémias,
e epidemias,
e pandémias formaban okozhatnak jarvanyokat.

Sporadikus a fert6zd betegség el6forduldasa, ha egy-egy ember betegszik meg
egymastol tavol esé teruleteken igy a megbetegedések kozott nincs 0sszefuggeés. A
sporadikus esetek is igen korultekintd intézkedést és figyelmet érdemelnek, mert
ezek tovabb fert6zések kiinduld pontjai lehetnek.

Endémias a fert6z6 betegség, ha egy bizonyos teruleten rendszeresen el6fordul az
emberekben. Ha a fert6zd betegség rendszeres el6forduldasa nemcsak térben de
idében is rendszeresseé valik, akkor szezonalis endémiardl beszélunk.

Epidémianak nevezzuk a fert6z6 betegség korulirt terlleten a megszokottnal
nagyobb szamu megjelenését, ami azt is jelenti, hogy gyorsan ndvekszik a
megbetegedettek szama,

Pandémia ha a fert6z6 betegség tobb orszagra, kontinensekre, sét az egész vilagra
kiterjed. llyen pl. az influenza terjedési médja. A fert6zd betegség terjedésében a
klimatikus tényez6k is szerepet jatszanak, egy-egy évszakban bizonyos fert6z6
betegségek torvényszerllen nagyobb szamban fordulnak el6 (pl. enteralis
betegségek a nyari honapokban). A klimatikus és szezonalis viszonyokkal
kapcsolatos az emberek tevékenységi kore, amelyek meghatarozhatjak a
korokozokkal tortéend talalkozasukat pl. a tetanus megbetegedések szama a
legmagasabb a mezdgazdasagi munkak idején volt. A téli hénapok altaldban a
cseppfertbzéssel terjed6 leguti megbetegedések nagyobb szamu el6fordulasanak
kedveznek.

Az anthropozoonosisok (gerinces allatréol emberre emberrdl allatra terjedd fert6zé
betegségek) esetében is kifejezett szezonalitas lathato. A megbetegedések
szezonalitdsat mind az allat élet-és taplalkozasi modja, mind az ember allatokkal valé
Jalalkozasa” befolyasolja. pl. a kullancsencephalitis megbetegedések szama a
kullancsok elszaporodasat kdvetéen 2 héttel, tavasszal emelkedik intenziven majd
Osszel egy kisebb emelkedés tapasztalhato.

Ugyancsak évszakhoz kotheté a vektorok (vérszivd rovarok) altal terjesztett
fert6zések. Azokban a hénapokban jelentkeznek és ott ahol a vektorok megtalaljak
életfeltételeiket és elszaporodnak.

Juranyi szerint (JURANYI R.: A fertéz6 betegségek altalanos és részletes
jarvanytana;1998; Medicina Konyvkiaddé Rt. Budapest) a fert6zd betegségek az
alabbi csoportokat alkotjak:
o Dbélfert6zések( enteralis fert6z6 betegségek)
a légutak fert6zései
a vér fert6zései (hematogén fertézések)
a kultakaré fert6zései
allatokrél emberre terjedd betegségek (anthropozoonozisok)
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Il. Népesség-statisztikai alapfogalmak
(Forras: Beaglehole R., Bonita R, Kjellstrom T.: Basic epidemiology; 1993; WHO
Geneva)

1. Az emberi populaciédinamikat a sziletés és halal aranya
hatarozza meg.

Elvesziiletési aranyszam: az élvesziiletések évi szamanak és a népességszamnak
a figyelembevételével szamitjuk ki.

, A . élvesziiletések évi szama
Elvesziletési aranyszam = - — * 1000
népességszam

Altalanos halalozasi aranyszam (halanddsag, mortalitds): az 1000 lakosra
szamitott évi halalozasok szama.

L i halalozasok évi szama
Halalozasi aranyszam = - — * 1000
népességszam

A sziiletéskor varhaté élettartam az az atlagos életkor, amelyet az azonos évben
szuletett egyedek megélhetnek.

Y azonos évben sziiletettek élettartama

Varhat¢ atlagos élettartam = — -
a csoport tagjainak szama

Csecsem6 és gyermekhalanddésag: Az altalanos halanddésagon belil kilonés
jelentésége van ezeknek a mutatdéknak. Kiszamitasuk eltér a mar emlitett mutatoktol,
mert nem az Osszlakossaghoz, hanem csecsembhalanddésag esetében az év
folyaman élve szlletettek szamahoz, gyermekhalandésag esetében pedig az 1-5
éves koru gyermekek 0sszlétszamahoz viszonyitjuk.

. L az év folyaman elhalt csecsemOk szama
Csecsemdhalandosag = - — — - * 1000
az év folyaman élve sziiletettek szama

c shalandéss az év folyaman elhalt 1 — 5 éves gyermekek szama 1000
= *
secsemonaiandosag az 1 — 5 éves gyermekek 6sszlétszama

Tulélési gorbék
Statisztikai értékelések céljara gyakran a mortalitds helyett a tulélést abrazoljuk

meghatarozott fuggvény formajaban. A tulélési gorbék adott fajra, ill. populacidra
jellemzd lefutast mutatnak.
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1. abra Kaplan-Meier-féle élettartam gorbe emberre és egérre

A fenti gorbék viszonylag homogén populacidk tagjainak atlagos tulélését mutatjak.
Az ordinatan a kiindulasi 100 %-os allomanybdl az adott id6intervallumra
szamitott kumulativ_mortalitasi szazalékot vonjuk le (Kaplan-Meier-féle "life table").
Minél jobbak a kornyezeti korilmények és kevesebb a karositd hatas, annal kevésbé
meredeken csokken a tulélési gorbe kezdeti szakasza. lly médon a Kaplan-Meier-féle
abrazolas a kornyezeti kockazat els6, durva becslésére is alkalmas, statisztikailag
megfelel6 populacio esetén.

2. Demografia

A demografia a népesedés szamszerllen megragadhaté adatait (megoszlasat,
Osszetételét, valtozasait) elemz6 tudomany. Egyik legfontosabb demografiai mutaté a
természetes szaporodas.

Természetes szaporodas (népességnovekedés): Az élveszlletési aranyszam és a
halalozasi aranyszam kulonbsége. Az élveszuletési aranyszamot elsédlegesen a
fertilitas (termékenység) hatarozza meg, amelyet egy anya Osszes utédjanak
szamaként definialunk.

A demografiai fogalmak meghatarozasahoz sziukség van a populaciot alkotd
egyedek szlletésének, ndvekedésének, szaporodasanak és halalanak adataira.
Nem kezelhetjUk ugy a szaporodast, mintha az folyamatos lenne, azaz minden
korosztaly szaporodna. Bizonyos esetben példaul egy populacié dsszes N egyede
tulsagosan fiatal még ahhoz, hogy szaporodjon. Csak késdbb, néhany nemzedéknyi
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novekedés utan kozeliti meg a szaporodasi arany a dN/dt = rN 0sszefuggést. Egy
masik populaciéban az 6sszes egyed tul idés a szaporodashoz. Ebben az esetben
dN/dt negativ, majd a populaci®6 hamarosan kipusztulhat. A populacié
ndévekedésének pontosabb becsléséhez tudnunk kell tehat, hogy az egyedek mennyi
ideig élnek, milyen életkorban és milyen itemben szaporodnak.

Fentiek alapjan a tényleges termékenységet a totalis fertilitasi aranyszammal
(Total fertility rate = TFR) definialjuk: ez egy feltételezett atlagos nétél a teljes
reproduktiv életszakasza soran élve szlletett utddok matematikai varhatoé értéke,
mivel ez a feltételezett nd élete soran keresztlilmegy az dsszes lehetséges életkori
szakaszon.

3. A vilag népességének alakulasa

A lakossag élvesziletési aranyszama a fejl6dé orszagokban atlagosan 30-35 %o.. Az
életszinvonal emelkedése és az orvostudomany eredményeinek jobb kiaknazasa a
szuletések szamanak viszonylagos stabilitasa mellett az altalanos mortalitas lassu
csOkkenéséhez vezet, ami ereddként a népesség szamanak rohamos ndvekedését
okozza. Minthogy a fejl6d6 orszagok lakossaga alkotja a vilag népességenek 75%-
at, ez a "demografiai robbanas” az egész Fold lakossagat érinti (RE VELLE, P, RE
VELLE, C: The global environment ;1992; Jones and Bartlett Publishers Inc. p. 105).

A fejlett orszagokban a lakossag élvesziletési szama az utébbi évszazadban
nagymeértékben novekedett. Ugyancsak igen nagy valtozasok kovetkeztek be az
altalanos halanddsagban is, amely nagymértékben csdkken. A csecsemdbhalanddsag
igen nagy mértékben csokkent. A viszonylag csekély haland6sag, és ezen belll az
alacsony csecsemé és gyermekhalanddésag, megszabja a fejlett orszagok
lakossaganak varhato élettartamat, ami sokkal nagyobb, mint a fejl6d6 orszagoknal.
A fejlett orszagok népességére a fentiek kovetkezményeként a lassu eléregedés
jellemzé.

3.1 A népesség novekedése altal okozott egészségligyi
problémak

A fejl6d6 orszagokban a legnagyobb problémat a megfelel6 mennyiségi taplalék
el6allitasa jelenti a megndvekedett szamu embernek. Bebizonyosodott ugyan, hogy
nem minden fejl6dé orszagban allja meg a helyét az eredeti Malthus-féle feltevés,
amely szerint a taplalék el6allitasa igen nagy mértékben lemaradna a népesség
ndévekedése mogott, mindazonaltal a probléma lényege abban all, hogy tartalék nem
képezhetd, és ezért az esetleges rosszabb termési években az adott orszag
népessége komoly problémakkal néz szembe. Kozvetett egészségre torténd
hatasnak tekinthetd, hogy a népesség ellatdasahoz szikséges élelem
megtermelésére a fejl6dé orszagoknak olyan sok pénzt kell koltenilk, melynek
kOvetkeztében az egészségugyi ellatas kart szenved. Problémakat okoz a
megfelel6 minéségl és mennyiségl gydgyszernek a hianya, kulondsen ha masik
oldalon tekintetbe vesszik azt, hogy ezekben a fejl6d6 orszagokban a fejlett
orszagokhoz képest sokkal sulyosabb és idénként nehezebben gydgyithatd
betegségek, jarvanyok rendszeresen fordulnak el6.
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A fejlett orszagokhoz képest sokkal nagyobb terhelésnek kitett n6k, kulonosen a
sokgyermekes anyak korében a betegségek gyakorisaga és a mortalitds sokkal
magasabb, tovabba ezeknek az anyaknak a gyermekei altalaban alultaplaltak. A
megfelel6 mennyiségl és mindségl taplaléknak a hidanya a gyermekkorban az
egészségi allapot tovabbi romlasahoz és csokkent szellemi fejlédéshez vezet.

3.2 A tulnépesedés kovetkezményei a kornyezetvédelem
szempontjabol

Ezen a terlleten abbdl kell kiindulnunk, hogy a nagyobb terméshozam, illetve a
nagyobb mennyiségli mez6gazdasagi termék elballitasa érdekében a fejl6dd
orszagoknak barmi aron névelni kell a mezégazdasagi termékek mennyiségét. Ismert
azonban, hogy a novekvé mezbgazdasagi termelés megnovekedett
kornyezetvédelmi jarulékos koltségekkel jar egyutt. Az intenziv mez8gazdasag,
illetbleg a mezdgazdasagi mivelésbe bevonni kényszerllt Ujabb és ujabb teruletek
egyre jobban veszélyeztetik az erd6ket, vizeket.

A barmi aron torténé termésndvelés elérésére valod torekvés oda vezet, hogy a
farmerek nem képesek a gazdasagot fejleszteni, ennek pedig egyenes
kovetkezménye a technoldgiai lemaradas. A rossz technolégiai feltételek koézé
tartozik pl. az is, hogy a fejl6d6 orszagok a ndvényvédelemben gyakran az elavult,
sokkal toxikusabb novényvédbszerek és termésndveld, hozamndvel6 szerek
felhasznalasara kényszerulnek, ez kozvetve egészségkarosodashoz vezethet.

4. A népességszabalyozas kérdései és etikaja

A Fold eltart6 képessége véges, legalabbis a jelen tarsadalmi, politikai és
gazdasagi vilaghelyzetet figyelembe véve. Szazadunkban ez az egyik hajtéereje az
uj fogamzasgatlasi modszerek kidolgozasanak, és a régebben ismertek szélesebb
korl alkalmazasanak. A leggyakrabban alkalmazott eljarasok:

e Természetes fogamzasszabalyozas (a fogamzas optimalis napjanak
meghatarozasa)

e Kiulonféle mechanikai moédszerek (kondom, pesszarium stb.)

e Fogamzasgatlo tablettak

e Miuvi abortusz.

Ehhez a kérdéshez a biologusnak néhany fontos dolgot kell hozzaflznie:

- Az utdédszam mesterséges csoOkkentése bioldgiai ellentmondast hordoz

magaban.

- A fogamzasgatld tablettakrol egyre inkabb kiderdl, hogy karos
mellékhatasokkal rendelkezhetnek. Ez végeredményben varhatd, mert e
készitmények szteroid hormon jellegliek, és hatasukat génszinten fejtik ki,
tovabba a szervezetben megbontiak a hormonalis egyensulyt. Az ilyen
anyagok esetében még a rakos megbetegedések gyakorisaganak
novekedése is felléphet.
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- Az élet sok vilaghirl szakember szerint (pl. Czeizel Endre, Konrad Lorenz)* a
fogamzassal kezdédik. (Nem targyaljuk itt a filozéfia torténete soran kialakult
ontogenetikai és etikai vitakat).

Fentieken kivul tudnunk kell, hogy a fogamzasgatlas legujabb modszereit éppen nem
a demografiai robbanast leginkabb kivaltd fejlédé orszagokban, hanem a fejlett
orszagokban hasznaljak, ahol ezaltal az eddig is csekély népszaporulat méginkabb
csokken.

@@@@*Czeizel megfogalmazasa szerint "a fogamzds az a csodalatos pillanat, amikor a kiilonben haldlraitélt
ket félsejt - az ivarsejtek kromoszomaallomanya ugyanis csak fele a szokasosnak, és ezért hamarosan elpusztul -
a pete és az ondosejt egymasratalal, és ezzel kezdetét veszi egy uj Ember fejlodése. @@@@ (CZEIZEL E.: Az
¢let €l és €lni akar; 1987; RTV-Minerva).

A népesseégszabalyozas kérdései mindig nagyon komoly etikai kérdéseket vetnek fel.
Ezek altaldban a fogamzasgatlassal és milvi abortusszal kapcsolatosak, amelyek
nem megfelel6 kezelése az emberi szabadsagjogokat is sértheti. Amennyiben a
kormanyok a népesség szabalyozasaval kapcsolatos dontéseket hoznak, ez nagyon
sok esetben sérti a legszegényebb réteget és a kisebbségek érdekeit. A
kovetkezdkben felsorolunk néhany idetartozé kérdést:

a. Erdltetett lletéleg kényszeritett fogamzasgatlas. Ennek a maodszerei
meglehetdsenbonyolultak és gyakorlatilag keresztllvihetetlenek, ezért a téma
szempontjabdl itt €s most nem jonnek szamitasba.

b. Bonyolult problémat vet fel a kdvetkezé dilemma: az egyik oldalon all azoknak
az érdeke, akik a tulnépesedés kdvetkeztében esetleg éhhalalt szenvednek és
nem mentheték meg, a masik oldalon pedig a sziiletendé gyermekek élethez
valo joga.

c. A szlletésszabalyozas legegyszeribb mddja a hazassagok térvényi
Szabalyozasa. Kinaban példaul kifejezetten a szuletend6 gyermekek szamanak
csOkkentése céljabol emelték fel a hazassag engedélyezéséhez szikséges
korhatart.

d. A nbk vagy férfiak sterilizalasa. Amellett, hogy rendkivlul koltséges és nagy
egészségugyi halézatot igényel, széleskorli alkalmazasa emberi jogi
szempontbdl sem megengedhet6.

Lattuk tehat, hogy a szlletésszabalyozas erdltetett megoldasa sok szempontbdl
keresztulvihetetlen. Nézzik meg a tovabbiakban azokat a tényezdket, amelyeket
kevésbé szoktak targyalni ebbdél a szempontbdl és felvetik annak a lehetéségét, hogy
a tulnépesedés problémai maguktdl megoldodnak. Mindenekelbtt vessik el a
széls6séges nézeteket, amelyek a megoldast haborukban, katasztréfakban, vagy
nagymeéretl jarvanyokban latjak. A kovetkez6 kérdéseket fogjuk megvizsgalni.

1. Ténylegesen elégtelen-e a FoOld eltartoképessége a megndvekedett népesség
eltartasara?

2. Van-e lehet6ség elfogadhatd egyensulyi helyzet kialakulasara?

3. Egyaltalan van-e jogalapja a fejlett orszagoknak rakényszeriteni a fejl6dé

orszagokra az altaluk elképzelt szlletésszabalyozas elfogadasat?
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Az utébbi kérdés megvalaszolasara Konrad Lorenz kényvébdl idéziink:
A fejlédd orszagokban a "Sivar teruleteken, ahol évezredek 6ta élnek emberek és a
sovany foldbél szerzik meg taplalékukat, ott egészen természetes, hogy a mi nyugati

normaink szerint borzasztd magas a gyermekhalandésaq. Ha tul sok gyerek marad

életben, akkor a falukozosséq gondijai sulyosabbak lesznek, eqyszerlien azért, mert
a talaj, a viz nem tud tobb embert eltartani, mint eddig. Ezek a népek a torténelem

folyaman nagyon 6l megvoltak nélkilink, de ha mar eqgyszer johiszemiien

beavatkoztunk az életukbe, akkor mar nincs visszaut. Ez a circulus vitiosus! Vaqgyis
ordoqi kor.” (KONRAD LORENTZ: Mentsétek meqg a reményt; 1991: Eurdpa Kiado,

Bp).

Az els6é kérdésre adandd valasz némileg 0sszefugg ezzel, ugyanis lényegében azt
kell megvizsgalnunk, hogy ha a foldon €l6 teljes népesség nem oszlana fejlett és
fejletlen orszagokra, akkor a fold eltartoképessége elegendd volna-e a teljes
népessegnek az eltartasara? Ezt a kérdést azonban nem valaszolhatjuk meg
anélkll, hogy elészoér a masodik kérdésre ne adjunk valaszt. A kérdés masképpen
ugy is felvethetd, hogy az el6rejelzések szerint mikor és milyen szinten fog
stabilizalodni az emberi populacié?

Az egyik — 1980-as évekbdl szarmazo - elbrejelzést az abra tartalmazza. Abbdl
indulunk ki, hogy a szuletési és halalozasi aranyszam a populacié életkori
strukturajanak fliggvénye. Amennyiben a populacié nagy szazaléka fogamzoképes
koru n6kbdl all, akkor a szlletési aranyszam magas szinten marad. Ez a helyzet
jelenleg a fejl6dd orszagok tobbségében.

Az elbrejelzések azt mutattdk, hogy a fertilitasi aranyszam a fejl6d6 orszagokban
vilagszerte csokken. Hogyan befolyasolna ez a fold népességnovekedését? A
népesség novekedése az 1990-es években lelassult volna, azonban nem allt volna
meg. Van ugyanis egy populacios momentumnak nevezett torvény, melynek
kovetkeztében, ha valamely periédusban sok gyermek sziletik, akkor egy bizonyos
id6 mulva ez alapvetéen meg fogja valtoztatni a populacio életkori 6sszetételét, ezen
belll a fogamzdképes korba kerilt n6k szamat és igy a szuletési aranyszamot is.
Matematikailag kimutathato, hogy a kovetkezd évtizedben ennek kovetkeztében a
szuletési aranyszam és a népességndovekedés még nem csokkenhet, a végsé
egyensuly kialakulasa szempontjabol azonban bizonytalansag van.

Az optimista el6rejelzések szerint a mortalitas csokkenése a tovabbiakban egyre
kevesebb szerepet fog jatszani a népesség szamanak a kialakulasaban. Ez részben
azért van igy, mert a legnagyobb mértékl elérhetd mortalitascsokkenés mar
megtortént. Masrészt kimutathatd, hogy a mortalitas csokkenése nem olyan jelentds
az alacsony szuletési aranyszamok mellett, mint a magas szuletési rata mellett.
Masrészt figyelembe kell venni azt is, hogy a varhat6 életkornak a névekedése mar
olyan periddusra esik /pl. 60-rol 80 évre/, amikor az e korba kertl6k mar nincsenek
fogamzoképes, illetéleg termékenyitéképes korban.
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A népesség atlagos ndvekedése (milli6)
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2. abra A fejlédo és fejlett orszagok népességniovekedési tendencidjanak 6sszehasonlitiasa

Az'Y tengely az 4tlagos évi novekedés 10-10 évre vetitett értékét mutatja.
(Forras: ENSz el6rejelzés).

Végul figyelembe kell vennink az emberi populacié, mint bioldgiai populacio
és szociolégiai helyzetét is, azonban, mint mar emlitettik, az emberen a
kornyezetével torténd kiterjedt anyagcsere soran igen nagy mértékben szennyezheti
a kornyezetét és olyan rombol6 hatasokat fejthet ki, amelyek onmagukban is
csOkkenthetik a lehet6séget a populacié tovabbi ndvekedésére.

5. A lakossag eloregedése a fejlett orszagokban

A fejlett orszagok egy részében a fertilitas nincs egyensulyban a halalozasi arannyal
és olyan mértékben csokken, hogy az ilyen orszagoknak a populacioja nem
novekszik tdbbé (AZ EUROPAI KOZOSSEGEK BIZOTTSAGA: A demogréfiai
valtozasok kihivasa, a nemzedékek kozotti szolidaritas uj formai; 2005; Zold Konyv
Brusszel).

A eléregedésnél a sziiletéskor varhaté élettartam meghosszabbodasarél és nem
az atlagos életkor lényeges valtozasardl van szé.

Ha ez a tendencia a jov6ben is folytatodik, akkor a halalozas mind késébbi

életkorokra tolodik el. Ez azt jelenti, hogy a 60 éven fellli idés koruak aranya a
populacioban novekszik. A népességnek egyre nagyobb hanyada valik nyugdijassa.
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Magyarorszagon a népesség szamanak abszolut csokkenése 1981-ben indult meg.
(SURJAN L.: Egészségiigyi és demografiai valsag Magyarorszagon; 2005; Magyar
Szemle, 7-8). Az abszolut csOokkenés esetében a termékenység az egyszeri
reprodukcios szint ala csokken. Ez a helyzet Eurdépaban el6szér hazankban fordult
el6, és kisebb-nagyobb ingadozasokkal mind a mai napig tart. Ugyanakkor Iényeges
kuldnbségek is vannak Eurdpa mas orszagaihoz képest. A 80-as évekig féleg a 30
év feletti nOk termékenysége esett vissza, a fiataloké viszont gyakorlatilag nem
valtozott. Ezt kovetben azonban a termékenység tovabbra is csokkend iranyzata a
késdbi gyerekvallalas gyakorisaganak novekedésével jar egyutt (30-35 év).

A csaladszerkezet atalakulasa és a gyermekek szamanak folyamatos csOkkenése
kovetkeztében az idés emberek nagy része Oregségére egyedul marad, és
problémaik lényegében az egész tarsadalomra harulnak. A fejlett orszagok egyre
kevésbé tudjak a megfeleld ellatast biztositani, még magas GDP esetében sem. Az
egyedul maradt idéseknek ugyanis minimum az alabbi feltételeket kellene
megteremteni:

- az egészség fenntartasahoz szikséges gyogyszerek

- egyeb szocialis ellatas (pl. szocialis étkeztetés)

- a speciadlis gerontoldgiai allapotok, pl. idéskori demencia, otthoni vagy kérhazi
kezelése,

- a magatehetetlenek apolasa idésotthonokban vagy kérhazakban.

A problémat sulyosbitja a csalad valsaga, ami tulajdonképpen tarsadalmi értékrend-
valsag. Kihatasai viszont gazdasagpolitikai jelentéségiek. Hagyomanyosan a csalad
a munkaer§ Ujratermel6édésének a helye, tehat a szlletések szamanak
csOkkenésével nem lesz elegendd munkaerd. Ezen felll régen a nagycsalad tobb
generacio egyuttélését jelentette, ami szinte automatikusan megoldotta a fentiekben
targyalt gerontologiai problémakat. Megsziint a nemzedékeken atnyuld csaladi
szolidaritas.

Melyek a fejlett orszagokban a lakossag eloregedése kovetkeztében elballott
legfontosabb problémak?

e Az eddigi nyugdijrendszer dsszeomlasa, ami abbdl adodik, hogy az egyre
csOkken6 munkaképes koru fiatal populacio sajat jovedelme terhére
kényszeril a ndvekvé szamu nyugdijas eltartasara. Barmilyen modellel
prébalnak segiteni ezen a helyzeten az EU orszagaiban, az csak tuneti
kezelés, hiszen elosztani csak a munkaképes populacié altal megtermelt
javakat lehet. Probalkozhatunk a nyugdijkorhatar kitolasaval, azonban ez sem
megy a végtelenségig, gyakran pedig egyben a fiatalok, palyakezdék,
munkanélkuliségi aranyanak novekedését is maga utan vonja. Mindekozben
nehéz megtartani a nyugdijak realértékét, tehat veszélyeztethetjlk az
idéskoruak életszinvonalat.

e Az eddigi egészségbiztositasi rendszer 6sszeomlasa attételesen ugyan, de
logikusan kovetkezik a fentiekbdl.

e Ahhoz, hogy a csaladok ilyen korulmények kozott fenn tudjak tartani magukat,
sziukség van mind a férfi, mind a né keresetére. Itt a n6k kényszerli munkaba
allasarél van sz6, nem arr6l a természetes és Onmagaban helyes
tendenciarodl, amely a nék kiszolgaltatott helyzetének csdkkenéséhez vezetett
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a patriarchalis csaladmodellel szemben. A nék munkaba allasanak, de
méginkabb a termékeny koru fiatal nék, és egy-kétgyermekes anyak
munkaban maradasanak a kovetkezménye azutan ismét a gyermekvallalas
csOkkend tendencijat erésiti.

A tarsadalom eldregedésének problematikaja egyre er6sebben hat az egészségugyi
helyzet romlasara. A nem megfelel6 csaladmodell ill. csaladi légkor minden
korosztalyban noveli a betegségek eléfordulasi gyakorisagat:

e Nem adottak az egészséges gyermeknevelés feltételei. A széthulld
csaladokban sok a veszélyeztetett gyermek, aki otthonrdl hibas mintat hoz
magaval. Ez részben magyarazat pl. az alkoholizmus és mas egészségtelen
életmdd gyakoribba valasara.

o A veszélyeztetett gyermek felnbtt korara (mind testi, mind pszichés
értelemben) beteg felnétté valik. Az amugy is kisebb teherbirasu emberek
korében a fokozott munkahelyi és egyéb civilizacios artalomként jelentkez6
stressz eredményeképpen egyre novekszik az u.n. civilizaciés betegségek
el6fordulasi  gyakorisaga. Az ilyen civilizaciés betegségek terén
(kardiovaszkularis, idegrendszeri rendellenességek, gyomorfekély)
Magyarorszag sajnos vezetd helyet foglal el a vilag orszagainak
statisztikajaban. Hasonld a helyzet a tumoros megbetegedések egy részénél
is.

e A specialis Oregkori betegségek korabban alakulnak ki, és sulyosabb
lefolyasuak. Az ember a szamara genetikailag biztositott élettartamnal joval
korabban hal meg. A magyarorszagi halandésag nemzetkézi viszonylatban
igen magas.
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lll. A kornyezet karosité hatasainak alapjat képezé
biolégiai folyamatok

1. Az oroklédés alapjai

Szervezetlnk szervekbdl és szdvetekbdl all, amelyeknek kdzds alkotdegysége a sejt.
Az allatok és emberek szervezetében talalhatd sejtekben /eukaridta sejtek/ sejtmag
helyezkedik el. A sejtmagban talalhaté a kromatin allomany, amely a DNS-t
tartalmazza. A DNS molekula mikodési egységei a gének, amelyek a
magasabbrendiiek sejtjeiben kromoszémakba szervezédnek.

Az 0Oroklédés lényege, hogy a sejt az osztdédas soran tovabbadja génjeit az
utodsejtekbe. A gének tovabbadasat a DNS molekula specialis szerkezete teszi
lehetévé (3. abra), mert a DNS megkettéz6désre képes vegyllet. A megkett6z6dés
soran létrejon a DNS molekula masolata. A megkett6z6dés folyamatat replikaciénak
nevezzuk.

A DNS molekula szerkezetében négy kiulénb6z6 bazis, az adenin, citozin, guanin és
timin szerepel, melyek parokban talalhaték. A bazis parosodas térvénye fontos
bioldgiai szabaly, amely azt mondja ki, hogy az adenin mindig csak timinnel, a citozin
viszont csak guaninnal parosulhat. Elsésorban erre vezethet6 vissza a fajok és ezen
belil a sejtek allandésaga. A sejtosztddas kezdetekor a DNS kettés spiralja
részlegesen és id6legesen szeétvalik és mintat szolgaltat (templatot) (Id. 3. abra),
majd mindegyik spiral létrehozza a bazisparosodas térvénye szerint a maga
tukorképét. Ezzel nemcsak a kettds spiral jellemz6 szerkezete, hanem a bazisparok
Osszetétele is megmarad.

A sejtosztodas késbObbi fazisaban a kromoszoémak megkett6z6désekor ez a
molekularis folyamat fejez6dik be sejttani szinten. Ezaltal a két utddsejtbe keruld
kromoszoma lényegében ugyanazt a DNS molekulat tartalmazza, mint az anyaseijt.

Speciadlis bazisosszetétell harmasok szabjak meg a lehetséges husz aminosav
beépllési sorrendjét a kulonb6zd fehérjemolekuldkba. A DNS megfeleld
bazissorrendjét genetikai kodnak nevezziik. Tehat a DNS bazisai jelentik azt az
ordkletes informacidt, vagy genetikai kddot, amely a fehérjék elsédleges szerkezetét
meghatarozza.

A megkett6z6dés a sejtek osztdodasa soran jon létre, melynek soran a sejtosztdédas
meghatarozott fazisaban a sejtmag kromatin allomanyabdl palcikaalaku testek, a
kromoszémak jonnek létre. A megkett6z6dott DNS allomany, a sejtosztodas soran,
a kromoszomaban két egymassal tartalmilag is egyenértéki részletet alkot, ezek a
kromatidak. Minden kromatida eqgy DNS kettGs spiralnak felel meg. A DNS tartalom
megkett6z6dése miatt a kromatidak nemcsak kulsdleg, alakra és nagysagra
azonosak, hanem belséleg is, tehat génjeik is teljesen azonosak.

Lokusz = genetikai hely: a kromoszomapar adott helyét jelenti, ahol két gén
szamara van hely.

Dr. Kiss Istvan Egészségvédelem 26



T-A
AT
G
G-C
G-C
T A
C-G

3. abra A DNS molekula felépitése és osztédasa. A szembenlévd, egymassal kapcsolédoé purin és pirimidin bazisok: A
= adenin, T = timin, C = citozin, G = guanin
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Egy adott faj barmilyen sejtigben a ra jellemz6 szamu, alaku és nagysagu
kromoszoma talalhaté. Ha a sejtben minden kromoszémabdl csak egyetlen egy van,
akkor a sejt kromoszéma szama haploid. A haploid kromoszéma szam az
ivarsejtekre jellemz6. A testi (szomatikus) sejtekben minden kromoszoma két
példanyban talalhato, tlikorképszerd, ugynevezett homolog parjai kbzil az egyik az
anyatol, a masik az apatol szarmazik. Az ilyen kromoszéma szamot diploidnak
hiviuk. A homoldg kromoszémakban egyes szegmentumok gén-részletekkel
kicserél6désre képesek. Ez a jelenség a crossing over.

A DNS kodjanak RNS-re torténd atirasat transzkripcionak nevezzik. llyenkor a
DNS kett6s spiralja szétcsavarodik, és az egyik szal mintat szolgaltat az mRNS
bazissorrendjének kialakulasahoz.

Az osztédas soran az mRNS (messenger) masolasa a megfeleld lokuszrél - a
strukturgénrél - masolodik le, majd a sejtmagbdl a cytoplazmaba, a fehérjeszintézis
helyére szallitja az informaciot.

2. Mutacio

A mutacido a genetikai informacios rendszer ugrasszerd, 6rokl6dé megvaltozasa,
amikor a gén az egyik stabil allapotbdl egy masik stabil allapotba megy at. Mutacio a
szervezetben barhol és barmikor bekovetkezhet, a kovetkezményei azonban nem
azonosak.

Ha az ivarsejtek informaciéos rendszerében kovetkezik be valtozas, akkor ez
oroklédhet az utodokban. Ha a szomatikus sejtek genetikai informacids rendszere
valtozik meg, annak koOvetkezményei az ivarsejtekben lejatszodd mutacioktol
eltéréek, és megnyilvanulasuk attdl is fugg, hogy az ontogenetikus fejlédés melyik
szakaszaban ment végbe a valtozas.

Amennyiben a mutacié a korai fejlédésben kovetkezett be, megvaltozhat a mutalt
sejtbdl fejl6dd sejt, esetleg egy egész sejtpopulacié. Ha viszont a szomatikus mutacié
érett szervezetben kovetkezik be, esetleg semmiféle eltérés nem lathatd, a sejt
megvaltozasanak mégis rendkivuli jelentésége lehet az o6regedésben, vagy a
daganatok képzédésében.

A mutacié tipusai

¢ Kromoszéma mutacié
Sejtosztddas koézben valamelyik kromoszéma szerkezete valtozik meg, pl.
egyes kromoszomak eltorhetnek. Az ilyen tipusu elvaltozast kromoszoma
mutacionak nevezziuk. Eléfordul, hogy az eltért részek, vagy eredeti
helyzetuknek megfeleléen, vagy éppen ellenkezdleg forditva ujbdl
Osszetapadnak. Az is lehetséges, hogy a letort kromoszdémarészlet egy masik
kromoszomahoz tapad hozza. A kromoszomamutaciok a kromoszéman lévé
gének nagyobb csoportjanak aktivitasat és mikodését valtoztatjak meg.

e Génmutacié (mas néven pontmutacio)
A mutaciok legjellegzetesebb tipusa. A DNS-szekvencia egyetlen kisméretd,
specifikus helyére lokalizalt karosodas. A DNS megkett6z6désének hibai,
vagy hibas atkeresztez6dés (crossing over) okozhatja. Ez utobbi esetben
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eléfordulhat, hogy egyes kromatid szakaszok kimaradnak (delécio),
megkett6zodnek, illetve az eredeti helyukhoz képest athelyezédnek (inverzio,
transzlokacio).

Az alabbi példa egy nukleinsav tripletben tortént atirasi hiba tovabbgyirizését
mutatja, ahol a Bu jelenti a mutacids karosodast.

Az atiras (transzkripcio) folyaman az eredeti A-T bazispar helyett hibas G-C
bazispar keletkezik.

-G=C-| -G=C- |

|—A=T— | - |—A=Bu—| < még csak atirasi
-Cc=G- | -c=G- | hiba
-G=cC- | -G=cC- |

|-AEBu-| - |-GEC- | < mar 6rokl6dd
-C=G- | -c=G- | valtozas

e Afajra jellemzd kromoszémaszam megvaltozasa
Altalaban rendellenes sejtosztdédas kdvetkezménye.

Létrejottik kivaltd oka szerint megkulonboztetink spontan és indukalt mutaciokat.
A spontan mutacidk létrejottét az ugynevezett mutacidés rataval fejezziuk Kki:

ey

egyedek szama osztva a vizsgalt egyedek szamaval.

Indukalt mutacié valamely kulsé kornyezeti faktor kovetkezményeként jon létre. A
mutacidkat okozé tényezdéket mutagéneknek nevezziik. llyen mutagének példaul
kulonféle sugarzasok és vegyi anyagok.

Genotipus - fenotipus

Ha a génekben valamilyen valtozas kovetkezik be, az még nem biztos, hogy
megmutatkozik az utdédban. A genotipust el kell kllonitenunk az ugynevezett
fenotipustél. A genotipus a génekben tarolt informaciok 0Osszessége, illetve
mindazok a lehetéségek, amelyek a két allél gén kozotti 0sszefuggésekbdl adddnak.
A genotipus a fenotipusban mutatkozik meg. A fenotipus tehat lehet egyetlen gén

megnyilvanulasa, érthetlink rajta tdbb gén altal Iétrehozott bélyeget, de beszélhetlink
az egész egyed fenotipusarol is.

3. A mutagén vegyiuletek hatasmechanizmusa
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Szamos ipari és mezdgazdasagi meregrél bizonyitottak be, hogy a szervezetbe
torténé behatolasa soran a kromoszdémakhoz, illetve a DNS-hez kotédik, azokban
durva szerkezeti valtozast okoz, vagy kisebb szakaszon pontmutaciot indukal.

Ahhoz, hogy egy potencialisan mutagén vegyulet a szervezetben ténylegesen
mutaciot okozzon, az alabbi séman bemutatott folyamatoknak kell lezajlani:

A kornyezeti eloszlas soran megteremtédik az
expozicio lehetdosége

-

Az anyag felszivédik, és biotranszformacidja soran
reaktiv metabolit képzodik

-

A szoveti eloszlas soran kapcsolat alakulhat ki a
DNS-el vagy mas makromolekulaval

-

A karosité molekula atjut a sejt védelmi rendszerein

-

A szervezet nem képes meggatolni a karosodott DNS
multiplikaciéjat

A mutagén vegyilleteket 3 csoportra oszthatjuk:
(CASARETT AND DOULL’S Toxicology;1995; McGraw Hill Co.; Genetic Toxicology)

. Destruktiv: er6sen reaktiv szabad gyokok képzddésén keresztul hatnak. llyen
vegyulet a HoO»9, valamint a nitratok és nitritek.

. Alkilezd: Hatasmechanizmusuk azon alapul, hogy alkil csoportjukat atadjak a
DNS nukleotidjainak.

. Szubsztitucids: olyan nukleotid bazisanaldgok, melyek molekularis szerkezete

hasonl6 a DNS bazisokhoz. Gydgyszerként is felhasznalhatok, mint rakellenes
szerek.
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Vannak olyan anyagok, amelyeknek hatasa a DNS reparaciot szabalyozé rendszer
bénitasa, melynek kovetkeztében a mutacié rogzil. Jellegzetes anyagok ebbdl a
szempontbdl a koffein, a 2,4-Nitrofenol, melyek jelenlétében a mutagén anyagok
hatasa megsokszorozodik.

A mutagén vegylletek veszélyessége, mint human kockazati tényezéknek, igen
nagy, mivel az orokl6d6 genetikai allomany irreverzibilis karosodasahoz vezethetnek.
Ezért az alapveté mutagenetikai teszteket ma mar az uj vegyliletek fejlesztése elején
el szoktak végezni, és mutagenitas gyanuja esetében a fejlesztést tobbnyire leallitjak.

Alkilez6 mutagén vegyiiletek

S(CH;CH;)CI2, HN(CH,CH;)Cl, mustargaz szarmazékok
CH; - CH;
N/ epoxidok
8]
CH, - CH,
N\ / etilénimin
NH
CQHg'DSOQCHa alkil-alkanszulfonatok
CH;050;CHj;
S0;{0C;Hs): dialkilszulfatok
H.C - H:C
| | B-lakton
0O- C=0
CH:N =N diazovegyiletek
ON nitrozovegyiiletek

e
/N - COOC:H;
H.C

CH, - CH, ~
_ NN=0O dietilnitrozamin
CH; - CH;

4. Normal és koros oroklodés az ember esetében

Az ember diploid kromoszoémaszama 46 autoszoma (nem ivari kromoszéma) plusz 2
ivari kromoszoma.
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Az Oroklédés jellege szerint megkulonboztetiink monogénes és poligénes 6roklédést.
Emberben a monogénes 6rokl6dés az 6si, vagy elemi jellegekben mutatkozik meg,
ilyenek pl. a vércsoportok. Poligénes 6roklédés: Ebben az esetben tdbb, akar tobb
szaz génpar /lokusz/ jelenlétére van szikség. Emberben a bonyolultabb, komplexebb
tulajdonsagok esetében Aaltalaban ilyen 06roklédés érvényesult. E gének
ervényesulését a kornyezeti tényez6k is szamottevéen befolyasoljak.

Egyszerl valdszinlségszamitas alapjan minden emberben igen sok olyan sejt van,
amelyben az élet folyaman spontan mutacionak kell keletkeznie. Az eddigiek
szerint ezek tobbek kozott lehetnek: génmutacidok. Mivel az emberek tobbsége
heterozigdta, ezért a klasszikus 6roklésmenetben legtdbbszor a hibas gén hordozédja
csak genotipusaban tér el az egészségestél, mig fenotipusa teljesen normalis.
Amennyiben azonban a karosodas mégis betegség formajaban manifesztalodik,
akkor leggyakrabban ordkletes enzimdefektusok jonnek létre. Ezekben az esetekben
egyetlen gén mutaciodja egyetlen specialis biokémiai reakcié megvaltozasat okozza.

A hibas enzimatikus mechanizmusokon keresztul Iétrejové emberi rendellenességek
klasszikus példaja a fenilketonuria. A betegség alapja, hogy a fenilalanin - a
taplalékban 1évé egyik esszencialis aminosav - az anyagcsere soran nem a
szukséges tirozinna, hanem fenilpirosz6lésavva oxidalddik, mivel a mutans gén a
normalis anyagcseréhez szikséges egyik enzim hianyat okozza. A keletkezd
piroszblésav felhalmozodasa mentalis zavarokhoz, idiotizmushoz vezet. Az elmebaijt
meg lehet el6zni alacsony fenilalanin tartalmu diétaval.

DI:ILS CTC-CTT (3'>5")
mRNS GAG - GAA (5'>3)
NoJr’mal HbA Val.-His.-Leu.-Thr.-Pro.-Glu.-Glu.-Lys.
Hb‘? Val.-His.-Leu.-Thr.-Pro.-Val.-Glu.-Lys.
mI}rNS GUG - GUA (5'>3")

DNS CAC - CAT (3'>5")

A génmutéacidé patoldgias fenotipusban valé megjelenése a hibas fehérjeszintézisen
keresztill is kialakulhat. igy alakul ki a sarlésejtes anémia. A betegség lényege a
voros veértestek jellegzetes sarlo alaku alakvaltozasa, és a membran felszakadasa
kovetkeztében kialakuld sulyos hemolitikus anémia. Az ok kéros recessziv
oroklédésmenetben keresend6, ahol az anémia csak a homozigétakon alakul ki, a
heterozigétak a jelenlévé sarlosejteken kivil az egyéb tlineteket nem mutatjak.

A genetikai elvaltozas molekularis alapjait a vérben az oxigén szallitasat végzé
hemoglobin molekulaban egyetlen aminosav megvaltozasa okozza. Jdl
nyomonkdvethetd, hogy a DNS atirasi hibajanak kdvetkeztében az egyik peptidbe a
fehérjeszintézis soran glutaminsav helyett valin épul be.
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A legsulyosabb szuletési rendellenességeket a kromoszoma aberraciok, ill.
kromoszoma hiany vagy szam feletti kromoszéma okozzak:

Down-kér (mongolizmus) - a 21. kromoszémaparhoz extra kromoszéma tapad
(triszomia).

Hasonlé kromoszéma rendellenességek kulonféle tipusu torzfejl6déshez
vezethetnek, amelyekkel a teratolégia cimszo alatt foglalkozunk.

Ivari kromoszoma aberraciok

Egyik lehetséges mechanizmus, amikor a szul6i him gamétak normalisak, a
petesejtek abnormalisak, mert vagy hianyzik egyik X kromoszéma, vagy XX-el
rendelkeznek. llyen petesejtek megtermékenyulése négy lehetséges variaciot hozhat
létre, melyek kozul egy abnormalis, a tobbi életképtelen.

Nemhez kotott oroklédés

Nemhez kotott géneknek nevezzik azokat az ivari kromoszémakhoz kotott géneket,
amelyek nem vesznek részt a nem kialakitasaban. Az emberben a nem
meghatarozasa XY tipusu, és a nemhez kotott 6roklddésnek 3 tipusa van:

e X kromoszémahoz kotott. Tipikus példaja a voros-zold szintévesztés és a
hemophilia.

e Y kromoszémahoz kétott. igy 6roklédnek egyes bérbetegségek.

e XY kromoszémahoz kotott. Ebben azok a gének jatszanak szerepet, melyek
az X és Y kromoszoma homolég szegmentumaban helyezkednek el. Tipikus
példaja a farkasvaksag.

Az emberi 0rokl6dés a biologiai oroklédésen kivul lehet a minta orokl6dése, amelyet
az etoldgia targyal. Itt arrdl van sz6, hogy a szul6tél, elsésorban az anyatdl latott és
tanult mintak atvétele, utanzasa, az ugynevezett imprinting valosul meg. Fenti
oroklédési formak az élévilagban mindendtt megtalalhatok. A harmadik az emberi faj
esetében az Oroklédés Uuj, specifikus formaja az ugynevezett szociokulturalis
oroklédés. Ez azt jelenti, hogy a nyelv, a beszéd és az irads kialakulasanak
koszOnhetéen az ember képessé valt a biologiai 6roklédés és a minta egyszer(
atvételének a hatékonysagat megsokszorozni.

A szociokulturadlis oroklédés hosszu tavon javitja a kornyezeti feltételeket,
amennyiben az emberi DNS-ben meglévé potencialis adottsagoknak egyre nagyobb
részét tudjuk felszinre hozni.

Ezzel a folyamattal szemben egy ellenhaté tényezé érvényesil: a genetikai
artalmak elterjedése az emberre jellemzé specialis szelekciés folyamatok
kovetkeztében. Az emberi populacid nem tekinthet6 idealis populacionak, tdbbek
kozott azért, mert allandéan van Uj mutacié és ezen Uj mutaciok tulnyomo része
szelekcios hatranyt jelent, ugyanakkor az orvostudomany a szelekcié ellen dolgozik.
Az orvosi ellatas fokozodd hatékonysaganak koszonhetéen ma mar a régebben
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halalos, dominansan 6rokl6d6 mutansok nagy része életben tarthato, sét csaladot is
alapithatnak. Gyermekeiknek genetikailag meghatarozott része recessziven 6rokl6dé
modon ujra reprodukalja, vagy dominans oOrokl6déssel létrehozza azt a sulyos
betegséget amely a kevésbé fejlett orvostudomany mellett az utédalapitast eleve
lehetetlenné tette.

A recessziv letalis gének esetében ezek a gének az egymast kovet6 nemzedékekben
felszaporodnak, és kikliszoboléstukre csak akkor nyilik lehetéség, ha néhany
nemzedék utan megjelennek az els6 recessziv homozigotak. Az egyensuly akkor all
be, ha a recessziv homozigétak és az uj mutaciok szama azonos.

Amennyiben egy populaciéban genetikai egyensuly all fenn, a szelekcié bioldgiai
uton érvényesul. A biologiai szelekcid a letalitasban (reprodukcios kor el6tti
halalozasban) és a medd&ségben, tehat az egyén bioldgiai folytathatatlansagaban
nyilvanul meg.

Ha nem letalis mutaciordl van szo, akkor a recessziv gének felszaporodasa sokkal
nagyobb is lehet, ha pedig a heterozigota egyedek kialakulasa valamilyen
szempontbdl szelekcios elbnyt is jelent, akkor egy mutans recessziv gén a
populaciéban extrém moddon elterjedhet. Erre példa a sarlésejtes anémia, mert
ugyanannak a génnek a jelenléte, amely a sulyos betegséget okozza, egyben
rezisztenciat jelent a plasmodium fertézés ellen.

5. A veleszuletett rendellenességek alapjai

A velesziletett rendellenességek egy része genetikai eredetii, mas része a
kornyezeti teratogén artalmakra vezethet§ vissza, mig igen nagy szazaléka
multifaktorialis eredeti, azaz létrejottikben a poligénesen 6rokl6dé hajlam és a
kornyezet egyarant részt vesz. A fejlédési rendellenességek igen nagy szazalékaban
tehat a kulsé kornyezet is szerepet jatszik, akar kdzvetlendll, akar az 6rokloétt hajlam
felszinre hozasaban.

A fejlédési rendellenesség végsd kimenetele attdl fugg, hogy az azt kivaltd tényez6
az egyedfejlédés (ontogenezis) melyik szakaszaban hat. Ennek megértéséhez
roviden at kell tekintenink az egyedfejl6dés folyamatat.

Differencialéodas

A tobbsejtl szervezet egyetlen sejtb6l (megtermékenyitett petesejt = zigdta) alakul ki.
A fejlédés vazlatosan az alabbi folyamat-sémaval irhatd le:

Zigéta — mitdézis — morula blasztula (eddig csak kvantitativ valtozasok) —
gasztrulacié (megindul a sejtes differencialdodas) — szdvetek, szervek kialakulasa

Az egyedfejlédés els6 szakasza a barazdalédas, amely kozvetlenul a
megtermékenyités utan  kezdbédik. A petesejt anyagcsere-folyamatai a
megtermékenyités utdan nagymértékben fokozddnak. A sejt oxigénfogyasztasa az
eredeti érték tdbbszordosére emelkedik. A zigéta osztdédni kezd. Nevét arrdl kapta,
hogy a zig6ta osztddasa miatt a felszinén parhuzamosan barazdak jelennek meg. A
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kozonséges sejtosztédasokkal szemben a barazdalédas soran az osztdédasok kozott
nincs hosszu nyugalmi szakasz.

A sejteknek mar nem érintkezik egész fellllete a kdrnyezettel, s6t minél tdbb sejt jon
létre, annal kisebb a sejtek kornyezettel érintkez6 felllete, egyre nagyobb viszont a
szomszédos sejtekkel érintkez6 fellilet, amelyen at a sejtek kolcsdndsen
befolyasoljak egymas életfolyamatait.

A sejtosztédasok kialakitjak a szedercsirat (morula). Késébb a szedercsira kdzépsé
sejtiei a feliiletre vandorolnak, kis résziik pedig fokozatosan elhal, elfolydsodik. igy
alakul ki a hélyagcsira (blasztula), és ebbél a bélcsira (gasztrula), majd kialakulnak a
csiralemezek. A harom csiralemezb6l alakulnak ki a szodvetek, szervek,
szervrendszerek.

Meghatarozott idépontig az adott sejt elhelyezkedése szabja meg fejl6désének
iranyat, majd egy id6 utan a fejl6édés iranyat nem lehet megvaltoztatni —
determinacio.

Determinacidnak azt a jelenséget nevezzuk, amikor eldél a sejt fejlédési iranya. Ez
gén-szinten lezajlé folyamat, a fenotipusban még nem feltétlendl nyilvanul meg.

A differencialédas olyan folyamat, melynek soran egy sejt alkalmazkodik valamilyen
specialis funkcidhoz, egyidejlileg viszont elveszti fejl6édési potenciajat. A
differencialddas mar anatémiai és funkcionalis valtozasokkal jar.

A szervezet minden egyes sejtjében a teljes szervezetre vonatkozé informacio jelen
van, ennek azonban csak egy része nyilvanul meg. Az egész szervezet
létrehozasanak képességével csak a zigota rendelkezik, e sejt totipotens. Ez
pluripotenciava, majd unipotenciava szlikil be a differencialoédas folyaman: a sejt mar
csak sajat magahoz hasonlét tud létrehozni, vagy azt sem. A szabalyozast a
regulator gének és a hiszton-nonhiszton tipusu fehérjék végzik.

5.1. Reproduktiv ciklus

Sziletés el6tti - prenatalis - id6szak (embrionalis allapot).

Az u.n. primordialis ivarsejtek ("6s-ivarsejtek”) mar az embrionalis allapotban jelen
vannak. Differencialédas utan petesejtek és himivarsejtek (spermatocytak) alakulnak
Ki.

Minden petesejt a prenatalis id6szakban alakul ki, egyetlen sejt sem keletkezik a
szulés utan. Ezzel szemben az érett himivarsejtek csak a szlletés utan alakulnak ki,
és szaporodasi periddusuk az egész életen at tart.

Szlletés utani - posztnatalis - id6szak

A sziiletés pillanatatél kezdédik, és a halalig tart. Allomasai: Ujsziilbtt — csecsemé —
novekedes, fejlédés (sulygyarapodas) — gyermekkor — pubertas — ivarérettség.
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Petesejtek: az osztdédas gatolt allapotaban vannak. Az osztédas az elsé ovulaciéd
el6tt indul meg, és a megtermékenyités utanig tart.

Himivarsejtek: az embrionalis spermatogén epithelium sorozatosan osztodik,
melynek soran még nem alakulnak ki differencialt spermatocytak. A differencialédas
(spermiogenezis) allandé osztédas soran zajlik, a pubertas korban indul, és
folyamatos az élet soran.

Az ivarérettség eléréset kovetben megtorténik az érett ivarsejtek egyesulése, azaz a
megtermékenyités. El6készitésében részt vesznek:

- reproduktiv szervek (ovarium, uterus ill. testis és ondéhdlyag)
- hormonalis rendszer

5.2. Az ember embrionalis fejlédése
A barazdalodo pete 12 sejtes allapotban agyazodik a méhnyalkahartyaba.

A holyagcsira bels6 és kulsé sejtrétegebdl létrejon a belsé és a kilsé
magzatburok. Ez védi az embriot a kulsé hatasok ellen, és megtermti az anyaméhvel
val6 kapcsolatat is.

Differencialédas  —  kialakulnak a csiralemezek. Bennik olyan
sejtcsoportok jonnek Iétre, amelyek késébb szerveket, szervrészleteket alakitanak ki.
E sejtcsoportok a szervtelepek. Az embridpajzsban megjelenik az idegrendszer
kezdeménye, a velblemez, majd a vel6csé és a gerinchur.

A vel6eso a kulsé csiralemezbdl jon 1étre, a belsd csiralemezbdl pedig a bélcsé. A
k6zéps6 csiralemezbdl - a gerinchuron kivll - a test vazizomzata, vazrendszere, a
Sziv és az érrendszer is kifejlodik.

A fejl6dé embriot a magzatburok veszi korul. A belsé magzatburok Urege az
embrioval parhuzamosan novekszik. Az Ureget a burok altal termelt viztiszta
folyadék, a magzatviz tolti ki. A kulsé magzatburok teremti meg az 0sszekottetést az
anya és a magzat kozott.

Kivll bolyhok jelennek meg rajta, amelyekkel belend az anyaméh falaba, és azzal
egyutt alakitja ki a méhlepényt. A kialakult méhlepénnyel a magzat a k6ld6ékzsinéron
keresztul érrendszeri kapcsolatban all. A méhlepényen keresztul kapcsolddik 6ssze a
magzat és az anya szervezete. A magzati és az anyai vér kozvetlenlil nem
keveredik, de a méhlepényben anyagkicserél6dés megy végbe kozottuk.

Korai fejl6dési szakasz: differencialodas. Az elsé holdhdnapban az embrié szervei
mar kezdenek kialakulni (minden holdhdénap 28 napig tart). A masodik holdhdénapban
megindul a végtagok fejlédése is, de az embridé aranyai még torzak. Feje
aranytalanul nagy. A harmadik holdhénapban a magzat mar teljesen emberformaju,
keze-laba kialakult, ujjain megjelennek a kérmdok. A negyedik holdhénapban a
magzatnak mar a neme is megallapithaté. Az o6todik holdhonapban a magzat
szivm(kodése mar az anya hasfalan at is hallhaté. Az anya ekkor érzi el6szor a
magzatmozgasokat. A 6.-9. honapban a fejl6dés tovabb tart.
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5.3. A reproduktiv toxicitas és teratogén hatasok

Az eml6s allatok, de féként az ember reproduktiv folyamataiban szinte a teljes
szervezet résztvesz, nemcsak a reproduktiv szervek, ezért tobb kozvetlen és
kOzvetett karositd hatas érvényesilhet. Ezeket a hatasokat két f6 csoportra
oszthatjuk aszerint, hogy felnétt, ivarérett allapotban, vagy az embrionalis
fejlodés soran kdvetkeznek-e be. (1. tablazat).

1. tablazat Reproduktiv toxicitas

Felnétt allapotban: Embrionalis fejlédés soran:
e Libiddra valo hatas e Mortalitas (vetélés)
e Fertilitasra val6 hatas e Embriotoxicitas
e Fecunditasra val6 hatas e Teratogenitas (torzfejlédés
e Postnatalis hatas vagy funkcionalis elvaltozas)

Embrionalis hatasok

A legszélesebbkodriu figyelmet az embrionalis fejlédés soran bekdvetkezett prenatalis
elvaltozasok valtjak ki. A veleszlletett fejlodési rendellenességek kozé soroljuk az
Osszes, OrOkletes és nem oOrOkletes zavart, amelyek makro- és mikroszkdpos
morfologiai és biokémiai szinten nyilvanulnak meg Ezeknek egy része mar a
megszulletéskor, mas része csak a késdbbiekben jelentkezik. A kulonféle hatasok
nem valaszthato szét élesen (KISS I.: Toxikolégia; 1997; Veszprémi Egyetemi
Kiado).

Embriotoxicitas szélesebbkdri fogalom: magaban foglal minden méhen
bellli hatast, magzat tdmeg csokkenését, magzat beagyazddasi (implantacios) hibat.
Ez utébbinak kulonbés jelentdsége van a hatasmechanizmus megértése
szempontjabol, ezért a magzati halalozas esetében el szoktak kuloniteni a
preimplantacios és posztimplantacios veszteséget.

Teratogén hatas: az embriondlis fejlédés érzékeny szakaszaban
(organogenezis) a fejldodé magzatot ért hatas kovetkeztében kialakult torzfejlédés
(u.n. malformaciok).

A fejl6dé embrio érzékenysége teratogén hatasokra az egyedfejlédés soran
valtozik. Megtermékenyités utan a barazdalédas periodusaban az érzékenység
ugyan nagy, azonban az osztédo petesejt az esetek 80 %-aban elpusztul. A fejlédés
elérehaladtaval csOkken a pusztulas gyakorisaga, és ezzel parhuzamosan né a
malformaciok szama. A szervtelepek kialakulasanak stadiumaban els6sorban egyes
célszervek sérulnek. Emberben a 8-10. héten befejezddik a differencialédas, és
elétérbe kerul a novekedés. A mortalitas és a torzképzédés alacsonnya valik,
fontosabb a ndvekedést gatlo hatas (retardacio) és az idegrendszer sérulése.

A létrejott malformaciok megjelenhetnek

csontvazban - jellegzetes, u.n. major malformaciok:
- nyitott koponya, gerinc
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- szam feletti borda
- végtag torzulas
zsigerekben - jellegzetes, u.n. major malformaciok:
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4. dbra Fejlédési rendellenességek kialakuliasa az egyedfejlédés kiilonboz6 szakaszaiban

A kémiai anyag hatdsa nem minkenkor jar feltétlendl torzfejl6déssel. Az
egyedfejl6dés szakaszai az érzékenység szempontjabdl eltéréek egymastol (CSABA,
GY.: Orvosi biolégia; 1994; Semmelweis Kiadd, Budapest). A kialakult fejlédési
rendellenességekbdl kovetkeztetni lehet arra, hogy a szervezet mikor kerult
kapcsolatba teratogén effektussal (teratogén determinacids idészak).

5.4. Karos hatasok a reprodukcids ciklus megtermékenyitést
megel6z6 szakaszaban

a. A fejlodé ivarsejtekre gyakorolt hatas.

A legkorabbi lehetséges hatas az apara iranyul, és a spermatogenezis karositasaban
nyilvanul meg. Atlagosan naponta 100 milliét meghaladé szamu spermium képzédik,
de kdzuluk csak 100-200 éri el a megtermékenyités helyét, és csak egy szlkséges a
megtermékenyitéshez. A nagymeértéki tulbiztositas ellenére barmely hatas, amely a
spermiogenezist nagyobb mértékben redukalja, csOkkenti a megtermékenyités
valoszinlségét.

Mig a spermiumok szamanak meérése egyszeru diagnosztikus teszt, addig a
spermium termékenyitd képességének mérése sokkal bonyolultabb.
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A human spermiumok érési periodusa 70 nap, és ez alatt a hosszu id6 alatt elvileg
tobb lehetbség van a karosodasra:

l. mitézis —>» Il. karosité expozicio —> lll. osztédas és differencialédas v.—/@ 2

l. Spermatogonium

Il. Spermatocyta

1. Karosodott spermatocyta
IV.  Erett spermium

Az |. - Il. fazis kozott hatd karositd tényez6k a mutagének és a mitozis-gatidk, melyek
erdsen csokkentik a végsé spermiumszamot;

A ll. - lll. fazis kdzott hatd karositod tényez6k roncsoljak a sejteket;

A ll. - lll. fazis kozott hatd karositd tényezék befolyasoljak a differencialédast és a
termékenyitbképes spermiumszamot.

A fentiekb6l az is kovetkezik, hogy a karosité hatasok igen nagy késéssel
manifesztalodnak, és ez a tény is ndveli a kockazatbecslés bizonytalansagat.

A spermiogenezis id6szakaban haté mutagén tényezdk 6rokl6dé, tehat a kovetkezd
generacioban is kimutathatd betegségeket (pl. leukémia) indukalhatnak. Ezért fontos
az esetleges hatasok tdbb generacion keresztll térténé nyomonkdvetése.

b. A megtermékenyit6-képesség (fertilitas) és fogamzoképesség
(fekunditas) befolyasolasa

A megtermeékenyit6 képesség egész sor fiziologiai, viselkedési és kornyezeti faktor
végso eredbje. A fertilitdas csdkkenése ennek megfeleléen lehet egyes 6roklott vagy
kornyezeti hatasokra kialakult szervi elvaltozasok direkt vagy indirekt
kovetkezménye, és kialakulhat a szabalyozé rendszerek egyensulyzavarainak
koszonhet6en. Ismert, hogy a nemi mikodések bonyolult hormonalis szabalyozas
alatt allnak, melyhez az ember esetében még a magasabbrendl idegmiikddés is
jelentésen hozzajarul. A szexualis aktivitast és fertilitast tehat minden olyan tényez6
csokkenti, amely

- a hormonalis egyensulyt karositja

- jelentés mértékl stressz hatast valt ki.

Selye szerint (SELYE H.: Eletiink és a stressz; 1975; Gondolat Kiadd, Budapest) a
fenti két tényez6 azonos reakciosoron keresztul hat, ugyanis normal koérulmények
kozott a nemi mirigyeket a hipofizis gonadotrop hormonjai serkentik, €s ugyancsak a
hipofizisben termel6dik a stressz reakcidban kulcsszerepet jatsz6 ACTH
(adrenocorticotrop) hormon. A stressz tartama alatt a hipofizisnek aranytalanul sok
ACTH-t kell termelnie, és egyidejuleg mas, nem életfontossagu hormonok
szekrécioja csokken. llyenkor férfiaknal mind a szexuadlis aktivitas, mind a
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spermiumtermelés csokken, vagy szunetel, néknél pedig a menstruaciés ciklus
szabalytalanna valik.

c. A terhes anyat ért karos hatasok

Bar a placenta komoly védégatat képez az anya és a magzat kdzétt, az uterusban
fejlod6 magzatot termeészetszerlleg erG6sebben érintik az anyai, mint az apai
betegségek és toxikus hatasok kovetkezményei. Az epidemioldgiai vizsgalatok azt
mutatjak, hogy erds az életmod meghatarozo szerepe.

Az anyai karosodasok elsésorban a kovetkezd paramétereket befolyasoljak:

e Spontan abortusz gyakorisaga
o Koraszullés és halvasziletés gyakorisaga
e Magzati retardacio és az ujszulottek alacsony szuletési sulya

A vegyi anyagok magzatkarosité hatasukat akkor tudjak kifejteni, ha a placentan
képesek athatolni. Ebben a képességben jelentdés eltérés van az allatfaj és
vemhességi/terhességi szakasz fliggvényében. Altalaban elfogadott megallapitas
azonban az, hogy a 600-nal kisebb molekula tomegl vegyuletek atjutnak a
méhlepény védbgatjan.

Jelenleg mintegy 500 vegyi anyagrél ismert biztosan, hogy bizonyos korulmények
kozott teratogének. Tovabbi tobb mint 1000 vegyulet szerepel a USA University of
Maryland adatbazisaban (Partial list of Teratogens; University of Maryland,
Environmental Safety Division Database), mint olyan anyag, amely az eddigi
vizsgalatok szerint teratogénnek bizonyult. Ezek k6zott csupan néhany olyan van,
amelyik egyuttal igazoltan mutagén is (pl. az aflatoxin, a kolchicin, alkilalok,
benzpirén-szarmazékok). A teratogén hatas megnyilvanulasat tobb tényez6
befolyasolja, ezeket foglaljuk dssze réviden a kdvetkez6kben (KISS I.: Toxikoldgia;
1997; Veszprémi Egyetemi Kiado pp. 118-129).

Genetikai_hajlam. Az egyes fajok, torzsek teratogén érzékenysége eltérd. A
dioxin (TCDD) pl. 0,5 mg/ttkg dézisig egéren, horcsdogon teratogén, patkanyon,
nyulon, majmon nem az. A szalicilsav, amely emberen altalaban nem okoz
torzfejl6dést, kis ragcsalokon teratogén hatasu. Jellemz6 a faji specifitas a thalidomid
esetében. Nyulon, majmon és emberen teratogén, patkanyon csak igen magas dozis
okoz fejl6dési rendellenességet, a torzkeltés tipusa eltér az emberben okozottol.

Fejl6dési szakasz. A mar emlitett teratogén determinacios idészak.

Hatastartam. Amennyiben a torzkeltd6 vegyulet hatasa folyamatosan
érvényesul, akkor a citotipikus (sejtfejlédés), az organotipikus (szervfejl6dés)
szakaszban bekOvetkezett elvaltozasok 0Osszegez6dve jelennek meg. A
makroszkdépos és mikroszképos morfoldgiai eltérések mellett funkcidnalis zavarok is
jelentkezhetnek.

Anyagspecifitds. A teratogén tulajdonsagu anyagok tamadaspontja a
szervezeten belll eltér6. A thalidomid emberen féként végtag- és fllkagyld
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rendellenességet  okozott, az  érzéstelenitbk egy része ragcsaldkon
csontelvaltozasokat okoz a csigolyakban és a végtagokon.

Dézis. Elvileg minden vegyi anyaggal ki lehet valtani torzfejlédést, ehhez
esetenként azonban nagy adagokat kell alkalmazni. Az egyes vegyuletek teratogén
tulajdonsagat mindig a doézis fliggvényében kell megitélni, figyelembe véve a
gyakorlati alkalmazas korulményeit. Egy-egy teratogén potenciallal rendelkezd
vegyllet ddzisa viszonylag sziik savban talalhaté. Az ennél magasabb ddzisok
hatasara a magzatok elpsutulnak, az alacsonyabb dozis-szinten pedig nincs
megitélhetd hatasa. Ebbél kdvetkezden megallapithatd, hogy az adott vegyuletnek
csupan a magzatban folyo jellemzé fejlédési folyamatokkal kolcsonhatasba kerulé
dozisai teratogének.

A thalidomid (Contergan) terapias dozisban okozott fejlédési rendellenességet,
amikor terhes n6k a magzati fejl6dés 24-47. napja kozott szedték a tablettakat. Ebbdl
kiindulva, igen fontos és szikséges feladat a hatastalan, a teratogén, az
embrioletalis vagy az anyara halalos do6zisok meghatarozasa.

A peszticidek kozott az egyik leginkabb tanulmanyozott hatéanyag csoport a klor-
fenoxi-ecetsav-szarmazékok. A herbicid (gyomirtd) tipusu vegyuletek k6zott a 2,4,5-T
(2,4,5-triklor-fenoxi-ecetsav) tartalmazhat egy szennyez6, teratogén potencialjarol jol
ismert vegyluletet, a 2,3,7,8-tetraklér-dibenzo-p-dioxint (TCDD).

Kbézismert, hogy a vietnami haboru soran 1962-1971-ig nagy mennyiségben juttatta
ki az amerikai hadsereg az Agent Orange nevil gyomirtd szert, amely 50 mg/kg-ot is
tartalmazott a veszélyes dioxinbdl, aminek sulyos teratolégiai kovetkezményei lettek
a lakossag korében.

Az Olaszorszagban Seveso varosaban 1976-ban tortént baleset, robbanas
kovetkeztében tarsadalmi méretekben jelentett veszélyt a dioxin. A lakossag
esetében el6fordult teratologiai hatasokat részletesen tanulmanyoztak.

Uj-zélandon az 1960-1977-ig 2,4,5-T hatdéanyagu herbiciddel végzett névényvédelmi
munkak nyoman el6fordult fejlédési rendellenességek esetében szoros dsszefliggést
lehetett kimutatni a peszticiddel tortént kezelések és az egyes malformaciok kozaott.

Az eddig bizonyitottan emberen teratogén vegyuletek (szexual-szteroidok,
thalidomid, thyreostaticumok, félsavantagonistak, metil-higany) allatkisérletben is
teratogének voltak.

Az amerikai FDA (Food and Drug Administration) 1980-ban 165, eddig teratogenitas
gyanuja ald nem es6 vegyuletet is ellenérzétt az irodalmi adatok alapjan. Azt
allapitottak meg, hogy a vegyuletek 28%-a minden vizsgalt allatfajban negativ volt,
50%-a pedig egynél tobb speciesben volt negativ hatasu, mig az anyagok 1%-a tobb
mint egy allatfajban bizonyult pozitivnak.

Az elbzbket figyelembe véve megallapithato az a tény, hogy jelenleg nincs olyan

allatfaj, amely segitségével, teljes biztonsaggal meghatarozhatnank a vegyi anyagok
teratogén voltat. Ezért a toxikologiai szabvanyok legalabb két faj vizsgalatat irjak el6.
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A teratogén vegyiiletek néhany fontos tamadaspontja (KISS ANNA,
diplomamunka; 1999; SOTE Budapest)

Az intracellularis receptorok kozé tartozd szteroid (leginkabb dsztrogén) receptorok,
az aromas szénhidrogén (AH) receptor és a peroxiszOma proliferator aktivalt receptor
olyan hatashelyek, melyeken hatd vegyuletek késéi karosodasokat hoznak Iétre, pl.
enzimek aktivitdsanak megvaltozasa, endokrin szabalyozas zavara. Amennyiben a
toxikus molekula bejut a magzati szervezetbe, ott a fejédésben levd szervek ill.
szabalyozérendszerek mikodését életreszoloan befolyasolhatia. A  felsorolt
receptorokon haté idegen, nem endogén molekulakkal valé talalkozas a perinatalis
korban egyes hormonreceptorok koéros fejlédését okozza, ami szamos felnbttkorban
jelentkez6 probléma, anyagcserezavarok, szexualis aktivitas zavara, alapjat
képezheti.

A PAH vegylletek (pl. a benzpirén, dioxin, PCB-k) esetében a pre- ill. perinatalis
periddusban jelenlevd molekula hibas imprintinget eredményezhet a mikroszomalis
enzimrendszerben, mely feln6ttkorban érzékenyebben fog reagalni mas
mikroszomalis induktorokra is. A poliaromas szénhidrogének tovabba az ontogenezis
soran a receptor érés kritikus periodusaban befolyasolhatjak a szteroidreceptorok
fejlédését. Az AH és szteroidreceptorok kozti hasonlésag hibas imprintinget tesz
lehetéve, amely az érett receptorok mennyiségének és/vagy érzékenyseégének
megvaltozasaban nyilvanul meg. Ez alapjat képezheti az un. endokrin diszruptor
hatasnak.

5.5. A peri- és posztnatalis fejlodés karosodasai

Az utdbbi évtizedekben egyre nagyobb jelentéséget tulajdonitanak azoknak a
hatasoknak, amelyek a terhesség alatt érik a magzatot, de nem vezetnek letalis,
vagy azonnal szembet(nd teratogén hatashoz.

Az u.n. posztnatalis karosodasok latszélag kismértékl, szubklinikai
elvaltozasok, amelyek az utédgeneracio késobbi fejlodését befolyasolhatjak, és
gyakran csak hosszu lappangasi id6 utan manifesztalédnak:

e |degrendszeri ill. pszichés elvaltozasok

o Erzékszervi kdrosodasok (latas, hallas)

e Az ujszulottek testsuly-nOvekedésének csOkkent Uteme (posztnatalis
retardaciod)

e Az utddgeneracié mortalitdsanak ndvekedése

e Az utddgeneracio fertilitasanak valtozasa

Az emberi populacion bellil a szellemi (mentalis) teljesitbképesség a Gauss
eloszlasnak megfeleléen valtozik. Oroklédési torvényszeriiségeinek megismeréséhez
mindenekel6tt meg kell ismerkednunk az aktualis mér6szammal, amelyre az atlagtdl
valo eltérés szamitasat alapozzuk. A szellemi teljesitbképességet az intelligenciaval
merjuk. Az intelligenciat mar sokféleképpen probaltak meghatarozni. Legegyszeribb,
kissé mechanikus definicidja: Az intelligencia az a képesség, amely lehetévé teszi
a multbeli tapasztalatok felhasznalasat a jovore nézve. Ez a készségrendszer
teszi képessé az embert a helyzetek megfelel§ felismerésére és a legcélszerlibb
magatartas megvalasztasara. A kissé nehézkes meghatarozas ellenére az
intelligencia  j6Il mérhetd  kildonféle tesztek  felhasznalasaval, melyek
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végeredményekéent meérhetd, masokkal 0Osszehasonlithatd teljesitményt kapunk
(VAJDA ZS.: Az intelligencia és az I1Q vita; 2002; Akadémiai Kiadd, Budapest). Ezt
intelligencia hanyadosnak (IQ) nevezzuk. Az |Q atlagos értéke 100.

Az 1Q nagymértékii elmaradasa az atlagtél kéros allapot. Ha szuletéstdl fogva
elégtelen a mentélis teljesitmény, akkor értelmi fogyatékossagrol beszélink. A
koros elmaradas hatara a 68-as érték. Az értelmi fogyatékossag a gyermek fejlédése
soran tesztvizsgalat nélkul is feltlinik: késén tanul meg Aallni, jarni, megkésve és
keveset beszél. Nem lesz szobatiszta, mozgasa esetlen, ugyetlen.

A szellemi elmaradottsag mértékének osztalyozasara a kovetkezd kategoriakat
hasznaljak:

Debilitas IQ=50-68
Imbecillitas IQ=25-50
Idiotizmus IQ=<25

A koézponti idegrendszer jellemzdinek kifejlédéséért az altalanos orokléstani
ismereteknek megfeleléen nagy (major) és kis (minor) gének felel6sek. E gének
résztvételi aranya szerint csoportosithatjuk tovabb az elvaltozasokat:

(a) Egyértelmiien 6rokl6dé u.n. defektallapot, amelyért egy vagy tobb nagy gén
felelés. Emellett sulyos sziilési sériilések, terhesség alatti fert6zések is
vezethetnek ilyen allapothoz. Egyes teratogén hatasok is szerepet jatszhatnak
(ilyen ritka eset az anyai metabolikus eredetl kreténizmus és a sulyos veércsoport
Osszeférhetetlenség), mert a magzati fejlédés korai stadiumaban inkabb a letalis
hatasok dominalnak, mig az organogenezis késbdi szakaszaban kialakulo
idegrendszeri karosodas legtébbnyire a posztnatalis magatartasi fejlédést
befolyasolja, ami alapvetéen nem a sulyos defektallapotban nyilvanul meg.

(b) Szubnormalis allapot. A defektallapottdl egyrészt mennyiségileg kulonbozik,
hiszen altalaban az 1Q > 45 jellemz6. Az ilyen fogyatékossag eredete
multifaktorialis (tobbgyokerii) sok kis-génes oOroklédés és kornyezeti hatas
ereddje.

A poligénes (kis-génes) oroklédés lényege, hogy, bar a minor géneknek nincs
onallé szerepe, de azonos iranyu hatasuk alapjan rendszerbe tomorilhetnek,
és igy osszegezddve fejtik ki hatasukat. A sok minor génbdl allé rendszerek
hatasa képlékeny, kovetkezményeit a kornyezeti tényez6k szamottevéen
befolyasolhatjak. Ezzel az 6roklédési tipussal magyarazhat6 a hajlam kialakulasa és
szerepe. Az ember sokezres nagysagrendld minor gén- allomanyaban igen nagy
valoszinlséggel el6fordul hibas gén. Ezek hatasa azonban csak bizonyos kiszobon
tul érvényesilhet. Normal koriimények kozott a népesség valamely genetikai
rendellenességre vald hajlama /genetikai predesztinacio, vagy determinacié/ normal
eloszlast mutat (5. abra felsé része). A hibas gének gyakorisaganak novekedése a
kis-génes rendszerben - ha egyidejlileg kedvezbtlen kornyezeti hatasok is
érvényesulnek - fejlédési rendellenességet okoz. A kiiszdb az a hatar, amelyen tul a
rendszer terheltsége és az ezt provokalo kornyezeti tényez6k egylttes hatasa miatt a
rendellenesség megjelenik (5. 4abra alsé6 része). A populacié valamely
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rendellenességre vonatkozd kluszobérteke megegyezik az adott rendellenesség
incidenciajaval.
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provokald kornyezeti hatasok
5. abra A poligénes 6roklodés és a multifaktorialis koreredet.

Forras:Czeizel E.: A velesziiletett rendellenességek aktualis problémai, 1976.

A Kis-génes 0rokl6dés soran tehat a hibas minor gének el6fordulasi gyakorisaga
szabja meg valamely fejl6dési rendellenesség kialakulasara valéo hajlamot. A
valésagban a rendellenességek szama a lehetséges maximumnal jéval kisebb, sét
kedvezétlen kuls6é korulmények hianyaban a hajlam rejtve maradhat. Hasonlo
mechanizmussal 6roklédik tobb elmebetegségre valdé hajlam is. Az 6roklédé jelleget
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ikerkutatassal lehet vizsgalni, féleg egypetéji ikreken. Az elmebetegségek a
populaciéban altalaban nem folytonos, hanem diszkrét eloszlast mutatnak, azaz a
jellegzetes tunetek meglétét vagy hianyat detektalhatjuk. Ezért az 06rokl6dés
megitélésére olyan ikreket valasztunk, akiknek legalabb egyikénél a vizsgalando
jelenség fennall. Ha mindkét ikertestvérben fellépett a tlunetegyuttes, akkor
konkordanciarél, ha csak az egyikben, akkor diszkordanciardol beszélink.

Az Orokletesség szamitasa a kovetkezd képlettel torténik:

by CMZ — CDZ
"~ 100 —CDZ

ahol H = drokletesség,
CMZ a konkordans monozigétak,
CDZ a konkordans kétpetéjlu ikrek szazalékos el6fordulasi gyakorisaga.

Egyes elmezavarok familiaris halmozdédasat a csalad-veszélyeztetettségi
vizsgalatokkal vizsgaljuk. Sajnos az érintett beteg rokonainak tiinetmentessége nem
jelenti szukségszerlien azt, hogy az életkor el6rehaladtaval tunetmentesek is
maradnak. Egy adott allapot prevalencidja tehat nem tekinthet§ informativnak,
helyette az expektancia-hanyadossal (varhato valoszinlség) kell szamoilni.

Weinberg moddszere szerint a tort szamlalojaban az érintett rokonok szama szerepel,
de nem a teljes szamuk, hanem csak azoké, akik mar megélték a betegség
manifesztacidjahoz szukseges életszakaszt. A tort nevezdjében a manifesztacios
id6szakban él6 személyek fele szerepel. A manias-depresszio esetében mindkét fent
emlitett modszer 6rokl6do jellegre utal, méghozza valészinlileg X kromoszomahoz
kapcsolt 6roklésmenettel.

A masik poligénesen 6rokl6dé elmebetegség a skizofrénia, amelyet ugyancsak a
fenti modszerekkel vizsgaltak. Nem ilyen egyértelmi a helyzet a neurdzisoknal, ahol
a tipikusabb, idegességgel (anxietas) és szkizoid reakcidkkal jaré6 neurdzisoknak
valoszinlleg jelentds genetikai hattere van, ezzel szemben a hisztérias neurozis
esetében csak kisebb mértékben, vagy egyaltalan nem tudtak kimutatni genetikai
komponenst.

Az ujabb vizsgalatok arra mutatnak, hogy az értelmi fogyatékossag el6fordulasa nem
pontosan koveti a normal eloszlas alapjan varhatd értéket, hanem annal nagyobb
gyakorisagot mutat a populacidban. Itt azonban figyelembe kell venni néhany fontos
szempontot.

e A parvalasztasban altalaban a hasonlé értelmi képességl egyének talalnak
egymasra, varhato tehat, hogy az utédban is hasonléan alacsony lesz az
intelligencia.

o Az Oroklédésben érvényesul egy olyan szabaly, melyet Czeizel "visszatérés
az atlaghoz” szabalyként fogalmazott meg. Ennek Iényege, hogy az utédok
atlagos intelligenciaja kozelebb esik a népesség atlagahoz, mint a szulék
intelligenciaja sajat nemzedékuk atlagahoz.

e Amennyiben a szuldk atlagos értelmi adottsaguak, elvileg az utodba 50-50%,
vagy ehhez kozeli aranyu pozitiv és negativ gén kerul at. Meg van azonban a
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valoszinisége annak, hogy két kbzepes adottsagu embernek akar zsenialis,
akar értelmi fogyatékos gyermeke szlletik. A széls6séges esetek annal
nagyobb valésziniséggel fordulhatnak el6, minél tobb a gyermekek szama. Ez
utdbbi kérdés azonban mar atvezet a szociokulturalis 6rokl6déshez.

Fentieknek megfeleléen az egészséges és fogyatékos szellemi képességek
kialakulasaban a kdvetkez6 mechanizmusok vehetnek részt:

6. Genetikai determinacio.

A patoldgias kategoriaban drasztikus genetikai hatas kovetkezik be a magzati
idegrendszer fejl6dése kozben. Az e csoportba tartozd gyermekek allapota kulséleg
is kéros benyomast kelt. A szlldk viszont csaknem mindig egészségesek, értelmi
allapotuk a szokasos eloszlasnak felel meg. A masik kategoriaba a familiaris értelmi
fogyatékosok tartoznak. Naluk nem mutathaté ki semmiféle egyértelml &rokletes
hatas. Ertelmi fogyatékossaguk enyhébb, testi tiineteik &ltalaban nincsenek. A
csaladvizsgalat az ilyen esetekben csaknem mindig kideriti, hogy a szul6ék értelmi
képessége is messze elmarad az atlagostdl, s6t gyakran maguk is értelmi
fogyatékosok. Feltételezik, hogy a familiaris kategéridban a sok kis-génes 6roklédés
és a hatranyos kornyezeti hatasok egyuttesen vezetnek a fogyatékossag
megjelenéséhez.

A legegyértelmlibben a teratogén hatasok kovetkeztében Iétrejott idegrendszeri,
magatartasi karosodasok tartoznak ide. Ezekkel a hatasokkal kulon fejezetben
foglalkozunk, illetve a vegyszerek altal okozott toxikus hatasok kozoétt targyaljuk a
xenobiotikumok, gyogyszer mellékhatasok, fogamzasgatlok hatasat. Nem szabad
azonban elfelejtentnk, hogy ellentétben az eml6sok nagy részével az emberi
Ujszulott nem teljesen érett allapotban jon a vilagra. Logikus tehat, hogy a szlletés
folyaman és kozvetlenul a szuletés utani id6szakban is érhetik a csecsemét olyan
kornyezeti hatasok, amelyek sulyos idegrendszeri, szellemi karosodashoz vezetnek.
Ezeknek a folyamatoknak egy része mar az anyameéhben kezdédik, és kialakulasuk
részben megakadalyozhat6. Ide tartozik az élvezeti szerek terhesség alatti hatasa,
tovabba a tobbszor végrehajtott abortusz halmozott hatasa. A legjobb higiénés
korilmények kozott végzett mivi abortusz is okozhat maradandé karosodasokat, a
meh és petefészek gyulladasos elvaltozasait, illetve egyéb szovédmeényeket
legfontosabb azonban a koraszulésre és spontan vetélésre vald hajlam.

A megtermékenyilt pete egészséges fejlédésének feltétele a kedvezb taplalast
biztositd, ép meéhnyalkahartya, ezzel fugg Ossze, hogy a gyakori vetélések
kovetkeztében emelkedik a koraszilések szama. A koraszllbttek pedig gyakrabban
szuletnek fejl6dési rendellenességgel, és fogékonyabbak a betegségek irant. A
koraszulés szempontjabol az éretlen kdzponti idegrendszerrel rendelkezé csecsemék
vannak leginkabb kitéve a karositdo hatasoknak. Definicio szerint az az ujszulott
tekinthetd éretlennek, akinek idegrendszere, klldndsen a kozponti idegrendszer
magasabbrendi idegkdzpontjai még nem képesek a méhen kivili élet feltételeihez
alkalmazkodni.

Csecsemékorban megvannak a rendezett mozgasokat iranyité palyak is, de
vel6tlenek, nyulvanyaik még fejletlenek, a koztuk lévé kapcsolatok tokéletlenek.
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Haroméves korra alakulnak ki az idegpalyak kozotti szigetel6 rétegek, a vel6s
hiavelyek. Ez az alapfeltétele a rendezett mozgasoknak.

Az agykéreg a mozgas és minden mas életmikddés legfébb iranyitéja. Mar a
szuletéskor megvan az agykéreg valamennyi sejtie, de nyulvanyaik még nem
tOkéletesek. Az agykéreg sejtjei k6zo6tt még nincs kapcsolat, és az agykéreg és az
alsébb kozpontok kozétti kapcsolat is tokéletlen. Eletkori sajatossag, hogy minél
fiatalabb a gyermek, annal labilisabb az agykéregben az ingerlékenység és a belsd
gatlas egyensulya, annal fejletlenebb a negativ indukcids folyamat, annal konnyebb
irradial az ingerulet. Az agykéreg hat rétege és a kérgi sejtek kapcsolathaldézata
altalaban csak a 6. életév tgjan alakul ki, de még legalabb 30 éven at bonyolodhat,
tokéletesedhet.

A fejl6dé gyermekre az jellemzd, hogy a kéreg alatti, tehat az 6szténdés mikodése
sokkal erd6sebb, mint a tudatos agykérgi tevékenység. A fejl6édés tehat abban
nyilvanul meg, hogy a kérgi tevékenység fokozatosan az 6sztonds folé kerekedik.

Az optimalis teljesitbképességhez ép corticalis funkciok, tdkéletes érzékszervi
midkodés, ép  motoros  funkciok  (mozgaskoordinacié, beszédmotorika,
kifejezésmotorika) és ép pszichés allapot sziikséges.

El6fordul, hogy 6 éves korra a gyermek testi fejlettsége, funkcionalis allapota vagy a
mar jelzett idegrendszeri mutatok egyike-masika vagy egyik sem éri el az iskolai
kovetelményekhez szikséges szintet. El6fordul a szocialis érettség, az
osztalyk6zdsségbe torténd beilleszkedési szabalyokhoz alkalmazkodasi hianya is.
llyenkor beszélink iskolaéretlenségrél, amelyet az értelmi fogyatékossagtol el kell
kiloniteni. Az el6bbi atmeneti, reverzibilis allapot, az utébbi irreverzibilis, koros
jelenség: az értelmi és a személyiségfejl6édés korabbi idépontban meghatarozott
szinten véglegesen megall. Az iskolaértlenség oka lehet koraszulottség, perinatalis
artalom, hosszan tartd6 betegség, azaz organikus ok, lehetnek azonban kornyezeti
okai is.

7. Szociokulturalis tényezok

Az atlagos intelligenciaju emberek esetében a szellemi képességek fejlédésében
kiemelt szerepet jatszanak a szocialis korulmények, tarsadalmi hatasok, amelyek
mar az intrauterin életben megmutatkoznak (pl. kedvez6bb taplalkozasi
korilmények). A szuletés utan pedig a csalad altal biztositott korulmények is
jelentések. Ezen belll is az anyanak dontébb szerepe van.

A csaladon belll a csecsemd visszamaradt szellemi fejlodésének tobb kornyezeti
oka is lehet:

e Az anyaval fennallé érzelmi kontaktushiany, amelyben szerepet jatszhat a
szoptatas hianya is

e Arossz csaladi légkor, valas

e A helytelen szll6éi minta utanzasa. Ez fokozottan érvényesil pszichopata,
alkoholista, bin6z6 szul6k gyermekeinél, olyannyira, hogy egyes pszichiatriai
iskolak azt tartjak, hogy fontosabb szerepet jatszik, mint a genetikai
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determinacidé. Medfigyelhetd, hogy az ilyen csaladban felnétt gyerekek késdbb
az élet konfliktusaira is szlleikhez hasonléan reagalnak, ilymédon szinte
kiprovokaljak a neurotizalé tényez6k megjelenését.

e Ingerszegény kornyezet

A népesség egyes csoportjainak hatranyos helyzete is hozzajarul a szellemi fejlédés
visszamaradasahoz. Az itt haté tényezdk legnagyobb részével mas fejezetekben
foglalkozunk, itt csak Osszefoglaljuk azokat (féleg a szegényebb, tovabba az u.n.
"lumpen" rétegre jellemzdk:

Ehezés, alultaplaltsag

Alkoholizmus, drogok, cigaretta

Urbanizacios artalmak (most ne a vegyi artalmakra gondoljunk!)

Elmaradott kulturalis helyzet
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IV. Karcinogenezis - daganatok kialakulasa

Karcinogenezis = a szomatikus sejtek 6rokl6dési anyagaban létrej6vé koéros
elvaltozas, lényegében szomatikus mutacié, amely nem o6roklédik. Feltételezik,
hogy ez egyutt jar a ndvekedést szabalyoz6 egyes proteinek megvaltozasaval és a
sejtreceptorok elvesztésével, mialtal megszinik a normal intercellularis felismerési
folyamat. Az igy létrejott daganat sejtek (tumor sejtek) osztédasi képességuiket a
kornyezd szOvetek rovasara végtelenul hosszu ideig megtartjak. A daganat-sejtek
anatémiai és muikoddési szempontbdl is megvaltoznak, és a szakember szamara
konnyen felismerhet6k.

A szervezet védekezo6 mechanizmusai

e Szabalyozé gének szerepe: Normalis korulmények kozott az onkogén
szakaszok tul nagy aktivitasat a szupresszor gének szabalyozzak, nyomjak el,
igy gatolva a daganat kialakulast, és a sejtosztodasok sebességét az éppen
sziukséges szinten tartjak.

e Repair (helyreallitd) enzimek mikoédése, melyek kompenzaljdk a DNS
molekula valtozasait ugy, hogy kivagjak a hibas génszakaszt és ujat, jot
szintetizalnak helyette.

e Immunolégiai védelmi rendszer: A daganatsejtek felszinén talalhatdé tumor-
specifikus antigéneket a szervezet immunseijtjei felismerik, letapogatjak, és az
idegenként azonositott sejtet elpusztitjak.

Amennyiben a fenti rendszerek sem képesek megfeleléen hatékony védelmet
nyujtani, megindul a sejtek tumoros transzformacidja.

Genotoxikus és nem-genotoxikus karcinogén hatasok

Ames uttord jelentéségi munkaja nyoman (AMES B.N. et al.: Proc. Natn. Acad. Sci.
USA; 1973) az a hipotézis terjedt el, hogy minden karcinogén hatas a DNS-re
kifejtett kozvetlen hatas (,Carcinogens are mutagens”). 1977 6ta az IARC intézet
munkaja nyoman korvonalazodott a hatasok két csoportba sorolasa. Részleteiben
ezt a koncepciét Ashby és Tennant dolgozta ki. (ASHBY J., TENNANT R.W.:
Definitive relationships among chemical structure, carcinogenicity and mutagenicity
for 301 chemicals tested by the U.S. NTP. Mutat. Res.1991;257, 229-306.):

a. Genotoxikus karcinogén hatasok: a DNS-re fejtenek ki kdzvetlen hatast;

b. Nem-genotoxikus (epigenetikus) karcinogén hatasok: a DNS-re nem
fejtenek ki kdzvetlen hatast, hanem pl. nukleinsav szintézis gatlas, mitdzis
gatlas, enzimszintézis befolyasolasaval hatnak.

Lehetséges epigenetikus mechanizmusok:
- promoter
- citotoxikus (citoletalitas) — fokozott regeneracio — osztddasi sebesség erés
megnovekedése (profileracio)
- hormonhatas modifikacioja
- immunszupresszor hatas
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A kétféle hatas kozti kulonbség csak a karcinogenezis 1. szakaszaban jelent6s.

Karcinogenitas kialakulasi szakaszai (KISS 1.: Toxikologia; 1997; Veszprémi
Egyetemi Kiado):

- iniciacio (iniciator hatas)

- promdcid (promoter hatas)

- progresszio

promoter hatas lathaté tumor progresszio

O QKRR
O T©_> <> ®®® — - tumor névekedés

0! ARV 4

mitozis kérnyezeti metasztazis
hatas

iniciator hatas

O - normal sejt @ - inicialt sejt ® - tumor sejt

6. abra A karcinogenitas kialakulasi szakaszai

A karcinogenitas fazisai

e Iniciator hatas
o Genotoxikus: a hatas kovetkeztében létrejott szomatikus mutacid
o Nem - genotoxikus: osztdédasi sebesség erb6s megndvekedése
kovetkeztében DNS replikacids hibak halmozodasa.

A daganatos betegségek korai felismerése szempontjabdl alapvet6
jelentéségl lenne az inicialt sejtben lezajl6 folyamatok pontos ismerete,
azonban néhany kivételtdl eltekintve ma még nem tudjuk pontosan identifikalni
ezeket a sejteket.

e Promoter hatas: reverzibilis karosodasként az inicialt sejtek klonokat
alkotnak. A promoter hatas egy foszforilaciés enzimrendszeren, a protein
kinaz C-n keresztul valésul meg, s igy az informacié valtozas, mely
onmagaban nem okozna daganatot most mar el6segiti az eleve megvaltozott,
inicialt sejtben a mennyiségileg, vagy mindségileg megvaltozott gének
termékeinek, az ugynevezett transzformald proteineknek a hatasat. Ez mar a
morfolégiai képen is lathatdé rosszindulatu atalakuldas kezdete. A
daganatképzédeés tehat fuggetlenul a kivalto oktdl, egységesen értelmezhetd.

e Progresszié: Karos kornyezeti hatasra morfolégiailag jol észlelheté tumor jon

létre, amely a progresszidé stadiumaban mar irreverzibilis, végul attéteket
(metasztazis) hoz létre.
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Jo6 és rosszindulatu tumorok
e Jdéindulatu (benignus) tumor: ndvekedése lassu, attétet nem képez,
altalaban az élettel 6sszeegyeztethetd.
e Rosszindulatu (malignus) tumor: novekedése gyors, attétet képez, a
betegség kimenetele altalaban fatalis.

A karcinogenezis egytalalatos ("one-hit") és tobbtalalatos modellje
a. Egytalalatos elmélet

Az elmélet arra a feltételezésre épllt, hogy a daganat keletkezéséhez vezetd
szomatikus mutacio "minden vagy semmi" jellegii esemény. Ez azt jelentené, hogy
akar egyetlen DNS-molekuldban lezajl6 pillanatszerd valtozas elegendd a karcinogén
hatashoz. Az elméletet alatamasztani latszott a radioaktiv sugarzas daganatkeltd
hatasanak jellege, és a genotoxikus karcinogének hatasmechanizmusa.

b. Tobb-talalatos elmélet

A karcinogén folyamat mindig egynél tdbb valtozas eredménye. Induljunk ki abbdl,
hogy valamely lokusz génparjan belll az egyik mutaciot szenved, vagy onkogén. Az
elsé talalatot szenvedett gén nem tudja elinditani a karcinogén folyamatot, mert a
szupresszor gén megakadalyozza azt. A tumor kialakulasa csak akkor indul meg, ha
a masodik gén is mutaciot szenved, és igy megszlinik a gatlé hatas.

Spontan és indukalt karcinogenezis

Tekintettel arra, hogy a tumorképz6dés szomatikus mutacid eredménye, a
mutaciokrol pedig tudjuk, hogy meghatarozott valészinliséggel spontan is fellépnek,
nyilvanvalo, hogy spontan karcinogenezis is létezik. Az életkor el6rehaladtaval a
tumorok incidenciaja megnd. ldés korban sokkal gyakoribbak a daganatok, mert
csOkken a védekezbérendszer aktivitasa, tovabba mind a repair, mind az
immunrendszer aktivitasa.

"Spontan" iniciacioként értékeljik ezenfelll a karcinogén kdrnyezeti tényezdk normal
hattérszintje altal kivaltott hatasokat (pl. hattérsugarzasok). Ebbél a szempontbdl az
id6ésebb egyén sok évtizedes expozicionak lehetett kitéve.

Indukalt karcinogenezisnek nevezzik a kornyezeti hatasok altal kivaltott
tumorképz6dést. A kivaltd tényezbket aszerint szoktuk csoportositani, hogy a
karcinogenezis mely fazisaban hatnak:

Karcinogén anyagok
Karcinogéneknek nevezziik azokat az anyagokat, amelyek képesek tumor
indukalasara. Ez a karcinogén kifejezés tagabb értelmezése, szlikség van azonban

egy szlkebb eértelmezésre, amely szerint szigoruan véve csak a malignus
transzformaciot kivaltdé vegyuletek tartoznak ebbe a csoportba.
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Iniciator agensek Genotoxikus vagy nem-genotoxikus iniciator
hatast fejtenek ki.

Promoterek A mar inicialt allapotban lév6 sejtek kiterjedt
daganatos transzformaciéjaért felelések.

Progresszor agensek Az inicialt és/vagy promoter hatason atesett
sejtcsoport malignus transz-formacidjat segitik
eld.

Komplett karcinogének  Azzal a képességgel rendelkeznek, hogy normal
sejtet rakos sejtté alakitsanak. Altalaban
rendelkeznek mind iniciator, mind promoter és
progresszor sajatsaggal.

A promoter hatas megértése azért nagyon lényeges, mert altalaban a spontan inicialt
sejtek Gnmagukban nem vezetnek megbetegedéshez; a daganat tovabbfejl6déséhez
promoter hatas szukséges.

Komplett karcinogén agens jelen tudasunk szerint kevés van, kdzéjuk tartozik a 2-
naphtylamin, a vinilklorid, a dohanyfust és egyes sugarzasok.

A karcinogén anyagok hatasmechanizmusa

Az elsé vilaghaboruban bevetett mustargaz és szarmazékai voltak azok, amelyek
elinditottdak a tumorok keletkezésének megértéséhez vezetd kutatasokat. Hatas-
mechanizmusukat ma mar pontosan ismerjuk, Iényegében megegyezik az alkilezd
szerek mutagén hatasanal targyaltakkal.

A szervezetben elektrofil csoportok alakulnak ki bel6lik, amelyek kovalens kotést
képeznek a DNS-el, alkilezni tudjak a kulonféle nukleofil csoportokat, megzavarjak a
DNS szintézisét, amit az osztédd sejtekben a javitdé enzimrendszer (repair) nem tud
kijavitani. A nyugvo sejtekre azért hatnak gyengén, mert ott az elvaltozast a javito
enzimrendszer képes helyrehozni.

A kémia karcinogenezis soran az anyag nem kbézvetlentl, hanem biotranszformacio
utan elektrofil formaban, kovalens moédon kétédik a DNS-hez, in vivo tehat at kell
alakulnia. Ez azt is jelzi, hogy a karcinogén hatast in vivo is bizonyitani kell, az in vitro
mutagén vagy karcinogén tesztek nem elegendéek.

e Az adott vegyllet mindenekel6tt a sejtmembran meghatarozott
receptorahoz kotédik.
A legfontosabbak ebbdél a szempontbol a névekedési faktorok tirozin-kinaz receptorai
és az u.n. intracellularis receptorok. A karcinogén molekulak egy része képes a
novekedési faktorok tirozin-kindaz receptorokkal mikoédd szignal-transzdukcios
palyainak aktivalasara, tehat a novekedési faktorokhoz hasonléan aktivalja az
intracellularis jelatvitelért felels specialis GTP kbté H-ras fehérjet.

A jelatviteli rendszerben normal korulmények kozétt is jelen van ilyen ras protein,
azonban nem rendelkezik jelentés sajat GTP-az (GTP-t GDP-re és anorganikus
foszfatra hidrolizalo) aktivitassal. Jelen esetben a ras proteint kodoldé gén a
protoonkogén, és ennek mutaciét szenvedett formaja a GTP k6t6 ras fehérjét kodolo
onkogeén.
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Ahhoz, hogy a receptorhoz kotott karcinogén vegytlet képes legyen befolyasolni a
genetikai folyamatokat, transzlokalédnia kell a sejtmagba, ahol kdézvetlenul az adott
onkogén kozelében elhelyezked6 specifikus fehérje kotédik. A novekedési faktor
jelpalya szinte minden tagjat kddolé génnek ismert onkogén valtozata is.

A dioxin és szarmazékai (TCDD) jélimert karcinogének, és szignal-transzdukciés
palyajuk nagyon hasonlé a glukokortikoidokhoz (25. abra). A TCDD és mas
klérozott bifenil (PCB) receptorat Ah receptornak nevezziik. E receptor
szignalként a karcinogén vegyiilet indukciés hatasat kozvetiti. (Régebben ugy
gondoltak, hogy az indukciés hatas kozvetlenll a biotranszformacidoban résztvevd
enzimre iranyul, a mai felfogas szerint azonban a szabalyozasban kulonb6z6 gének
vesznek részt, amelyek az adott enzimeket kédoljak). Gyakran az indukalédott
enzimek felelsek az eredetileg artalmatlan vegyllet  karcinogén
biotranszformacioéjaért. A policiklusos aromas szénhidrogének példaul a szervezetbe
kerllve epoxidda alakulnak, igy lokalisan hato iniciatorok keletkezhetnek bel6luk.

e A karcinogén vegyiilet vagy metabolitja a DNS-hez kovalensen kotddik,
u.n. DNS-adduktot képez.

Ismerink olyan genotoxikus karcinogéneket, amelyek biotranszformacio nélkul,
kozvetlenul kotédnek a DNS molekuladhoz. llyen vegyuletek pl. az 1,2,3,4-butadién
epoxid, B-propiolakton, szulfatészterek, mustargaz, és aktiv halogénvegyuletek
(benzilklorid, stb.). Ezek a molekulak mind elektrofil reagensek, amelyek altalaban
konnyen reagalnak a nukleofil molekulakkal, igy a DNS-sel is.

Novényvédoszerek és gyogyszerek karcinogén hatasa.

Bar a novényvéddszerek és gyodgyszerek toxicitasaval kulon foglalkozunk, a
karcinogén hatas szempontjabol néhany megjegyzést itt kell megtennunk. Tekintettel
arra, hogy a kemikalidak e csoportjaban viszonylag sok karcinogén vagy legalabbis
gyanus vegyuletet talalunk, alapveté kérdésként vetédik fel a kockazat
toleralhatosaganak kérdése. Ha abbdl indulunk ki, hogy abszolut biztonsag nem
létezhet, fel kell tenni a kérdést, hogy hol huzzuk meg a hatart a human populacidra
nézve elfogadhatatlan veszély és a még elfogadhatd kockazat kozott. A valaszt
mindig a részleteiben késébb targyalandé "risk/benefit" arany adja meg, tehat annak
felmérése, hogy milyen mértékl jotékony hatas all a kockazattal szemben. Ennek
szamitasa pedig nyilvanvaléan mas a peszticidek és gyégyszerek esetében.

A peszticidek esetében a DDT példajat szoktak felhozni, amelyet a legtdbb
orszagban kivontak mar a forgalombdl, mert allatkisérletekben a legvaltozatosabb
daganatféléket sikertlt vele indukalni. Masrészt ismert perzisztens volta is, tehat
évekig raktarozédhat az élélények zsirszOvetében és felhalmozddik a
taplaléklancban. A 1l. vilaghaboru utan a DDT tette lehetévé a rovarok altal terjesztett
jarvanyok megszinését, és a hasonl6 novényvéddszerekkel egyutt a
terméseredmények folyamatos ndvelését is, igy az éhinségek csdkkentését a fejl6déd
orszagokban. Betiltasat kovetbéen a harmadik vilag egyes orszagaiban ismét
nagysagrendekkel nétt a malarias megbetegedések el6éfordulasi gyakorisaga,
masreészt ezeknek az orszagoknak a koltségvetése nem tudja elviselni a dragabb
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vegyszerek hasznalatat sem. A novényvédb6szerek esetében a kockazat
csOkkenthet6 a technoldgiai fegyelem novelésével is, tovabba a maradvanyértékek
megfelel6 ellenbrzésével.

Ettdl eltéré6 a helyzet a gydgyszereknél, ahol az életmenté hatasokkal egyutt jard
kikiszobolhetetlen kockazat nagyobb mértékben elfogadhaté. Hangsulyosan
jelentkezik a kockazati tényez6 a karcinogén hatasoknal, mert egyre inkabb ismertté
valik, hogy az in vitro vagy allatkisérletekbél levonhaté kovetkeztetések csak
korlatozott mértékben extrapolalhatok emberre.

Latszolag egyértelmi eredmények kaphatok epidemioldgiai vizsgalatokkal, azonban
egy gyogyszer lehetséges karcinogén hatasat megitélni igy is nagyon nehéz Ritkan
kezelnek ugyanis egy beteget csak egyféle szerrel, és a kombinalt terapiaban a
karcinogén hatads meghatarozasa nehézségekbe Utkdzik. Bonyolitja a kérdést, hogy
sok esetben nem tudjuk pontosan meghatarozni az alkalmazott dozisokat vagy
szerkombinaciokat, valamint azt, hogy az ember folyamatosan ki van téve a
kulonbozé kornyezeti hatasoknak, a lappangasi id6 pedig bizonytalan, illetve hosszu.

Az oralis fogamzasgatlok széles korben elterjedtek az 1960-as évek vége ota. E
szerek egy része a laboratériumi allatoknal kifejezett karcinogén hatast mutat.
(EMBER, |.: Kornyezetink és a rak; 1993; "A rak ellen, az emberért, a holnapért"
Alapitvany, Bp.).

Emberben eddig az endometrium karcinoma az egyeduli rosszindulatu daganat, amit
kapcsolatba lehetett hozni az oralis fogamzasgatidkkal. Az oralis fogamzasgatlok
és a cervix karcindma kozotti 0sszefuggés megitélése nem egységes. Néhany adat
arra utal, hogy hosszu idén at tarté szedés, valamint mas rizikofaktor jelenléte noveli
a cervix karcinomak megjelenésének Felmerlil a hepatocellularis karcinédma
veszélye is; 30 év folott a veszély mar joval nagyobb.

Annak ellenére, hogy a vizsgalatok alapjan bizonyitékok vannak egyes 6sztrogén
(n6i nemi hormon) szarmazékok karcinogén hatasara, az ilyen gyogyszereket
elterjedten és nagy dézisokban hasznaltdk és hasznaljak az egészséges nék is. llyen
vegyulet pl. a dietil-stilbosztrol (DES).

Az emlérak és a fogamzasgatlok kozotti kapcsolat nem kell6képpen tisztazott,
egyes szerzOk szerint fokozottabban veszélyeztetettek azok a nék, akik még nem
szultek, vagy csaladi terheltség mutathato ki naluk, vagy azok, akiknél jéindulatu
emlébetegség all fenn. Ugyanakkor azt is medfigyelték, hogy az emlédaganatok
terjedésére és novekedésére egyes ilyen hormont tartalmazé szerek jo hatassal
lehetnek. Jelen tudasunk szerint az emlbérak gyodgyitasara vilagszerte hasznalt
gyogyszerek maguk is rendelkezhetnek mas szerveken (pl. méh) karcinogén
hatassal. Ez annak kdszdnhet, hogy az antidsztrogén tulajdonsag mellett kisebb
mertékl Osztrogeén jellegl aktivitasuk is van.

Az immunoszupressziv szerek karcinogén hatasat olyan betegeken vizsgaltak, akik
kortikoszteroidokat kaptak. A gydgyszeres immunoszupressziot kovetdéen kialakuld
daganatok megoszlasa hasonlé ahhoz, amit a genetikusan meghatarozott
immunhianyos betegségekkel kapcsolatban észleltek.

Dr. Kiss Istvan Egészségvédelem 54



Emberben rakkeltdo vagy potencialisan karcinogén kémiai anyaqok

Adriamicin Androgén szteroidok
4-amino-bifenil Akrilnitril

Auramin Azbeszt

Aflatoxinok Benzol

Arzén Berillium
Biszklor-metil-éter Benzantracén
Benzpirén Benzidin
Ciklofoszfamid Dibenzantracén
Dietilszulfat Dietil-stilbosztrol
Dibrometan Fenacetin
Formaldehid N-Nitrozo-dietilamin
Krém Hematit banyatermék /radon/

Katrany és olajszarmazékok

Kadmium-oxid

Klér-metiléter |zopropil olaj
Kromvegyuletek Mustargaz
N,N-Bisz/2-klo6retil/éter 2-naftilamin
Nikkelvegyuletek Oximetalon
Orto-toluidin Poliklorozott bifenilek
Propilénoxid Vinilklorid
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V. Epidemioldgia
(Forras: Beaglehole R., Bonita R, Kjellstrom T.: Basic epidemiology; 1993: WHO
Geneva)

Az epidemiologia kifejezést a szakirodalom kett6s értelemben hasznalja: az egyik
értelmezés szerint a fert6z6 betegségek elterjediségével foglalkozik, mig a masik
értelmezés szerint a tomegesen elterjedt népbetegségek gyakorisaganak
megoszlasat és az azt befolyasolo tenyezbket vizsgalja.

A nem fert6z6 betegségek elterjedtségérél elsésorban a halalozasi statisztikakbol
szerezhetiink informaciokat. Ujabban a betegek nyilvantartasabdl, az orvosi
naplékbdl és a szlirbvizsgalati adatokbdl is értékes kdvetkeztetéseket lehet levonni.
Nyilvantartjak altalaban a daganatos betegeket, a fejlddési rendellenességeket.

1. Epidemioldgiai alapfogalmak

Incidencia: valamely betegség vagy egyéb karosodas incidencigja meghatarozott
id6intervallumban el6forduld esetszamot, gyakorisagot jelent. Az incidencia, mint
aranyszam, mindig a populacié meghatarozott egységére vonatkozik. Az incidencia
az uj megbetegedések szama (gyakorisaga) 1 évre és 100 000 lakosra szamitva.
Prevalencia: A betegség vagy egyéb karosodas el6fordulasi gyakorisaga egy adott
lakossagcsoport korében, meghatarozott idépontban.

A két fogalom kozti Iényeges kildnbség, hogy a prevalencia szamitasanal a szamlalo
magaban foglalja a populacié 6sszes egyedét, aki a kérdéses id6pontban beteg volt,
mig az incidencia csak az észlelt Uj megbetegedéseket. Ezt az alabbi példak
szemléltetik:

2. tablazat Akut leukémias paciensek egy korzetben 1988 - 1992

Prevalencia Incidencia Mortalitas
. Az év elején él6 Az év folyaman Az év folyaman bekovetkezett
Ev betegek diagnosztizalt uj esetek haldlesetek
1988 7 69 54
1989 15 91 86
1990 17 83 73
1991 24 99 101
1992 21 68 81
Osszes 84 410 395
3. tablazat Kronikus leukémias paciensek ugyanazon korzetben 1988 - 1992
Prevalencia Incidencia Mortalitas
Ev Az év elején él6 Az év folyaman Az év folyaman bekovetkezett
betegek diagnosztizalt uj esetek halalesetek
1988 129 79 50
1989 150 83 71
1990 157 90 90
1991 151 61 84
1992 121 53 89
Osszes 708 366 384
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Az incidencia (l) és prevalencia (P) kozti 6sszefliggés:
P = (I) (D), ahol D = a betegség idétartama

tenat D

P/l
Meghatarozott betegségre nézve

krénikus esetben P > |

akut esetben P < |

P =1, ha a betegség id6tartama pontosan 1 év.
Morbiditas:

L, ) betegségek évi szama
Morbiditasi aranyszam = . — * 1000
népességszam

A morbiditds csak az esetek egy részében vezet mortalitdshoz. Magyarorszag
mortalitasi tablazataban a legujabb id6kben a sziv és érrendszeri megbetegedések
okozta halalozasok vezetnek, ezutan kdvetkeznek a daganatos betegségek, ujabban
pedig a gumdbkor és mas fert6z6 betegségek kovetkeznek.

Mikor melyik értéket hasznaljuk a gyakorlatban a kockazat becslésére?

a. A koOzegészségugyben és a klinikai, farmakoldgiai és toxikologiai
vizsgalatokban az incidencia a fontosabb. A kbzegészségligyben azért, mert ennek
alapjan kell szamitanunk a kezelésbe veendd paciensek szamat. A prevalencia ebbdl
a szempontbdl nem adekvat, mert azokat a pacienseket veszi szamba, akik mar
kezelés alatt allnak, vagy akiknél reménytelen a kezelés. A klinikai, farmakoldgiai és
toxikoldgiai vizsgalatokban az incidencia jelzi a kisérleti koriimények hatasara
bekovetkezett elvaltozasokat.

b. A prevalencia értéke az u.n. torténeti kontroll értékelésénél hasznalatos,
mert adott betegség el6fordulasi gyakorisagara, illetve el6fordulasi valészinlségére
enged kovetkeztetni.

A talélési fuggvény nonparametrikus statisztikai értékelése

A Kaplan-Meier tulélési fuggvény az epidemioldgiaban jol felhasznalhato két vagy
tobb populacio allapotanak statisztikai 0sszehasonlitadsara. Azokat a fuggvényeket,
ahol a halalozasok szamat az életkorral szemben abrazoljuk, célszerl tulélési
fuggvénnyé transzformalni, ha a koztuk levé kulonbség szignifikans vagy nem
szignifikans voltat akarjuk vizsgalni. Amennyiben gyanithatd, hogy a kuldnbséget
valamilyen kornyezeti behatas okozta, akkor az azonos id6pontban meért értékeket 2
vagy Fisher exact statisztikai teszttel hasonlithatjuk dssze.

E tesztek lényege, hogy a pontok kozt talalt eltérés az altalunk eleve megadott
valoszinlségi érték esetére megfelel-e a matematikai null hipotézis alapjan varhaté
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ertéknek. Ha nem felel meg, hanem annal nagyobb, tehat nem esik a valdszin(
ingadozasok hataran belll, ugy elfogadjuk, hogy az eltérést a vizsgalt behatas
okozta.

A nonparametrikus tesztek kiterjesztésével teljes tulélési fuggvényeket is
O0sszehasonlithatunk, nemcsak egyes pontparokat: A matematikai részleteket itt nem
targyaljuk, bévebben Id. IARC Monografia, 1986.

Fatalis elvaltozasok értékelése

Fatalis elvaltozasnak nevezzik az élettel Osszeegyezhetetlen betegséget vagy
toxikus elvaltozast, amely halalhoz vezet. A megitélésben sok bizonytalansag van,
mert a fatalis jelleget csak a halal utan, retrospektiv mdédon tudjuk feltételezni,
masrészt gyakran nemcsak egy szervi serulést talalunk. Az emlitett bizonytalansag
ellenére lényegesek azok ezzel kapcsolatos statisztikai adatok adott populacién
bellli morbiditas és mortalitas 6sszeflggésének megallapitasara.

A kovetkezd eljarast alkalmazzuk: A tulélési fuggvényeket kulon-kulon az egyes
elkilonithetd fatalis elvaltozasokra szerkesztjuk meg, és a targyalt statisztikai
modszerekkel 6sszehasonlitjuk az altalanos mortalitast, és az adott fatalis elvaltozast
mutaté egyedek mortalitasat. Ha ez utébbi gérbe meredeksége meghaladja az
altalanos mortalitasi gorbét, akkor nagy valosziniséggel az illet6 elvaltozas jelent6s
szerepet jatszik a tulélési periddus csokkentésében.

Kénnyen belathatd, hogy az epidemiolégidban alkalmazott statisztikai szamitasoknal
az élettartamot korrekcios tényezéként kell figyelembe venni. Induljunk ki abbdl,
hogy egy 100 egyedbdl allé populaciéban egy 24 hénapig tartdé vizsgalat soran
valamely kornyezeti tényez6 drasztikus valtozasokat indukal (pl. tumor), amely
azonban nem roviditi meg a populacié atlagos tulélését.

4. tablazat
Kontrol Expozicidnak kitett
A 15. ho elétt elhaltak 001/020 ( 5 %) 018/090 (20 %)
A 15. hé utan elhaltak 024/080 (30 %) 007/010 (70 %)
Osszes elhalt 025/100 (25 %) 025/100 (25 %)

A tablazat szerint az expoziciénak kitett egyedek kodzil 90 pusztult el, kézulik 18
esetében volt megfigyelhet6 az elvaltozas, mig a kontrollok kézul csak 20 pusztult el,
kozulik 1 esetében volt megfigyelhetd az elvaltozas. (A nevezdben mindenitt az
elhalt egyedek szerepelnek, mig a szamlaloban azok, amelyeknél elvaltozast is
talaltak).

A tovabbiakban feltesszik, hogy a tulélé 10 exponalt egyed és a 80 kontroll kdzil 70
ill. 30 mutatott elvaltozast a vizsgalat utols6 id6szakaban. Bar ezek meglehet6sen
nagy kulonbségek az egyes iddintervallumokra vetitve, a teljes megfigyelési idészak
eredménye ezt nem mutatja. Ha tehat nem teszink korrekciot az eltéré tulélés miatt,
akkor nem kapunk korrekt eredményt, hiszen nyilvanvalé, hogy a 2. vizsgalati
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periodusban ugy tdnik, mintha a kontroll-csoportban fordulna el6 nagyobb mértéki
pusztuldas. Ez a csaldoka eredmény abbdl adddik, hogy a populacié tulélé, dregebb
egyedeinél az életkor el6rehaladtaval egyre nagyobb a spontan elvaltozasok
valészinlisége.

2. A kockazati faktorok szamitasa

Ha barmely kornyezeti tényezdnek torténd expozicio és egy adott elvaltozas kdzott a
matematikai statisztika ok-okozati Osszeflggést tar fel, akkor a kornyezeti faktort
kockazati tényezbnek (riziké faktor) nevezzuk.

adott expozicidnak kitett populacioban talalhato incidencia

Relativ kockazati tényez6 = — , .y : R -
y expozicidonak nem kitett populacioban talalhaté incidencia

A kockazati tényez6 éertéke prediktiv értekétél fugg. A rizikd-faktor prediktiv értéke
nem az, hogy 100 %-os biztonsaggal elére tudja jelezni a karos hatas
bekovetkeztét. Epidemioldgiai szempontbol a rizikd faktorok jelentésége sokkal
inkabb a kdzegészségugyben és az orvosi megel6z6 munkaban van.

Példa:
Tegyuk fel, hogy a tudérak prevalenciaja egy populaciéban 100/100 000, és az adott

populacié 33.3 %-a dohanyos. Tegyuk fel ezek utan, hogy vizsgalataink az alabbi
eredményre vezettek:

Dohanyos Nemdohanyzé | Osszes
Tudorak 100 - 100
Nincs tiidorak 33 233 66 667 99.9
Osszes 33 333 66 667 100

Az adatok arra utalnak, hogy a dohanyzas riziké faktor a tidérak szempontjabal.
Az adatok azonban nem mutatnak arra, hogy a dohanyzas magasan prediktiv a
tudérak szempontjabdl, mert a dohanyzas prediktiv értéke csak 100/33 333 = 0.3 %.

A rizikd faktorok altaldban nem Onmagukban hatnak, hanem tobb mas faktorral
egyutt.

3. Kornyezeti tényezdk hatasanak epidemiolégiai vizsgalata
3.1. Prospektiv vizsgalat

Az ideadlis vizsgalati mddszer az adott populacié vizsgalata a jelenben és nyomon
kovetése a jovbben. Annak ellenére, hogy a varhaté eredmények a
legegyeértelmlbbek, ritkan hasznaljak, els6sorban azeért, mert tobb évtizedes
megfigyelési idészakot kivan. Ennek oka, hogy a jelenben torténé expozicié és a
betegség kifejl6édése kdzott hosszu id6 telik el.
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3.2. Retrospektiv vizsgalat

Ezt a vizsgalati modszert hasznaljak leggyakrabban: lényege, hogy a mult egy
meghatarozott idépontjaban /pl. 20-30 évvel ezelbtt/ kijeldlink egy populaciot
melynek paramétereit a jelen iddpillanatig kovetjik. A vizsgalat eértékelhetd
lefolytatasa érdekében nagyon fontos, hogy bizonylatolva legyen a populacié minden
tagja esetében annak él6 mivolta, vagy id6kdézben bekdvetkezett haldla esetén a
halal oka. E modszer legnagyobb hatranya, hogy gyakorlatilag minden adatot /a
populacié egyedeinek azonositasa és egészségugyi paraméterei, valamint a nyomon
kovetend6 kornyezeti hatasok/ a multban mértek, és nem az adott epidemiologiai
vizsgalat céljainak megfeleléen. Ennek kdvetkeztében gyakoriak a hianyos adatok és
tobb paraméter esetében utdlag nehéz a kvantitativ leiras.

A szobanforgd vizsgalatban valamely meghatarozott okbol bekovetkezett halal
kockazata ugy szarmaztathatd, hogy kiszamitjuk a populacidban medfigyelheto
jellemzé betegségek el6fordulasi gyakorisagat.

a betegség el6fordulasi gyakorisaga a vizsgalati csoportban

Relativ kockazat =
elatiy kockaza a betegség el6fordulasi gyakorisaga a kontroll csoportban

A kontroll csoport ez esetben azt a populacidt jelenti, amely nem volt kitéve a vizsgalt
kornyezeti hatasnak.

A relativ kockazat az a mérészam, melybdl statisztikai szamitasok alapjan
kovetkeztetést vonhatunk le a vizsgalati populaciéban bekovetkezett betegseég, illetve
halal gyakorisaganak névekedésére, vagy csdkkenésére.

A relativ kockazat masik szamitasi modja a standardizalt mortalitasi hanyados
(SMR) szamitasa.

SMR elhaltak szama a vizsgalati populaciéban
~ az atlagos populaciéban varhaté mortalitas

ahol az atlagos populacié Osszetétele kor, nem és rassz szempontjabdl teljes
mertékben megfelel az altalunk vizsgalt populacionak.

3.3. Osszehasonlité vizsgalat

Ezt a vizsgalatot olyankor alkalmazzuk, ha a populacié pontos szamszerli nagysaga
nem ismert, csak az adott betegség, illetve a betegség altal okozott halalesetek
voltak dokumentalva. Magatol értet6d6, hogy ez a mddszer az el6z6eknél kevésbé
enged a tényleges kockazatra kovetkeztetni, mivel nem tartalmazza az 0Osszes
egészséges szemely adatait, és azokét sem, akik az adott periodusban kiléptek a
populaciébol.

A felsorolt vizsgalatok esetében az adatok feldolgozasa annal pontosabb
eredményekkel szolgal, minél nagyobb fdldrajzi kiterjedési teruletr6l gyUjtottuk a
csoportokat, melyek bizonyos esetekben magukban foglalhatjdk az ugyanezen
terlleten él6 atlagembereket is. Az illetdé személyek foglalkozasaval, lakohelyével és
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élettorténetével kapcsolatos adatokat vagy kérddives mobdszerrel, vagy
adatbazisokbdl gyjtjuk.

—_— e —  —— e — . >

Vizsgalat iranya
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7. abra Retrospektiv vizsgilat sémaja
ld6
— e ¢ e ¢ ¢ e ¢ ¢ e ¢ ¢ e »
Feltétel - kérdés Betegség
— . s ¢ emms ¢ e ¢ emm— ¢ e —

l_ | g van

» Exponalt | —
l_ L> nincs

Egészséges
egyének

Populacié

> van
Nem |_
exponalt L >

nincs

8. abra Prospektiv vizsgalat sémaja
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VI. Jarvanytan

1. A jarvanyok kialakulasa
A fert6z6 betegseégek terjedésének, jarvanyok kialakulasanak harom feltétele van.

o Fert6z6 forras
o Fert6zés terjedésének lehetdsége
e A korokozo irant fogékony szervezet

E harom tényezét a jarvanyfolyamat elsédleges mozgatéerdinek tartjuk. Ezeken tul
természeti és tarsadalmi okok is szerepet jatszanak a jarvany terjedésében. Ezek a
masodlagos tényezék azonban Onalléan nem képesek a jarvany elSidézésére,
legfeljebb annak kiterjedésére, idétartamara lehetnek befolyassal.

1.1. Elsédleges tényezdok

A fert6z6 forras az az él6lény, amelyben a korokozéd megtalalhatd (rezervoar) és
amelynek testvaladékaival a kulvilagra kerul a koérokozé, ilyen médon lehetdéséget
biztositva egy masik szervezet fert6z6désének. Ha a korokoz6 hordozdja ember, az
ilyen betegségeket antroponozisnak nevezzik, ha allatrél teried a fertézés emberre,
antropozoonozis a fert6zés elnevezése.

Korokozé hordozé ember

Az ember akkor is lehet fert6z6forras, ha betegségre utalé klinikai tineteket nem
mutat.
e Inkubacios kérokozé hordozas
e Rekonvaleszcens, amikor a beteg mar gyogyult, klinikai tineteket nem mutat,
de testvaladékai tartalmazzak a kérokozét
e Kronikus, ha a kérokozo Uritése egy évnél tovabb tart
o Egészséges, ha a korokozét klinikai tunetmentes ember szervezete
tartalmazza és akkor sem betegszik meg valamennyi ember, ha a fert6zés
lehet6sége fennall.

A korokozo6 hordozas ideje alatt tobbszor megismételt laboratoriumi vizsgalattal kell
ellen6rizni a korokozd jelenlétét, mert a fert6z6 agens uritése idészakos jellegl
allandéan nem mutathato ki.

Korokozé—hordozas klinikai tunetek nélkul csak immunis, védett szervezetben
alakulhat ki, ami azt jelenti, hogy a szervezett korabban mar fert6z6dott az illeté
korokozoval, specifikus védelem alakult ki, ilyen modon a korabban kialakult
védettség elegend6 ahhoz, hogy a klinikai tinetek ne alakulhassanak ki, a kérokozé
azonban jelen van a szervezetben.

A kérokozok kozul kulon figyelmet érdemel a parazita-hordozas, ami azt jelenti, hogy
a fert6zott szervezet, a parazita kulonb6zé fejlédési alakjait Griti.
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Fertozott allatok

Olyan koérokozok bejutasat a szervezetbe, amelyek az allatokrdl terjedhetnek az
emberre, potencialis fertézési veszélynek kell tekinteni. Minél kdzelebbi az allat és
ember kapcsolata, annal inkabb fokozédik a fertézés lehetésége:

e Haziallatok (Lyssa esetében kutya, macska, brucellosis esetén szarvasmarha,
juh kecske)

o Haz korul és vadon él6 ragcsalok (pestis-patkany, tularaemia-vadnyul)

e Madarak (ornhitosis, madarinfluenza)

o Koztigazda allatok (toxoplasmosis-macska, trichinellosis-sertés)

Vérszivé izeltlabuak (kullancs, szunyog tetvek, bolhak)

Az ember fert6z6désének akkor van lehetésége, ha az allatok gondozasaval
foglalkoznak, beteg allatok harapjak meg, allati eredetl élelmiszert fogyasztanak (tej,
hus), nyersen vagy kevéssé hokezelt formaban fogyasztjak azokat.

A fertdzés terjedése

9. abra A fert6z6 kérokozo terjedése Juranyi szerint

(JURANYI R.: A fert6z6 betegségek altalanos és részletes jarvanytana;1998;
Medicina Konyvkiado Rt. Budapest)

A fert6zés folyamata harom Iépésben valosul meg:
e A korokozo kijut a szervezetbdl A

e A korokozo a koérnyezetben van B
e A korokozo ismét az él6 szervezetbe jut C
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A koérokozo a fert6zott szervezetbdl a kulvilagra kerll (vizelet, kopet, sebvaladék) és
a kornyezeti tényez6k sokasaga hatarozza meg a tovabbi sorsat. Segithetik, vagy
gatolhatjak a kérokozo életben maradasat.

A szervezetbdl kikerult korokozok szamtalan modon fertézik az embert: a talaj, a viz,
a leveg0, hasznalati targyak, munkaeszk6zok, élelmiszerek kdzvetitésével stb.

Kozvetlen a fert6zés akkor, ha kodzvetit§ kdzeg nélkil kertl a kérokozé a masik
ember szervezetébe: kézfogas, nemi érintkezés, szllés, szoptatas stb.
Kozvetlenul terjed a korokozo az allatok harapasaval, az allatok gondozasa kozben.

Kozvetett fertozés

Azt jelenti, hogy a korokozo terjedéséhez kozvetitd kdzegre van szikség, amelyek a
leggyakrabban a koérnyezeti tényez6k valamelyike (viz, talaj, levegb). A
Levegdhigiéné cimi fejezetben irunk a levegd élettani hatasardl. A kozvetett
fertézések kozul a cseppfertézést emlitjik, amelynek kozvetité kdzege a levegd.

A fert6zési mdédra az a jellemzd, hogy a kérokozé kdhogéssel, tlusszentéssel,
beszéddel a levegbbe jut és onnan, belégzéssel a masik ember szervezetébe jut. Ha
a fert6z6 cseppeket miel6tt a foldre hullananak, egy ember belélegzi, direkt, vagy
Pfligge-féle cseppfert6zésrdol beszélunk. A nagyobb méretli cseppek a foldre,
hasznalati targyakra hullnak, itt beszaradnak és a leveg6 porszennyezédésével ismét
belégzésre kerulnek, ujabb fogékony ember léguti fert6zését okozva.

A viz, mint a fert6zés kozege

A viz fertbzéskozvetitd szerepérdl a Vizhigiéné cimi fejezetben emlitést tettink, a
viz, mint a kozvetett fert6zés maodja itt kerll ismertetésre.

Az ivoviz fert6zés kozvetitd szerepét mar nagyon régen, az okorban medfigyelték.
Mar az oOkori népeket is szamos egészségugyi szabaly megtartasara kotelezték,
amelyek egészséguk védelmét szolgaltak. (pl. az okori Egyiptomban forralt, sz(rt
vizet ittak).

Hyppokratés irasa vilagitott ra, ,a helyekrdl, vizrdl, levegérél” szold munkajaban,
hogy a kdrnyezethatas milyen fontos a fert6z6 anyag terjedésében.

Magyarorszagon Fodor Jozsef irta egyik dolgozataban: ,A fert6z6 anyag nem a
vizben keletkezik, csak a viz terjeszti”.

A természetes vizekbe kerult kérokozok sorsa kétféleképpen alakul:
e A viz fizikai, kémiai tulajdonsagainak (pl. hémérséklet, oxigéntartalom, ph)
megfelel6en elszaporodik
e A viz Ontisztulasa miatt elpusztulnak

A szervezetbe jutas modja:

e |voviz
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e Tisztalkodasra hasznalt viz
e Uszodai viz, furdés

A viz fertbzbttsége elsb6sorban enteralis fertbzéseket okoz. (pl. Dysenteria,
Salmonellosis). Az esetek tulnyomo toébbségében (90%) a kdzizemi viz a fertbézés
okozédja. A vezetékes viz szennyezddéseét legtobbszor uzemeltetési hiba okozza: a
csatornadugulas, csétorés, szennyvizbetorés.

Az ivoviz okozta jarvanyok jellemzdi Juranyi szerint:

Robbanasszerien kezd6dnek

A jarvany elején a megbetegedtek, valamennyien ittak az ivovizbdl

A betegek kozo6tt nincs kor és nem szerint kildnbség

A jarvanyos terllet megegyezik azzal a terllettel, amelyet a fert6zétt viz 1at el
Egyéb terjedési modok kizarhatok

A vizado forras lehet6sége fennall

A fert6z6tt ivoviz elvonasaval a fert6zés megszinik

A jarvany végeén kontakt megbetegedések el6fordulhatnak

A furdoéviz egészségligyi vonatkozasai
5. tablazat A fiirdévizet szennyezo fontosabb mikroorganizmusok

(Némedi nyoman)

A mikroorganizmusok fajai

Baktériumok Virusok Parazitak Gombak
Shigella,Salmonella, Adenovirus, T.vaginalis Dermatophyton
E.coli enthero- Coxsackie kllonb6z6 proto-

pathogén tipusai, virusok, zoonok cistai,

V.cholerae, Ps. Polyomyelitis féregpeték

Aureginosa, virus, Hepatitis A

Streptococcus, virus

Mycobakterium,

Leptospira

A furd6zés soran létrejohetd fert6zéseknek a szennyezett furddviz az oka. A
természetes vizeink szennyezését az emberi tevékenység kornyezetszennyezése
okozza (pl. szennyviz bevezetése a folydkba, hulladékok vizbe dobasa, az emberi
urulék stb.)

A mesterséges furdéviz szennyezddése a medencét taplald forras

szennyezddeésétdl, a kornyezet tisztasagatol fugg. A fertbzés terjedése, mind a
természetes, mind a mesterséges flrddvizek esetében a viz.
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FERTOZOFORRAS — TERJEDESI MOD /¥ FOGEKONY EMBERI

SZERVEZET
= ember vagy allat furdozok
» kémiai anyag
\J
FURDOVIz
kiiltakaré enteralis nyalkahartya
bor emésztocsatorna orr, torok, fiil
furdoviz firdoviz firdoviz
bor emeésztocsatorna orr, torok, ful

10. abra A fiirdézés altal terjedé fertézések (Miiller szerint)

Az élelmiszerek altal terjed6 fert6zések

Az élelmiszerek a termelés, a feldolgozas, a tarolas a fogyasztas el6készitése soran
fert6z6dhetnek kulonb6zé mikroorganizmusokkal. A fert6zd forras lehet ember,
kornyezet, vagy allati eredeti.Az élelmiszer higiéné kulonbséget tesz ételmérgezés
és ételfertbzés kozott. A hazai szOhasznalatban szerint minden olyan heveny
egészségkarosodast, amelyet az élelmiszerbenlévd vegyi anyag, vagy mikroba okoz,
ételmérgezésnek neveznek. Az ételfert6zés az élelmiszerek altal kozvetitett fert6z6
agens terjedését jelenti.

A leggyakrabban azok az élelmiszerek okoznak enteralis megbetegdéseket, amelyek
hékezelés nélkul, vagy feluletes hdkezelést kovetbéen kerllnek a fogyasztokhoz. A
baktériumok és egyéb mikrobak legtdbbje ugyanis hékezelés hatasara elpusztul.
(pl.Salmonella 70 fok C 10 percen at)

Az élelmiszerek kozul kulon figyelmet érdemelneka hentesaruk, (diszndsajt) tojas, tej,

és az ezek felhasznalasaval készlld élelmiszerek. A felbontott konzervek pedig igen
rovid ideig tarolandok, a legrovidebb idén belul fel kell hasznalni azokat.
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A fert6zések leggyakoribb okozoi a salmonella baktériumok: S. enteritidis, S. infantis,

S. Typhi murium stb. valamelyike.

A szazadforduld 6ta tdbb tanulmany foglalkozik a tej fert6zéskozvetitdé szerepével.

6. tablazat A tej fert6zési lehetoségei

(Juranyi nyoman)

A szennyez6dés oka

| A szennyezédés modja

Termelés kozben

Beteg tehén

Bang-kor, tbe, mastitis esetén streptococcus

Szennyes togy és kéz

enteralis baktériumok

Szennyezett istalld

talajbaktériumok. spordsok a szalmabol, enteralis
baktériumok a tragyabol

Tisztatalan fejogép

vegyes flora

Elégtelen hiités, hosszu tarolas

csirdk elszaporodasa

Szallitas kozben

Elégtelen hiités

a bejutott csirdk elszaporodasa

Hosszu, hités nélkiili szallitas

a bejutott csirak elszaporodésa

Tisztatlan tank

vegyes flora

Feldoglozas kézben

Szennyezett csOvezetés

vegyes flora

Gondatlan elegyités a tiszta tejet szennyezi a fert6zott
Kontaminacié a hécserélon a pasztOrozott tejhez keveredik a nyers tej
Tisztatlan tolt0gép vegyes flora

Arusitas kozben

Hosszu, hiités nélkiili tarolas | csirak elszaporodasa

A tej okozta fert6zéseknek jellemzéi:

Robbanasszerl kezdet egyszerre sok megbetegedés

A betegek k6zds helyrdl fogyasztanak tejet

A jarvany kezdetén csak azok betegednek meg, akik tejet fogyasztanak

A betegek kozott a tobb tejet fogyasztdk betegednek meg: nék és gyermekek
A jarvany vége felé kontakt esetek fordulnak el

A tej forralasat, pasztérozéset kovetéen csokken a fert6z6 agensek szama, azonban
a baktériumok altal termelt enterotoxin hiités kdzben hosszabb ideig megtartja
aktivitasat.

A parazitak altal okozott megbetegedések kozvetlen ,vagy kozvetett uton egyarant
kialakulhatnak. Az ember a kifejlett parazitaval, vagy annak fejlédési alakjaval
fert6z6dik. A kozvetlen fert6z6dés azt jelenti, hogy a kulvilagon mar nem kell fejlédnie
a parazitanak, képes fertézni az embert, kdzvetett fertézés akkor valésul meg, ha a
parazita a kornyezetben, talajban, vizben egy ideig fejl6dik, amig fejlédési alakja
képes megfertézni az embert.
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A talaj kozvetitette fert6zések

A talaj a benne lév6 szerves hulladékot elbontja, ugyanakkor a talaj felszinére kerul6
tobbnyire fertéz6 anyag (féreg pete, baktérium) a talajpan egy ideig megmarad. A
talaj felszini rétegei tobb korokozét tartalmazhat, mint a mélyebb rétegek. A talaj
patogén mikrébai kuldnb6zd mddon jutnak az ember szervezetébe: sebzéseken
keresztul, akar az ép bértakaron at, szajon at és belégzéssel egyarant.

Fontos szerepe van a talajnak a sebfert6zések kialakulasaban, kulondsen az
anaerob sporas baktériumok (Clostridium tetani) terjedésében, amely napjainkban is
halalos kimenetll lehet.

Az allatok, allattartd telepek egyik kdrnyezetszennyezd anyaga a tragya ill. tragyalé,
amelynek hibas tarolasa a talaj szennyez6dését okozzak.

A talajra kerul6 hulladékok szennyezb6dések és az azokban talalhaté patogén
mikroorganizmusok hetekig, hGnapokig megtarthatjak fert6z6képességuket .

Kornyezethigiéniai megitélés szerint eltér6 a varoslakok és a falusi lakossag
potencialis fert6z6dési lehetésége. A varoslakok elsésorban az ember-ember, a
falusi lemberek az allat-ember fert6zeési folyamat kovetkeztében betegedhetnek meg.

......

feltételezett patogének, a talajszennyez6dés milyen hatassal van egy adott talajra.

Rovarok és ragcsalok fert6zés kozvetitése

& 4
-
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11. abra Vérszivo izeltlabuak

a: bogoly

b: szunyog
c: kullancs
d: 6vantag
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7. tablazat Vektorok altal terjesztett fontosabb fert6zo betegségek

Vektor Megbetegedés Korokozo Fert6z6forras Atvitel modja A vektor
fenntarto eléfordulasi helye
(rezervoar)
Ruhatetti Kiiitéses tifusz (R) Rickettsia prowazeki Ember A tetli széklete (borbe Vilagszerte
(Pediculus humanus) vakaras, szembe,
nyalkahartyara keriilés)
Lovészarok (R) Rochalimaea quintana Ember A tetli széklete (borbe Vilagszerte
(6tddnapos) laz vakaras, szembe keriilés
Visszatéro laz (B) Borrelia recurrentis Ember A tetli széklete (borbe Vilagszerte
vakards, nyalkahartyara
keriilés, borsériiléseken at)
Malariasziinyog Malaria (P) Plasmodium Ember Vérszivas Vilagszerte
(Anopheles sp.)
Sargalaz sziinyog Sargalaz (V) Flavivirus Ember Vérszivas Tropus, szubtropus
(Aedes aegypti) Dengue-laz (V) Flavivirus Ember (majom, Vérszivas Tropus, szubtropus
sargalaz szunyog)
Szunyog Japéan encephalitis | (V) Flavivirus Madarak Vérszivas Tavol-Kelet,
(Culex sp.) Azsia, Afrika
Kullancs Kullancs (V) Flavivirus Kullancs, apro Vérszivas Eurazsia
(Ixodes sp.) encephalitis emlésok
Lyme-kor (B) Borrelia burgdorferi Ragcsalok, Vérszivas Eurdpa, Eszak-
szarvas, kutya Amerika,
Ausztralia
Kullancs Visszatéro laz (B) Borrelia duttoni Kullancs Vérszivas Amerika, Afrika,
(Ornitodoros sp.) Ko6zép-Azsia,
Protugélia
Kullancs Sziklas-hegységi | (R) Rickettsia rickettsi Kullancs, nyul, Vérszivas Amerika

(Dermacentor sp.)

foltos laz

apro emlosok

R — Rickettsia, P — Protozzon, B — Baktérium, V — Virus, N — Nematoda




A vérszivé izeltldbuak kozul azokat nevezzik bioldgiai vektoroknak, amelyek egy
meghatarozott fert6z6 betegséget terjsztenek .A vektorok altal terjesztett fontosabb
fert6zd betegségeket, azok kérokozoit, valamint a fert6z6 forrast az atvitel modjat a
vektorok el6fordulasat a fenti tablazat tartalmazza.

Az ember kornyezetében olyan rovarok is élnek, amelyek az élelmiszerekre juttatott
székletukkel, hanyadékukkal szennyezik az ember taplalékat, kulonb6z6 elsésorban
enteralis fert6zd betegséget terjesztenek. Azon tul, hogy ezeknek a rovaroknak a
jelenléte undortkeltd, kulonosen koérhazak, fert6z6 beteg kornyezetében nagyobb
szamban fordulhatnak el6, ilyen mdédon novelve a fert6z6 betgség terjedésének
lehetéséget.

a: gabonazsizsik b: kis lisztbogér ¢: fogasnyak( gabonabogar d: kenyerbogar
e: szalonnabogar f: a szalonnabogar larvaja

12. abra Elelmiszerlitogat izeltlabuiak

A ragcsaldk tobb olyan patogén kérokozd hordozdi lehetnek, amelyek atterjedhetnek
az emberre is.A szemétben, hulladékban, csatornakban él6 patkanyok mechanikus
uton, vagy testvaladékaikkal szennyezik az ember kdrnyezetét, ilyen médon okozva
betegséget. Pl. a tularaemia, a brucellozis, a veszettség a vandorpatkanyok
kozvetitésével is atkerulhetnek az emberre. Az egerek elsésorban a salmonellosis
terjeszt6i, de a fert6z6 agyhartyagyulladas

virusanak is rezervoarjai.

1.2. A jarvanyok kialakulasanak masodlagos tényezoi

Az Egészségugyi Vilagszervezet megfogalmazasa szerint nem csupan a betegségek
hianyat jelenti, az egészséget a kornyezeti és tarsadalmi tényezbk is befolyasoljak.

Természeti tényezdék

A természeti tényezdk a foldrajzi, 1égkori, klimatikus koriiményeket jelentik. A
természeti tényezOk hatnak a fert6z6 mikrorganizmus terjedésére, megtelepedéseére,
szaporodasara és terjedésére. Meghatarozzak azokat az allatfajokat, beleértve az
izeltlabuakat is, amelyek az adott klimatikus viszonyok kozott képesek
életfeltételeiket megtalalni.Pl. A mérsékelt égovi kdrnyezet télen a légut, nyaron az



enteralis fert6zések kialakulasanak kedvez.Tropusi korulmények kozott magas
hémérséklet-és paratartalom mellett jellegzetes betegségek alakulnak ki.

Ha a fert6z6forras allat, kilonésen érvényesllnek a természeti hatasok. Ha a
kornyezet alkalmatlan egy allatfaj életbentartasara, a fertézés lehetGsége is
kizarhato.

A vektorok kozvetitette fert6zésekben hangsulyos szerepet kap a rovarok életciklusa
az eéghajlati valtozasok fuggvényében (szunyogok elszaporodasa nedves, meleg
idében).

Tarsadalmi tényezdk

A tarsadalmi tényezOk kozé azok a szocialis tényez6k tartoznak, amelyek
meghatarozzak az ember életkériiményeit: lakaskoriimények, munkavégzeés,
életszinvonal, a lakossag kulturalis szinvonala. A tarsadalmi tényez6k az ember altal
befolyasolhatok, sokkal inkabb, mint a természeti tényezdk. A tarsadalmi tényezék
mind kedvezd, mind kedvezétlen iranyba befolyasolhatjak a fert6z6 betegseg
terjedését.

A tarsadalmi tényezéknek igen fontos a jarvanyfolyamatra gyakorolt hatasa. A
tarsadalmi viszonyoktdl fugg, hogy a fert6z6 betegség, jarvany felismerése,
bejelentése, a betegek elkllonitése megtorténik. Sok fert6zd betegség
kialakulasaban jatszanak szerepet a zsufolt lakasok, a higiénés viszonyok alacsony
szinvonala, az élelmezés-egészségugyi korulmények.

Elmondhato, hogy a fert6z6 betegség kialakulasaban jelents a tarsadalom szerepe,
jelentésen befolyasolja a jarvanyok menetét a megbetegedések szamat, a betegség
lefolyasat és a halottak szamat.

2. A szervezet védelme, immunitas

A szervezet nem specifikus védelme

A szervezet a fert6z6 agensekkel szembeni védelmét specifikus immunoldgiai
folyamatok mellett mas, un. nem specifikus védekezési folyamatok is befolyasoljak.
Az immunitads azt jelenti, hogy a szervezet felismeri a szamara idegen
anyagokat és velilik szemben , szigorian meghatarozott lépéseken keresztiil
célzott immunvalasszal reagal. Ahhoz, hogy az immunrendszer az idegen anyagot
(antigént,)k6zdmbdsitse, vagy eltavolitsa, a szervezetnek a nem specifikus védelmi
rendszerére is sziukség van. Amikor tehat a szervezet immunitasardl beszeélunk,
annak Adllapotdhoz mind az aspecifikus, mind a specifikus folyamatok
hozzajarulnak.

A bor

A nem specifikus védekezd folyamatok egyik fontos tényezéje, jelentés gatat képez a
mikrorganizmusokkal szemben. A bér mikodését szamos faktor befolyasolja, és ha
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ez valamilyen okbdl megvaltozik, azzal a bér ellenalloképessége is valtozik, aminek
kovetkezménye a kérokozok bejutasa (pl. leptospira a felazott béron keresztil)

A gyomorban levé sésav

Baktericid és virucid hatasu, a gyomor pH pl. csokkenti az E. coli baktériumok
megtelepedését. Jelentbs a nem  specifikus védekezésben, hogy a
gyomornyalkahartyaja termeli a baktericid és virucid hatasu lizozim enzimet

A hugyszervek.

A hugyszervekben a savas ph. gatolla a baktériumok szaporodasat. A
hidvelynyalkahartya kedvez6 a laktobacillusok elszaporodasanak, a laktobacillusok
tejsavat termelnek, amely a savas ph biztositasaval megakadalyozza a huvely
fert6z6dését.

A tej antibakteridlis anyagokat tartalmaz, komplemenetet, lizozimot,
laktoferrint(vastartalmu fehérjét) és peroxidazt .A peroxidaz a tejben 1évé neutrophyl
garnulocitakban képzdédik, és kotédése kdvetkeztében antibakterialis hatast fejt ki.

A tudé az alveolusokon keresztlil nagy feluleti szerv, amely lényeges szilrd
feladatot lat el. Képes az 5 mikrométernél nagyobb részecskéket visszatartani. Az
alveolusok nyalkaval vannak boritva, a lizozim mellett IgA-molekulat (a lokalis
immunitasért felel6s immunglobulin) is tartalmaz. A tudébe jutott mikroorganizmusok
az ellenanyaghoz koétédnek, igy semlegesitésre kerulnek. Fontos szerep jut a
nyalkahartya csillés henger hamsejtjeinek is, ugyanis az 5 mikrométernél kisebb
partikulakat a csillok mozgasa segitségével képes eltavolitani

Heveny gyulladas Selye Janos megfogalmazasa szerint ,a gyulladas nem mas, mint
a szervezet helyi alkalmazkodasa”. A gyulladas olyan moédon jarul hozza a szervezet
nem specifikus védelméhez, hogy a veszélyeztetett teruletre a kitagult véréer
kapillarisokb6l nagyszamu fagocyta mellett baktericid hatasu gyulladasos
folyadék(exsudatum) is aramlik.

Komplement rendszer

A szérumfehérjék kb. 10%-at kitev6 komponens, amelyek fontos szerepet toltenek
be a fert6zésekkel szembeni védelemben. Ugy fejti ki hatasat, hogy akar sejtes, akar
oldott antigén kotédik az ellenanyaggal, akkor a citotoxikus komplement feloldja azt.
Az aspecifikus védelem jelentés eleme az intreferon rendszer. A rendszer
fajspecifikus, vagyis emberben kizardlag az emberi interferon termel6dik, a
mikrobaval, elsésorban a virussal fert6zott sejtben. Az interferon rendszer szoros
kapcsolatban van a specifikus immunitassal , befolyasolja a humoralis és cellularis
immunitas kialakulasat.

Természetes ellenallas

Az immunstatus kialakitasaban igen fontos elem a természetes ellenallas
(rezisztencia). E védelmi mechanizmusban kulonleges szerepe van a konny, az
orrvaladék és a bélnedv lysosim tartalmanak.
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A nem specifikus védelmet szamos hajlamosité tényezé is befolyasolhatja: ugymint,
életkor, testhébmérseéklet ,hormonalis allapot, taplaltsagi allapot stb. Pl a
cukorbetegségben szenveddknek csokken az ellenallasa a gennykelté baktériumok
irant. Sulyosabb tlnetekkel zajlik a dysentéria egy kifaradt emberben, mint kipihent
egyénben.

A szervezet altalanos ellenallé-képességében szerepe van a szocialis tényezéknek
is. A jO szocialis kornyezet noveli, a rossz szocialis kornyezet csokkenti a szervezet
altalanos ellenallo-képességeét.

Specifikus védettség, immunitas

A szervezet specifikus védelmét az immunrendszer sejtjei biztositjak. Alapvetd
funkcidja ezeknek a sejteknek a szervezet szamara idegen anyagok (antigén)
felismerése, illetve a sajat anyag kozti kulonbség tétel. Az antigének felismerésében
a legnagyobb szerepe a machrophagoknak és lymphocytaknak van.

A machorophagoknak harom fontos feladata van:

e Az elpusztult sejtek szovetek fagocitozisa eltavolitasa
e A mikroorganizmusok elleni védelem
e Szoros egyuttmikodés a lymphocytakkal

A lymphocytak egyedfejl6édésuk soran Thymus (csecsem&mirigy) eredetl, T-tipusu
lymphocytakra és a Bursa Fabricii eredetl B-tipusu lymphocytakra differencialédtak.
A cellularis, vagy sejtes immunvalasz kialakulasaért a T, a keringd, vagy humoralis
ellenanyagok termelédéséért a B tipusu lymphocytak felelések. A humoralis
elllenanyagok a kulonféle osztalyokba sorolt immunglobulinok: IgG, IgA, IgM, IgE.
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BELAK S, TUBOLY S., VARGA J.: Allatorvosi mikrobioldgia; 1983; Mez&gazdasagi
Kiad6 Budapest.

Az immunitas legtdbbszor a szervezet aktiv védekezésének eredményeként alakul ki,
de létrejohet ugy is, hogy az ellenanyagokat a szervezet készen kapja. Ennek
megfeleléen az immunitds aktiv és passziv formajat kulonboztetjlk meg. Az
immunitas aktiv és passziv formaja kialakulhat természetes uton, vagy mesterséges
uton hozzuk létre.

Immunitas
TERMESZETES MESTERSEGES
passziv aktiv passziv aktiv
maternalis természetes . . . . .
v 2 2 szérumterapia vakcinazas
fertozés fertozés

Természetes passziv (maternalis) immunitas

Az immunitasnak ez a formaja ugy jon létre, hogy az anyai szervezetbdl specifikus
ellenanyagok jutnak at az utdéd szervezetébe. Az ellenanyag atjutasa az utédba
eml6sokben a méhlepény szerkezetétdl fugg. Az embernek és ragcsaldknak
hemochorialis placentaja van, igy még a méhen belll magzati korban atjutnak az
ellenanyagok az anyabdl a magzatba. Ezt a format diaplacentaris (maternalis)
immunitasnak nevezzik. Egyes emlds allatfajokban az ellenanyagok diaplacentaris
uton nem jutnak at a magzatba (epitheliochorialis placenta), ezért ezek ujszulbttei
csak a cholostrummal (el6tej) megszuletésuk utan vehetik fel a szikséges
ellenanyagokat. A maternalis immunitasnak ezt a formajat cholostralis immunitasnak
nevezzuk.

Természetes aktivimmunitas
A fert6z6 betegségeken atesett emberek olyan védettséget szereznek, amelyet aktiv
immunitasnak nevezink. Az ilyen immunitas kialakitasaban els6sorban az

ellenanyagok és az immunocytak jatszanak szerepet. Az aktivimmunitas tartéssaga
valtozéd. Egyes betegségek nyoman egy életre szold védettség alakul ki, mas
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esetekben a védettség tobb évig tart, de szamos kérokozot ismerunk, amely rovid
id6kozzel (akar évente) betegiti meg az embereket.

Az aktiv immunitasnak olyan formajat is ismerjiuk, amelyet fertézéses immunitasnak
nevezunk. Az immunitasnak e formajara az a jellemz6, hogy ugyanazzal a
kérokozoval vald ismételt fert6z6déssel szemben csak addig védett a szervezet,
amig a korokoz6 jelen van a szervezetben.

Mesterséges immunitasi formak

Passziv immunitas

A szervezet passziv védelmét ugy alakitjuk ki, hogy a koérokozéval szemben
specifikus ellenanyag tartalmu vérsavét oltunk a megvédendd szervezetbe. A
védettség azonnal kialakul, de csak rovid ideig tart. A passziv immunizalasra
hasznalhatjuk a betegségen atesett egyén vérsavodjat — rekonvaleszcens savo — vagy
hiperimmunizalt egyén vérsavdjat.

Passziv immunizalasra akkor kerul sor, ha a fert6zés veszélye miatt rovid id6 all
rendelkezésre az ember védelmére. A passziv immunizalast elsésorban toxinok és
virusok ellen gyakorlati alkalmazasaban az a toérekvés érvényesul, hogy, fokozatosan
kiszoruljon az allati eredetli szérumok hasznalata, valamint tisztitott és koncentralt
human immunglobulin hasznalata keruljon alkalmazasra teljes emberi szérum
helyett.

Aktiv immunitas

Aktiv immunizalaskor ismert korokozét, vagy annak antigénjeit juttatjuk a szervezetbe
azzal a céllal, hogy a szervezetet ellenanyag termelésére késztessuk. Az aktiv
immunizalasi modszerrel, -szemben a passziv immunitasi eljarassal-, hosszabb
idétartamu immunitas alakithatdo ki, masrészt az ismétlés az ellenanyagszint
novekedését eredményezi.

Immunizalas attenualt kérokozoékkal

Az aktiv immunitas kialakitasa érdekében olyan oltéanyagot alkalmazunk, amely
elolt, vagy gyengitett kérokozot tartalmaz igy a szervezetre nem veszélyes. Ezeket
az oltéanyagokat vakcinaknak nevezzik.

Inaktivalt kérokozé6 tartalmu vakcina

A kérokozo inaktivalasara alkalmazott eljarastol elvarjuk, hogy az ember szamara
artalmatlan legyen, a korokozo fert6zd6képességét pedig megsziintesse. Ezért a
korokozo elpusztitasara szamos kémiai anyagot vesznek igénybe annak érdekében,
hogy a kérokozé antigenitstrukturaja ne sériljon, a specifikus ellenanyag termelése
biztositott legyen.

Inaktivalt vakcinak:

e Bakterialis vakcinak, elolt baktérium tartalmu
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e Virus vakcindk —szdvettenyészetben, csirkeembridban, vagy é€lé allatban
szaporitott virusok

e Toxoid (anatoxin)vakcinak a baktériumok exotoxinjai, detoxikalt formaban

e Kivonat vakcinak —a mikroba protektiv (az immunvalasz kialakulasaért felel6s)
antigénjét tartalmazza

Kombinalt oltéanyagok hasznalata azt a célt szolgalja, hogy csOkkenjen az oltasok
szama, masrészt a kulonb6z6 komponensek egymas antigenitasat novelhetik.

Alegységvakcinak

A molekularis biologiai €s az immunolodgiai vizsgalé modszerek fejlédése lehetévé
tette, hogy a baktérium-vagy a virustdrzs antigénjeinek tisztitasa soran a vakcinaba
csak az az antigénfrakcid keruljon, amellyel szemben a termel6d6 antitestek a
védbhatast hordozzak. Ezek az un. alegységvakcinak, rendkivul hatékonyak nagy
doézisban alkalmazhatok. (pl. veszettség elleni vakcina)

Kontagiozitasi index

Kontagiozitasi index az a szam, mely megmutatja, hogy 100 fert6zésnek Kkitett,
fogékony és az illeté betegség ellen nem immunizalt egyénbdl hany betegszik meg a
betegség jellegzetes tlineteivel. A kontagiozitasi index egy-egy fert6z6 betegségre
vonatkozdan igen eltérd, aszerint hogy a kérokozé milyen megbetegitdé képességgel ,
a fogékony egyed milyen immunstatussal rendelkezik.

A fert6z6 betegségek megelézése és lekiizdése
Jarvanyvédelem

A kozegészségugyi-jarvanyugyi €s a gyogyitdo-megel6z6 halozat egyuttmikodése a
fert6z6 betegek komplex ellatasaban: (Juranyi nyoman)

A fert6z6 betegségek elleni kizdelem nem csupan a jarvanyugyi intézkedéseket
jelenti, hanem az altalanos kbézegészségugyi tevékenység szerves része.A fert6z6
betegségek leklizdésében aspecifikus (altalanos) megel6z6 intézkedéseket és
specifikus(fajlagos) tevékenységet kell kifejteni.

Aspecifikus tevékenység

A fert6z6 betegségek terjedésében, a jarvanyok kialakulasaban fontos szerep jut a
higiénés viszonyoknak. A higiénének minden terllete ( ivéviz, talaj, levegd) szoros
kapcsolatban van a jarvanyvédelemmel. Az ember kornyezetének fert6zéskozvetitd
szerepe vitathatatlan, ennél az oknal fogva a megel6z6 tevékenységet is itt kell
végezni.

A telepllés-egészségtan a jarvanyugyi tevékenység legfontosabb aspecifikus
segit6je. A legfontosabb tényezbk, amelyek el6segitik a jarvanyok terjedését, ezek
javitasa a fertézési folyamatok megszakadasat eredményezik:

e S(rln lakott, zsufolt varosok
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Rossz lakaskorilmények

Kifogastalan ivéviz biztositasa

Szemét és szennyvizkezelés

Csatornazas

Ragcsalok és rovarok rendszeres irtasa

Kobor allatok befogasa ( kutya, macska)

Gyermekintézmények igényes, higiénés szinvonalanak biztositasa

Az élelmiszerek kifogastalan min6ségét az élelmiszer higiénés ellendrzések
biztositjak:

e Csak kifogastalan élelmiszer kerulhet forgalomba

e Az élelmiszer kereskedelmet a higiénés szabalyok betartasara kell kotelezni

e A kozétkeztetés és a vendéglatoipari egységek szigoru higiénés elbirasait be
kell tartatni

A munkaegészségtan olyan terllete a kozegészségtannak, amely a fert6z6
betegségek terjedésének lehetéségét bizonyos munkaterlleteken vizsgalja. llyen
modon felhivia a figyelmet azokra a foglalkozasokra, ahol bizonyos fert6z6
betegségek el6fordulhatnak: pl. az allatrél emberre terjedd fert6z6 betegségek
(zoonozisok) a mezbgazdasagi dolgozokat, allatorvosokat gyakrabban betegithetik
meg. Foglalkozasi betegségként jelentkezhet pl.az erdészeti dolgozok tularaemiaja,
vagy kullancs-encephalitise.

Az egészségugyi intézmények higiénés viszonyai kiemelt figyelmet érdemelnek,
ugyanis a korhazakban fekvé ember rossz egészségi allapota miatt, nagyobb
fertb6zési veszélynek van kitéve.

A személyi higiéne jelentésége fokozott a fert6z6 betegségek megelézésében. A
gyakori kézmosas, testunk és kornyezetunk tisztantartasa, apolasa ,segit” a jo
altalanos ellenalloképesség fenntartasaban, és tavol tartja a fert6zéseket.

A fert6z6 betegségek megelbézésében és leklizdésében felvilagositdé munkat kell
végezni. Csak ugy lehet elnyerni a lakossag egyuttmikodését, ha a fert6z6
betegségek megel6zési teendbirdl rendszeresen tajékoztatjuk az embereket.

Kulonos jelentésegl a felvilagositd munka:

Véddboltasok, szlirbvizsgalatok lebonyolitasa soran
Korhazak fert6z6 osztalyain
Gyermekko6zossegekben(évoda, iskola)
Elelmiszeriparban dolgozok kézott

A jarvanyugyi megel6zeés része, hogy ismerni kell :

A terulet foldrajzi helyzetét

A népesség szamat, kor szerinti megoszlasat,

Az egészségugyi intézmények szamat és felkészultséget
Az egészségugyi dolgozok szamat, felkészultségét
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e Kornyezethigiéné ismeretekt

Dr. Kiss Istvan

Egészségvédelem

79



A kezelborvos és a gyogyintézmény feladatai

KOMPLEX TEENDOK

A jarvanyugyi intézmény feladatai

> - -
| | | | FELKUTATAS | | |
mindig gondoljon szakmailag id6- rendszeresen jelentse a (AKTIV MEGELOZES) folyamatosan laboratoériumi értesiti a felkészll a jarvanyra  megszervezi és
fert6z6 betegség ben késziljon fel tajékozadjék a szokasostol eltérd figyeli a szlrévizsgalat kezelBorvosokat, az (fert6tlenitészerek, ellenérzi az el6irt
vagy jarvany a fertéz6 betegek  jarvanyigyi vagy tdmeges jarvanyugyi ell. intézményeket gyogyszerek, ill. sziikséges
lehet6ségére ellatasara helyzetrél megbetegedéseket - — helyzetet és a lakossagot a féréhelyek véddoltasok
> KORISMEZES - jarvanyveszélyrol biztositasa) végrehajtasat
fizikélis_ eszkézéljk,l I mintavétel és bekiildés | di‘agnosztikgi (_és a a kezeloo’r\‘/os }erte5|tese
gyorsdiagnosztikai | célzott antibiotikus a laboratériumi
vizsgalat [ | terapiat szolgalo) eredményré|
BEJELENTES laboratoriumi vizsgélat
| > ~ |
észlelés (gyanu vagy bizonyossag) nyilvantartas helyszini jarvanyigyi jarvanymegel6zd
vizsgalat intézkedések
IZOLALAS
a beteg allapotanak, észlelés (gyanu vagy bizonyossag) az apolasi feltételek elGirasa,
kontagiozitasanak az helyének kijelolése (hatarozathozatal)
otthoni elkiildnités GYOGYKEZELES
feltételeinek megitélése > ) .
I I nincs teendd
gyogyszerhasznalati gyogyszerrendelés
tanacsadas gyogyszerbeadas
JARVANYUGYI ELLENORZES
| | > (kérokozé hordozok!) < |
mintavétel a jarvanyugyi szerv fertétlenités, rovar- laboratériumi a kérokozé-hordozo az elkulonités
értesitése az elbocsatasrol és ragcsalé irtas ellenérz6 vizsgalatok latogatasa megszintetése
" ” m 5 16ira hata thozatal
JARVANYUGYI MEGFIGYELES eolrasa (hatérozathozatal)
- VAGY ZARLAT -
I I (kérnyezet!) . . 3 .
mintavétel orvosi vizsgalat tappénzbevétel eltiltas veszélyeztetd foglalkozastol,
gyermekintézménytél (hatarozat)
L - -
| | EGYEB | | |
véddboltasok szervezése, intézkedések betartasanak JARVANYMEGELOZO a kdrnyezetben élék intézmények felvételi tilalom egészség- tajékoztatas
lebonyolitasa ellendrzése INTEZKEDESEK védéboltasanak elbirasa bezarasa gyermekvédelmi nevelés (pl. sajto)
(végrehajtasa a intézményekbe
haziorvos feladata)
| | > —— |
UTOGONDOZAS
rendszeres orvosi megfigyelés, gyogykezelés (utokezelés) a jarvany lefolyasanak tanulsagok levonasa felkészlilés hasonlé
vizsgalat ellenérzése jarvany megelézésére

>
| |

rehabilitacios kezelés tanacsadas a helyes életmodra
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Részletes jarvanyugyi felmérés soran az alabbi adatokra terjed ki a vizsgalat:

Fert6z6 betegségek eléfordulasi gyakorisaga
Egyéb jarvanyok

A jarvanyok terlleti megoszlasa

Eletkor szerinti megbetegedések
Foglalkozasi megoszlas

A részletes jarvanyugyi felmérésrdl érdemes térképet késziteni a konnyebb
attekinthet6ség érdekében.

Fajlagos(specifikus) megel6z6 tevékenység

A specifikus fert6z6 betegség megel6zésének az eszkOze az az oltdéanyag (vO. aktiv,
passziv immunitas) amely képes megvédeni az embert a fert6zd betegségekkel szemben.

8. tablazat Oltasi naptar

Oltas | Eletkor | Megjegyzés
Folyamatos oltasok
BCG 0-6 hét Az esetek dontd tObbségeben szllészeti intézményben

Tetracoq 0,5

(DPT l/a + IPv) | S Nonap

DPT I/b + OPV 4 hénap

DPT l/c + OPV 5 hénap

MMR + OPV 15 hénap
DPT Il + OPV 3 év
Kampanyoltasok
DPT Il + OPV 6 év oktdber hdnapban az altalanos iskolak 1. osztalyaban
Mumps 10 év marcius-aprilis honapban 4. osztalyos tanulok
DT 1 & szeptember hoénapban az altalanos iskolak 6.
év "
osztalyaban
Morbilli oktoéber hénapban az altalanos iskolak 6. osztalyaban

11 év

revakcinacio

BCG: Bacillus Calmette-Guérin (tuberculosis elleni oltdanyag)
DPT: diphtheria-pertussis-tetanus

IPV: inaktivalt poliovirus vakcina

OPV: oralis poliovirus vakcina

MMR: morbilli+mumps+rubeola

DT: diphtheria-tetanus emlékeztetd oltas céljara

Védooltasok Magyarorszagon

Hazankban a vilagon az els6k kozott rendelték el a himlo elleni kotelez6 véddoltast. Fodor
Jozsef a magyar kdzegészségtan és jarvanytan megalapitdjanak kidolgozasa nyoman,
kiadtadk az 1876. évi XiV toérvénycikket, amely tartalmaban és célkitlizéseiben a kor
egészségmegdrzd szemléletében lényegesen elébbre mutatoé volt.
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A tuberculosis elleni oltast 1926-ban vezették be, 1938-ban mar diphteria ellen is oltottak.
1963 ota alkalmazzak a harmas hatasu DI-PER-TE Diphteria-Pertussis-Tetanus
véddoltast. A polyomyelitis ellen 1957-1959 ko6zo6tt hasznaltak a Salk-féle vakcinat, majd a
Sabin csepp bevezetésére kerult sor. Kanyard ellen 1969 ota kotelez6 a vedooltas.
Magyarorszagon 1962 6ta folyamatos oltasi rendszert dolgoztak ki, amelynek az éppen
idészerl rendelkezéseit minden évben megjelend oltasi utasitas tartalmazza.

Az oltasok véddhatasat a kovetkez6 képlettel szamitjuk ki: Csak olyan oltéanyag kerulhet
forgalomba, amely artalmatlan steril és hatékony.

) o Oltatlanok morbiditadsa — oltottak morbiditasa
Oltasok védohatasa = — * 100
Oltatlanok morbiditasa

Az oltbanyaqok alkalmazasa

Az oltéanyagokat az ANTSZ biztositia a lakossag szamara, ugyanakkor vannak olyan
oltdbanyagok, amelyek gyogyszertarban is megvasarolhatok.

Az oltéanyagon feltlintetett hasznalati utasitason valtoztatni nem szabad! Az oltéanyagok
szervezetbe juttatasi médja:

e Parenteralis oltas(bér ala, izomba)
e Peroralis, szajon at
e Intranasalis (orrba) oltas

Az oltbanyagok szigoru hatésagi ellenérzése ellenére el6fordulhatnak:

e Oltasi reakcidok
e Oltasi szovédmény
e Oltasi baleset

Az oltasi reakcio azt jelenti, hogy az oltast kovetéen akit beoltottak, valamennyiikon
tapasztalhatok azonos tlnetek, pl.: laz bagyadtsag étvagytalansag

Az oltasi szovodmeény csak egyes embereken jelentkezik, a megszokott tunetektél eltérd
érzékenység formajaban.

Oltasi baleset akkor fordul elé, ha az oltéanyag minésége nem megfelel, vagy az oltas
végrehajtasa nem a hasznalati utmutatod szerint torténik:

e Az oltas nem steril
e Az oltast rosszul alkalmazzak
e Az oltast kdvetben jelentkez6 tuneteket kezelni kell Pl. lazcsillapitas

A védooltasok alkalmazasanal figyelembe kell venni olyan korulményeket is, amelyek nem
javasoljak az oltas elvégzését:

Lazas betegség

Immunoldgiai karosodas

Sulyos oltasi szovédmény korabbi el6fordulasa
Terhesség

Gyermekek idegrendszeri elvaltozasa
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e Tojasfehérje és antibiotikum érzékenység ( bérprébat kell elbtte végezni).
Beadhat6 az oltéanyag :

Allergia, asztma, vagy mas allergia nyugalmi szakaszaban
Lokalis szteroid kezelés idején

Dermatosis, ekcéma

Krénikus sziv, tudd, maj elégtelenség

Ujsziilttkori kis suly, sargasag, alultaplaltsag

Az oltasok alkalmazasa:

Eletkorhoz koétott, kdtelezd véddoltasok
Megbetegedési veszély esetén kotelezd védboltasok
Megbetegedési veszély megel6zése

Kalfoldi utak miatt
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VIl. Az életfeltételek hatasa az ember egészségére

Kornyezethigiéné
1. Levegdhigiéné
A levegb Osszetétele

Azt a gazelegyet, amely Foldlnket korulveszi, és amelyet a centrifugalis erbkkel szemben
a gravitacidés erd rogzit a fold felszinéhez, légkdrnek nevezzuk. Legalsé rétegében,
mintegy 10-20 km magassagig, emelkedd és sullyedd légmozgasok, ez az ugynevezett
troposzféra.

A levegdnek mintegy 99 %-a a nitrogén és az oxigén. Tovabbi, 0,9%-ot jelent az argon,
igy az dsszes tobbi gaz alkotérész 0,1%.

A széndioxid, mint allandé dsszetevé 0,03tf%. Mennyisége folyamatosan emelkedik, ami
valészinli, hogy a nagy meértékli tuzeléanyag felhasznalasbol adédik. Az un.
,aveghazhatas’kialakulasaért is a széndioxid mennyiségének a novekedés az oka. A
széndioxid a rovidhullamu napsugarzast elnyelés nélkul atengedi, de a felmelegedett
foldfelszin hosszu hullamu hésugarzasat elnyeli. llyen médon a széndioxid ndvekedése a
légkdrben felmelegedéshez, a csokkenése pedig lehliléshez vezet.

Az 6zon magasabb légrétegekben keletkezik, az ibolyantuli sugarzas elnyelésével védi az
él6 vilagot a karos mennyiségi ibolyantuli sugarzastol.

A nitrogénvegyiiletek kozul a dinitrogén-oxid majd az ammoénia és a nitrogén-doixid
fordulnak el6 a légkori levegbben.

A légkori levegb fizikai tulajdonsagai
A leveg® fizikai allandoi:

a hémérséklet

a nedvesség, (paratartalom)

a légnyomas

a sugarzas és az elektromossag

A kovetkez6kben nem térunk ki az ezekkel a tényezOkkel 6sszeflggd jelenségekre, az
emberi szervezetre gyakorolt hatasaval foglalkozunk.

A levegé héomérséklete a napsugarzasbdl, a foldsugarzasbdl, a talajfelszini reakcidkbdl
és a légaramlas hatasabol alakul ki.

Megkulonboztetink abszolut nedvességtartalmat és relativ nedvességtartalmat. Az
abszolut nedvesség tartalom a 1 m3 leveg6ben levd viz mennyisége g-ban kifejezve. A
relativ nedvességtartalom a levegd parateltsége %-ban kifejezve.

A légkori levegb nyomasa a foldfelszin vagy a légkor helyén a légkor hataraig terjed6
légoszlop sulya. 1 | levegb sulya tengerszinten mérve, 0 C-on 1,294 g.

84



A légkodr elektromossaga azt jelenti, hogy kulonféle sugarzasok és részecskemozgasok
kovetkeztében jelentés elektromos toltések halmozdédnak fel

A levegb és a légkor élettani vonatkozasai

A ember légzés utjan veszi fel az oxigént. Egy Iégvétellel kb. 0,5 | levegbt szivunk be, a
percenkénti légvételek szama 16-18. Az atmoszferikus levegd oxigénjének parcialis
nyomasa a teljes légnyomas 21%-a. Ez az arany 0,5-1 %-nyit valtozhat 17% mellett az
égés csokken, az ember szervezete mégis kisebb oxigén mennyiséget is képes elviselni.
Kalonleges korulmények kozott16-15% (tengeralattjarokon) oxigéntartalom sem ritka.
Irodalmi adatok szerint a nyugvo allapotban levé ember 12%-o0s oxigéntartalmat képes
eltirni. A fulladasos halal a leveg6 oxigénjének 7 %-ra csOkkenésekor kdvetkezik be.

A kilelegzett levegbben széndioxid 2,5-5% koz6tt mozog. Az atmoszférikus levegd
széndioxid tartalma 0,03 térfogat %, a higiénés hatarérték 0,1.térfogat %.

2,5-3%-0s széndioxid terhelést 6rakig elvisel a szervezet, 5-6 % belégzése gyors, mély
légzést, szeédulest, fejfajast okoz, 8-10% pedig életveszélyes.

A levegd nyomasa olyan mértékben ,nehezedik” az emberre, amekkora az ember
testfelulete, 1 | levegb sulya 0 C fokon 1,293 g. A Fold felszinén a mindennapos
légnyomas ingadozasa 0,7-2,7 kPa, aki érzékeny a légnyomas ingadozasara, azokban az
egyedekben fejfajast, faradékonysagot okozhat

A levegé homérséklete az egyik legfontosabb kornyezeti tényez6, amely hatassal van az
ember kozérzetére, valamint az élettani folyamatokat is befolyasolja. Fokozatos
szoktatassal elérhetd, hogy az ember széls6séges hémérsékleti korulményeket is elvisel
(x40 C fok).

A levegd hémérséklete a kdrnyezet kdrokozéinak, vérszivo rovaroknak a baktériumoknak
a jelenlétét is befolyasoljak. A hémérséklet valtozasa tehat a mikroorganizmusok
potencialis fert6zés veszélyét is jelenti.(vesd dssze szezonalis jarvanyok).

A levegd nedvességtartalma az ember kozérzetére van hatassal. Az alacsony
paratartalmu levegdét ,szaraznak” érezzuk. Magas paratartalom mellett a h6érzet valtozik.
A nedves meleget melegebbnek, a nedves hideget hidegebbnek érzi a valésagosnal az
ember szervezete. A légmozgas segitségével az emberi test koruli levegd hédmeérséklete,
nedvességtartalma valtozik ilyen mdodon a szervezetre hatd kozvetlen kornyezeti
tényezbket befolyasolja.

Légkori elektromossag foként az id6jarasi frontok idején a légkorben felhalmozodo
elektromos toltések révén fejtik ki a hatasukat .Ha a pozitiv ionok vannak tulsulyban a
legkorben, az a szervezetre kedvezébtlen hatasu, mig a negativ ionok kedvezd hatast
gyakorolnak

A napsugarzas pozitiv és negativ hatasai egyarant érvényesilnek a szervezetben. Az
ultraibolya-sugarzas lehet kedvezé is, ugyanis a D3 vitamin atalakulasa ergoszterinbdl a
napsugarzas hatasara alakul ki, de a szem karosodasat is el6idézheti, vagy a természetes
immunvédekezést is akadalyozhatja.

Az UV-B sugarzas igen sulyos bérgyulladast okozhat, karositja a ham sejtjeinek genetikai
allomanyat. llyen moédon kéros sejtek keletkeznek, amelyek daganatos elvaltozashoz
vezetnek. Kulonosen az intenziv napozas okozhat ilyen elvaltozasokat. Vilagszerte, igy
Magyarorszagon is nétt a bér daganatos megbetegedéseinek szama.
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Zajnak nevezzuk az olyan hallhaté hangot, vagy hangkeveréket, amely az emberben
kellemetlen érzést valt ki, farasztd, elvonja a figyelmet. Ha ezek a hatasok reverzibilis ill.
irreverzibilis hatast valtanak ki a szervezetben zajartalom a hatas neve.

A hanghatasok kulonb6z6 erdsségiek, ennek szamértéke a bel és tizedrésze a decibel. A
decibel a hangintenzitas és a hangnyomasszint objektiv mérészama.

A kérnyezetlinkben keletkezd zaj objektiv mérésére a hangnyomasszint-mérék szolgalnak.
Ezek a miszerek kondenzator-, dinamikus, illetve kristalymikrofonok segitségével a
hangnyomasszintet érzékelik és mérik.

A hanghullamok altal a hallészervre gyakorolt dinamikus hatasok az emberben szubjektiv
természetll hangérzetté alakulnak. Ennek er6ssége a hangossagszint is kifejezhet6
mérészammal, amely szubjektiv jellegli mérészam, ennek a neve phon.

Az emberek egészségvédelme érdekében a zajartalom kartételeinek (hallaskarosodas,
fejfajas, figyelmetlenség) megel6zésére van szukség.

A levegbészennyezddés

A légkorbe jutd szennyezb6 anyagok részben természetes eredetliek, részben szoros
Osszefuggést mutatnak az energiafelhasznalas novekedésével, a gépjarmui-kozlekedés
novekedésével, a vegyipar fejlédésével (mezbgazdasagi kemizalas). A mesterséges
eredetl levegOszennyez6dés legnagyobb részét az ipar, a kozlekedés, a haztartasok
tlzelése, valamint a varosok okozzak. A kozlekedés mérgezd gazokat, kormot,
szénmonoxidot juttat a levegbbe. A haztartasi tuzelések kozul a gazzal valo tlzelés
szennyezi legkevésbé a levegét, a legszennyezbbb tlizeléanyag a szén.

A levegd szennyezd6dése folyaman alakult ki a ,savas esd”, amely abbdl ered, hogy a
levegd egyes égéstermékei és a levegd nedvességtartalma kovetkeztében savak
képzddnek és csapadék formajaban lehullnak.

A levegbészennyezés szervezetre gyakorolt hatasa
Szén-monoxid

Szintelen szagtalan, vizben kevéssé olddédd gaz. Tokéletlen égés soran keletkezik
mintegy 250-szer nagyobb az affinitdsa a vér hemoglobinjahoz, mint az oxigénnek. Ezért ,
ha a levegében, kis mennyiségben is van jelen a hemoglobin jelentés szazalékban szén-
monoxid-hemoglobinna alakulhat at.

Szilard szennyezédések

A légkor szilard szennyez6dését Ulepedd pornak nevezzuk, amely vizben oldodo és
oldhatatlan lehet, valamint eredetét tekintve szerves és szervetlen lehet. Mérgez6ek
lehetnek azok a kemikaliak, amelyeket a mez6gazdasagi munkak alkalmaval hasznalnak
fel, valamint a nehézfémek, policiklusos-aromas szénhidrogének,és a flstkddok, vagy
szmogok.

86



A levegbnek, az él6 vizekhez hasonldan dntisztulasa is van:

szedimentacio, Ulepedés

impakcio, precipitacio surlodas, tapadas

ad —és abszorpcié a gazmolekulak megkotése

rain out a szennyez6 anyagok kondenzacios magvai a csapadéknak
wash out kimosddas

a szennyez6 anyag kémiai bomlasa

a szennyez6 anyag felhigulasa

A légszennyezettség hatasa az egészségre

A levegb szennyez6dése tobbféle artalmat jelenthet az ember szamara: szennyezi a bort
és a nyalkahartyat irritalja, karositja a szemet, kellemetlen szagu lehet.

A legnagyobb karosodast a Iégutakon keresztll bejutd egészségkarosité hatasu anyagok
okozhatjak. Ezek a hatasok rovid vagy hosszu ideig tartanak (short-term, long-term).
Nagymértékben figg az élettani folyamatokra gyakorolt hatds a szennyezd anyag
koncentraci¢jatol, egyéb mas anyagokkal valo reakciojatol, a leveg6 paratartalmatdl,
mozgasatol stb. Ami a szervezetre gyakorolt hatasat illeti, az a szervezet ellenallo
képességétdl és érzékenysegétél fugg az illeté anyag irant.

A fenti hatasok ered6jeként a szervezetben a kovetkezd elvaltozasokkal kell szamolnunk:
Halal, egyes életfolyamatok maradandd karosodasa heveny megbetegedés, idult
megbetegedés. A szennyezett levegd egészségkarositdo hatasat élettani és epidemiologiai
modszerekkel ellenérizhetjik

2. Talajhigiéné

A talaj koOzegészségugyi hatasa kozvetve érvényesul az ember egészségének
megtartasaban.

Az ember |étét, biologiai és tarsadalmi fejlédését meghataroz6 természetes és
mesterséges kornyezet egységes rendszer, amelynek természetes (talaj, levegd, viz,
novény, allat) elemeire a gyakran valtozd mesterséges kornyezet (urbanizacio,
kozlekedés) nagy hatassal van.

Az emberiség allandéan ndvekvé igényeit kiszolgald mesterséges kornyezet az ember
szamara karos és irreverzibilis valtozast idéz el6 a természetes kornyezet egyes
elemeiben, kiléndsen a talaj és a természetes vizek szennyezésével.

A kornyezet karosodasa Osszetett és a talajt, a vizet és a levegét egylttesen, de mas
er6sséggel éri. Ezek a hatasok gyengllhetnek, de fel is er6sddhetnek, pl a talaj
savasodasa.

A talajban lévé makro és mikroelemek jelentésen befolyasoljak a termesztett novények
beltartalmat, amely meghatarozza a takarmanyt fogyaszté allatok anyagforgalmat, ami az
allati eredetl élelmiszerek min6ségében realizalodik. Ennek a lancolatnak a végén az
ember van. A talaj-ndvény-allat-ember kapcsolatdban valamennyi tényezé hatassal bir a
masikra.
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A talaj higiénés jelentésége

A talaj betegségek, korokozok terjesztbje lehet. Fontos szerepe van a bélférgesség és a
sebfert6zések kialakulasaban.

A talajban talalhatdé asvanyi sok kioldodasa vizoldékonysaguk fuggvénye. A talajban
talalhaté makro — és mikroelemek kioldédasuk utan a talaj egyes rétegeiben jelen vannak.
Az ivévizben a talaj egyes anyagai megjelennek, amelyek az ivoviz fogyasztasa utan
karos hatasuak lehetnek az ember egészségére. A legfontosabb makroelemek: Ca, Mg,
Fe, K, Na és mikroelem: Mn, Cu B, I, F.

Fert6zott talajokbdl kedvezétlen esetben életképes patogén mikroorganizmusok is
bekerulhetnek az ivovizbe és jarvanyokat idézhetnek eld.

A talajban talalhaté anyagok a névények szamara tapanyagforrasul szolgalnak. A talajban
levé anyagok kozul olyanok is bekertilnek a ndvényekbe és ilyen modon a taplaléklancba,
mint a DDT, a benzpirén.

Az emberiség évezredek ota hasznalja a talajt, mint a hulladékok befogadasara alkalmas
kézeget, azonban a talaj szennyezédésének igen sulyos forrasa lehet.

A talaj klimara gyakorolt hatasat az azt boritd novényzet nagymeértékben befolyasolja,
ugyanis a ndévényzet hészabalyozd szerepe miatt hat az ember komfort érzetére.

A talaj kozvetett , az ember egészségére gyakorolt hatasa miatt kilondsen fontos a

e talajszennyezés elleni védelem,
e azipari és mez6gazdasagi tevekenység kornyezetkimélo folytatasa
e a hulladékkezelés talajvéd6 megvalositasa

Talajszennyezés

A talaj szennyezése azt jelenti, ha a talajpa olyan anyagok kerllnek, amelyek a talaj
biologiai egyensulyat felboritjak.

Tisztanak nevezzlik azt a talajt, amely csak olyan él6 és élettelen anyagokat tartalmaz,
amelyek kozvetve vagy kozvetlenll nem, befolyasoljak az ember egészségét.

A talajt szennyez6 anyagok kozil elsé helyen kell megemlitenink a telepulésekrél
szarmazo szilard és folyékony halmazallapotu hulladékot, az ipari és mezbégazdasagi
hulladékokat, a szennyviziszapot, a mez6gazdasag novenyvédbszereit, stb.

Ami a talaj szennyezddését elbidezé anyagokat illeti, két csoportra oszthatjuk azokat:
Azok a szennyezOk, amelyek szerves eredetlek, a talaj mikroorganizmusai képesek
tevékenységukkel artalmatlanitani, vagy koncentraciéjukat csokkenteni. Ezek az anyagok
a fekalia, a tragya, a hazi szennyviz stb.

A masik csoportba azok a talajszennyez6 anyagok tartoznak, amelyek nem, vagy nagyon

hosszu id6 elteltével valnak artalmatlanna. llyen anyagok a fémipari hulladékok, a
nehézfémek, cian szarmazékok, peszticidek, kéolajszarmazékok.

88



A mezégazdasagi kemizacié kozegészségugyi hatasa

Az egyre novekvé mezbgazdasagi termék elballitas, a talaj termel6képességének
fokozasara a mezbgazdasagi termelés soran kémiai szereket alkalmaznak. A
mez6gazdasagi kartevbk gyéritésére novényveédbszereket hasznalnak. Ezek olyan
talajszennyezési formak, amelyek a talajt nagy kiterjedésben képesek szennyezni.

A mitragyazas az egyik olyan mivelet, mely soran a foldre juttatott kémiai szereknek egy
része a ndvény szamara nem hasznosithato, igy a talajpan marad.

A nitrogén mitragya az egyik legjelent6sebb talaj és talajviz szennyez§. A foszfor tartalmu
matragyak a felszini vizek szennyezéi.

A ndvényvédelemben hasznalatos szerek kbézul a legnagyobb mennyiségben a szerves
foszforsav észtereket alkalmazzak. Ezen szerek hasznalata soran szigoru varakozasi id6t
allapitanak meg a termék fogyasztasaig. A ndvényvéddszerek permetezése soran a lakott
terulet tavolsagat is figyelembe kell venni.

3. Vizhigiéné
A viz élettani szerepe

A viz a levegl utan az él6lények legfontosabb életfeltétele, nélkile él6lény nem maradhat
fenn. A sejtek a taplalkozashoz szikséges szerves és szervetlen vegyulleteket vizes
oldatban kapjak és a bomlastermeékek is vizes oldatban tavoznak . A vérplazmanak a 90
%-a viz. Az ember szervezetében a vizfelvétel és vizleadas egészséges korilmények
kozott egyensulyban van. Ez egyben azt is jelenti hogy a plazma 4&llando
ozmodzisnyomasanak biztositdsa érdekében a szervezetben a szabad és a kotott viz
egyensulyban van.

Az emberi szervezet naponta atlagosan 2 | vizet igényel. Ez a mennyiség atlagos
mennyiséget jelent, ettdl nagy eltérések lehetnek a klimatikus viszonyok, a munkavégzés,
a légkori paratartalom szerint. Az ivoviz egy része a ténylegesen elfogyasztott viz, masik
része pedig a taplalékkal (kb. 850 ml) kerul a szervezetbe.

A viz legnagyobb mennyiségben a vizelettel tavozik (1500 ml), a bér parologtatasa utjan
630 ml, a lIégzés soran 420 ml, a széklet 150 ml vizet tartalmaz.

A viz csak akkor alkalmas az ember szamara, ha a min6sége megfeleld,
egészségkarositd hatasa nincsen.

A j6 ivoviz tulajdonsagai

Az ivéviz nem tul hideg, nem tul meleg, kellemes izl, atlatszo, szintelen, szagtalan,
mentes az undort kelté anyagoktol. Ha az ivoviz hémérséklete 20 C fok folétt van, nem hat
uditéen a szervezetre. Minél melegebb a viz hdmérséklete, annal jobban érezhetbek az iz
hibai.

A viz izét a benne oldott szerves és szervetlen vegyuletek hatarozzak meg. A természetes
vizekben tébb fajta oldott sé van jelen, ezek kdzul az oldott magnézium és kalcium sok a
viz keményseégét adjak. 1 német keménységi fok azt jelenti, hogy 1 | viz10 mg kacium-
oxiddal egyenértéki kalcium, vagy magnézium vegyluletet tartalmaz.
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Altalaban a 10-20 keménységi foku viz fogyasztasa kellemes hatésu.

Az ivoviz ,,Ne tartalmazzon olyan anyagokat vagy élélényeket, amelyek az emberi
szervezetet barmilyen moédon karosithatjak. Masrészt tartalmazza az ivoviz mindazokat a
kémiai _anyagokat, amelyekre a szervezetnek szuksége van.” (Mudri Katalin
Mikroszkopikus és spektrofotometrias vizvizsgalatok specialkollégium a PTE-TTK
kornyezettan-, bioldgus szakos hallgatéknak; 2004/2005. tanév. 1. eloadas: Az ivoviz

biolégiaja .

Az ivéviz természetes anyagai

Az ivoviz a természetben vegyileg tisztan nem fordul el6. A tiszta természetes vizis
tartalmaz kalcium- magnézium-, hidrogénkabonatot és széndioxidot. Az ilyen
Losszetétel(l” viz tartalmazza a szervezet szamara az ozmozisos nyomashoz szukséges
oldott sokat. Fontos, hogy a vizben a szénsav-tartalom a kalcium-magnézium-
hidrokarbonattal egyensulyban legyen, mert ez hatarozza meg a viz ph-jat is. Ebbdl
eredéen az egyensuly eltolédas a viz oldasi viselkedését valtoztatia meg, ami azt
eredményezi, hogy olyan anyagok is oldatba kerllnek, amelyek az egyensuly esetében
nem.

A természetes viz kloridot, szulfatot is tartalmazhat, ha csak néhany mg/l mennyiségben
is.

A vas és mangan jelenléte fugg a talaj ph-tdl, ha oldatba kerllnek a levegbvel érintkezve

oxidalédnak, a vas kivalik, rozsdas, pelyhes csapadék formajaban zavarossa téve a vizet.
A tiszta természetes viz nitrogénvegyuleteket nem tartalmaz.

Vizszennyezés

A fentiekben ismertetett, vizben eléforduld anyagok akkor minésuinek szennyezésnek, ha
a megengedett hatarértéknél nagyobb koncentracioban fordulnak el6, vagy olyan anyagok
vannak a vizben, amelyek egészségkarositd hatasuak.

A vizet szennyez6 anyagokat két csoportra osztjuk:

e természetes szennyezd anyagok, (emberi beavatkozas nélkul)
e mesterséges szennyezbk, (amelyek az ember tevékenységével kerulnek a vizbe)

A viz szerepe nem - fert6z6 betegségek kialakulasaban

Ha a viz keménysége tul nagy, az el6segitheti a vesek6képzbdést, a lagy vizzel ellatott
terlleteken pedig az érrendszeri betegségek el6fordulasi gyakorisaga nagyobb.

Jaod
Magyarorszagon az ivoviz jod tartalmaban igen nagy eltéresek mutatkoznak. A Dunantul,
az Eszaki Kozéphegység, a févaros lakossaga jodban szegény ivovizet fogyaszt. A jod a

pajzsmirigy hormonnak a tiroxinnak az alkotérésze, hidnyaban a golyva kialakulasanak a
veszeélye all fenn. Jod hianyban az alapanyagcsere lelassul, emelkedik a kalcium és
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koleszterin szint, keringési elégtelenség alakul ki. A jodhianyos lakossag kezelésére
jodozott konyhaso kerul forgalomba
Az ivasra hasznalt viz élvezhetd legyen, és ne tartalmazzon a szervezet szamara karos
anyagokat. Ezeket a tulajdonsagokat az élelmiszer-feldolgozasra, a tisztalkodasra
felhasznalt viztél is megkdveteljuk.

Fluor

A szervezetben a csontok és a fogazat fejlédéséhez szikséges a fluor felvétele. Ezt
els6sorban az ivovizzel kapja meg a szervezet. A magzati kortél 15-16 éves korig a jo
ellenalloképességi, egyenletes fogzomanc kialakulasaért a fluor a felelés. Hazai vizeink
fluorid-koncentracioja alacsony az 1 mg/l helyett kevesebb, a fluorid poétlas indokolt lehet.
Fontos azonban megjegyezni, hogy 2,0 mg/l fluorid tartalom karos, fogzomanc foltossagot,
fogzomanc szétesést okozhat. Nagyobb mennyiségben fogyasztott fluor pedig
csontképz6dési zavarokat okozhat (fluorosis).

Arzén

Az arzén a bélbél vald felszivodasat kdvetéen képes felhalmozdédni a majban, vesében,
bérben. Kismennyiségben serkenti a vérképzést,a novekedést,es fokozza az
ellenalloképességet. Nagy adagban azonban a szervek megbetegedését okozza. Akut
meérgezesben az idegrendszer karosodik, kronikus mérgezésben pedig izomgyengeség,
étvagytalansag és bértunetek jelentkeznek, bérrakot is okozhat.

Szelén

A szelén az ember szamara fontos mikroelem, csdkkenteni képes az arzén kedvezétlen
hatasat. Egyesek a szelénhianyt teszik feleléssé a gyermekek szivizom betegsége
(Keshan-kér) miatt.

Natrium

A legnagyobb mennyiségben levé kation, amely a szervezet ozmdzis haztartadsanak fontos
szabalyozdja hatassal van az idegrendszerre és a hormon haztartasra A tengervizben sok
van, ami fogyasztasra nem alkalmas, az édesvizekben a natrium a kézetbdl oldodik ki. Az
ivéviz natrium tartalmanak ndvekedése magas vérnyomast okoz, amely az ételek tulzott
s6zasabdl ered, ugyanakkor szamos asvanyviz natrium koncentracioja magas.

Nitrat

Altaldban a z ember mezdgazdasagi tevékenysége kdvetkeztében dusul fel a talajvizben
és az asott kutakban (mitragyazas, allattartas). Veszélyt a mesterségesen taplalt
csecsemOk szamara jelent, ugyanis a gyomorban a nitratok egy része nitritté alakul és a
vér hemoglobinjanak egy része methemoglobinna alakul, amely oxigénszallitasra
alkalmatlan. Mivel a csecsemdék fajlagos vizfelvétele magasabb, a foetalis hemoglobin
atalakulasa methemoglobinna fokozott, a harom hénaposnal fiatalabb csecsemék vannak
veszélyben.

Az oxigénszallitas zavara gatolja a méhen beluli fejlédést, testi, szellemi elmaradast okoz.

Nitrit
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A nitratok okozta megbetegedések minden esetben azért fordulnak elé mert a nitratbol
nitrit képzédik, igy a nitrit fokozott veszélyt jelent mert kdzvetlenul fejti ki hatasat.
Elsésorban langyos vizekben ammaoniumbdl képzédik.

Kréom

Hianyaban a szervezet cukorhaztartasa felborul, cukorbetegség alakulhat ki. Azt is
megfigyelték, hogy a kromhiany érelmeszesedést okoz. A talajpan hosszu ideig
kimutathato ipari szennyezddéseket kdvetben.

Szerves klorvegyiiletek

Kordbban az inszekticidek jelentettek veszélyt, amelyek elsésorban klérozott
szénhidrogének formajaban kerulhettek az ivovizbe. Csodkkend hasznalatuk illetve
visszavonasuk ota kisebb a kornyezetterhel6 hatasuk. Daganatkelté hatasuk van,
barmilyen kis mennyiségben jelenlétlik az ivo és talajvizben megengedhetetlen.

A viz szerepe a fert6z6 betegségek terjesztésében

A viz fogyasztasaval és felhasznalasaval a leggyakoribb veszélyt a vizben Ilévd
mikroorganizmusok jelentik. Az Egészségugyi Vilagszervezet (WHO) iranyelvei szerint
ezek kozul elsédleges jelentéségl az a fert6zési veszély,(vo. a viz fertézés kdzvetitd
szerepe) amely jarvanyok kialakulasat okozhatja: Salmonella, Shigella, Escherichia Coli,
V.cholera, Y. enterocolitica, Campylobacter jejuni és a Campylobacter coli, jelentés szamu
virus valamint protozoon, PI. Giardia, Entamoeba histolitica. A kérokozdk allati drtléekkel,
széklettel, szennyvizzel kerllhetnek az ivovizbe .A viz szennyezddése kovetkeztében
kialakuld jarvany a kérokozd mennyiségétol, és fert6z6képességétdl fugg. A korokozdok
eléfordulasat életben maradasat és elszaporodasat a tovabbiakban a viz hémérséklete,
kémhatasa (lugos ill. savas) is befolyasolja.

Szennyvizek

Szennyviznek az emberi tevékenység kovetkeztében a kémiai anyagokkal és
mikroorganizmusokkal szennyezett vizet nevezzuk.

A szennyezés eredete szerint a kovetkezbdk szerint csoportositjuk:
e Kommunalis
e |pari

e Mezbgazdasagi

Kommunalis szennyviz keletkezik a telepuléseken, haztartdsokban. Ide tartozik a
mosasra, mosogatasra hasznalt viz, furd6- és felmoso viz, wec oblitd viz.

Ipari szennyviz ott keletkezik, ahol ipari létesitmények, feldolgozé Uzemek mikodnek,
koztuk tej és husfeldolgozék. Az ipari szennyviz szennyezd anyag tartalmaban nagy
eltérést mutat.

Mezbgazdasagi tevékenység nyoman novényvédbdszerek, kemikaliak szennyezhetik a
vizet. A nagy allatlétszamu allattartasbdl szarmazé higtragya nem mindsul szennyviznek.
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VIIl. Taplalkozas és élelmezés-egészségtan

1. Taplalkozas

A taplalkozas olyan élettani folyamat, amely a taplalék kémiailag és bioldgiailag j6l definialt
alkotorészeinek a tapanyagoknak elfogyasztasabdl, felszivédasabdl és hasznositasabdl
all.

Elelmezés: olyan tarsadalmi tevékenység, amely az élelmiszer anyagok termelésébdl
begylijtésébdl és raktarozasabol, annak élelmiszerekké toérténd ipari feldolgozasabdl,
elosztasabdl, végul a konyhatechnika segitsegével étellé valo elkészitésébdl all.

A fenti definicidkbol kovetkezik, hogy a taplalkozas problémai hianyallapot, vagy tultaplalas
formajaban jelentkeznek, mig az élelmezés hibai heveny, vagy kronikus mérgezésekhez,
illetve fert6z6désekhez vezetnek.

Az egészség megbrzése szempontjabdl nem hagyhatdk figyelmen kivul bizonyos alapvet6
taplalkozas-élettani kérdések, annak elérebocsatasaval, hogy nem
taplalkozastudomannyal foglalkozunk.

Ugy latszott, hogy az 1950-es években a kovetkezé alapelvekben a tudomany
megnyugtato, végleges eredményre jutott:

e Az ember mindenevé biologiai lény, melyet emésztérendszerének felépitése, élettana
és biokémiaja egyeértelmien alatamaszt.

e Az atlagos energiaszukséglet meérsékelt aktivitas mellett 11,3 MJ naponta.

e Fenti energiaszikségletét a szervezet kulonb6zé tapanyagokkal fedezi, melyeket
tapanyagszikségleti normakkal lehet megadni.
Fehérje: 56-110 g, ebbdl allati fehérje 50 g
Zsir: 75-100 g
Szénhidrat: 300-470 g

A hetvenes évek végeén azutan divatta valt annak barmi aron valé bizonyitasa /néha még
komoly tudomanyos korokben is/, hogy a Homo sapiens tulajdonképpen eredendden
novényevl species, és csak evolucidjanak egy késbbbi szakaszan kapott ra a husevésre.
Természetesen ezek az elméletek nem evoluciéval foglalkozé szakemberektdl
szarmaztak, hiszen 6k nem hanyagolhattak volna el a kovetkezd paradoxont: Az evolucio
soran a faj tulélése szempontjabdl kedvezétlen iranyd valtozasok nem valhatnak
dominanssa. Az ember torténelme soran pedig a hus fogyasztas dominanssa valt, annak
ellenére, hogy a vegetarianizmus hivei szerint évtizedekkel csdkkentette az atlagos
életkort, és a szervezet alloképességét.

Ennél bonyolultabb kérdés a napi energiaszukséglet fedezése, és az egyes tapanyagok
ebben jatszott szerepe. Nem foglalkozunk itt azokkal a végletes szemléletekkel, melyek
szerint a gyumolcs és nyers zoldségfélék elegend6k a napi optimalis bevitel biztositasara.
Ezeknek a természetgydgyaszat, vagy a természetes fogydkurak modszerei k6zott lehet a
maguk helye. Foglalkoznunk kell azonban a fenti fehérje:zsir:szénhidrat aranyt
megkérdbjelezd szamtalan tudomanyos fejtegetéssel, mert ezeknek komoly jelentésége
van a globalis méretl taplalkozasi problémak megoldasa szempontjabal.
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A szervezet szamara szukséges fehérje meghatarozasanal Kertai 1982-es levezetését
fogadjuk el kiindulasi alapként (KERTAI P: Kozegészségtan; 1982; Medicina.)

Mivel nitrogén csak a taplalék fehérjéivel kerlil a szervezetbe, az ember pedig
gyakorlatilag csak a vizelettel és a széklettel Urit nitrogént, a taplalék nitrogéntartalma,
valamint a vizelettel és a széklettel Uritett nitrogénmennyiségbdl kiszamithatd, hogy a
vizsgalt id6szakban novekedett, vagy csOkkent-e a test fehérjeallomanya.

Azt a minimalis fehérjebevitelt, amivel a nitrogén egyensuly éppen elérhetd, élettani
fehérje-minimumnak nevezziik, és mennyiségét atlagos taplalkozas mellett 6 g
nitrogénre azaz 40 g fehérjére becsuljuk. Optimalis kornyezetben a minimalis norma
biztositia az egészséges szervezet szamara az elegendé taplalékot. A kornyezet
barmilyen iranyu valtozasa (klimaviszonyok valtozasa, fizikai megterhelés, vagy a
szervezet allapotaban bekdvetkezett valtozasok) modositjak ezt az értéket. E miatt olyan
nézépont is kialakult, hogy ki kell dolgozni azt az idealis normat, amely az egyes
tapanyagokbdl, igy a fehérjékbdl is a minimalisnal tobbet tartalmaz, és lehetbvé teszti a
megfelel6 raktarozast a szervezetben. A kérdést komplikalja az, hogy a fehérjék aminosav
Osszetétele kulonb6zo.

A taplalék fehérjéi latjak el a szervezetet a test felépitéséhez sziikséges
aminosavakkal. A test dinamikus egyensulyi allapotban van, mert a fehériék és egyeb
nitrogéntatalmu vegyulletek folyamatosan leépllnek és majd ujra beépllnek a sejtekbe,
szOvetekbe, igy a szervezeten belul a fehérjeforgalom meghaladja azt a mennyiséget,
amit naponta a taplalékkal elfogyasztunk. A fehérje anyagcsere végtermékei /kreatinin,
hugysav és egyéb nitrogéntartalmu anyagok/ a vizelettel valasztédnak ki, de a széklet, az
izzadsag és egyéb testnedvek is nitrogénveszteséget okoznak.

Az ugynevezett esszencialis aminosavakat (hisztidin, izoleucin, leucin, lizin, metionin,
fenilalanin, tirozin, triptofan és valin) az emlds szervezet nem képes eléallitani és igy
ezek bevitele nélkulozhetetlen. Minél tébb a fehérje esszenciadlis aminosav tartalma, a
szervezet annal tobb fehérjét fog visszatartani és annal kevesebb lesz a relativ
nitogénveszteség. Ezzel kapcsolatban a fehérjék bioldgiai értékérél beszélink, amely azt
fejezi ki, hogy a felszivodott nitrogén hany szazaléka kerult visszatartasra a szervezetben.

A fehérjékkel illetve aminosavakkal kapcsolatban két kérdést lehet feltenni:

1. A fehérjebevitel abszolut értéke.

2. Milyen taplalék tartalmaz nagyobb mennyiségben esszencialis aminosavakat?
(Ez a masodik kérdés tulajdonképpen a fehérjék bioldgiai értékére vonatkozik.)

9. tablazat Egy feln6tt ember napi esszencidlis aminosav sziikséglete mg-ban:

Az aminosav neve | Sziikséglet (mg)
Izoleucin 550-700

leucin 727-1100

lizin 544-800

metionin 700-1100
fenilalanin 258-1100
Treonin 375-500
Triptofan 168-250

Valin 375-800
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Ami a szukséges fehérjebevitel tényleges értékét illeti, a tablazatbdl kitlnik az igen
nagymértékld szoras, ami a kulonb6z6 irodalmi adatok kozott fellelhetd. Ez nyilvanvaldéan
egy bizonytalansagot jelent, ami alapot ad arra, hogy mas szerzék azt allitsak, miszerint
csaknem nagysagrendileg kevesebb fehérjére van szuksége az emberi szervezetnek.
Ennél tdbbet nem célszerli bevinni, mert egészségtelen lehet, masrészt a feleslegben 1évé
fehérje nem hasznosul. A kovetkez6 kérdés az, hogy a WHO ajanlasa szerint célszer( a
fehérje mennyiség felét allati eredetli fehérje formajaban biztositani. Az allati fehérjék
kozul tobbek kozul a hal tartalmazza az O0sszes ember szamara fontos esszencialis
fehérjét, azonban a gomba is hasonldéképpen értékes taplaléknak tekinthet§ és egyes
novények, mint példaul a bab, sz6jabab ugyancsak teljesértéki fehérjét tartalmaznak.

A kérdés nem els6sorban Magyarorszagon |étfontossagu, hanem sokkal inkabb a fejl6d6
orszagokban, ott is azokon a terlleteken, ahol az altalanos taplalékhiany miatt az
alultaplaltsag jelent6és, akik szamara a kérdés alapvet6éen nem ugy vetédik fel, mint a
husevés, vagy vegetarianizmus dilemmaja, hanem mint az éhezés, vagy alultaplaltsag
megszuntetése.

Szénhidratok. Szénhidrat hianybetegseégrél gyakorlatilag nem beszélhetink, csak a
szénhidratok esetleges tulzott mértékii bevitelére, melynek kuldnleges karos, specifikus
hatasai nincsenek, hanem a bel6le szarmazo energiat a zsirszovet raktarozza el.

Lipidek. A vér tulzott elzsirosodasat hiperlipidémianak nevezzik. Az el6bbiek alapjan ez
klldondsen akkor veszélyes, hogyha az LDL (Low Density Lipoprotein) koleszterin és a
trigliceridek koncentracioja n6 meg a szérumban (KISS |.: Toxikologia ; 1998; Veszprémi
Egyetemi Kiado pp. 57-58).

A zsirok vizben nem oldédnak, ezért csak specialis modon, fehérjékhez kotve juthatnak be
a vérbe és keringhetnek a vérkeringésben. igy Ugynevezett zsirfehérie molekulak
alakulnak ki. A bélbél a vérbe a koleszterin és a triglicerid o6riasi vérfehérje részecskék
formajaban kerul. Ezek a trigliceridek levalasztasaval atalakulnak olyan formaba,
amelyeket a maj mar képes felvenni, ugyanakkor a triglicerideket az izomszdvet sajat
szukségleteként energiaként hasznalja fel. A majban a koleszterinbdl részben epesavak
lesznek, amelyek azutan segitik a taplalékzsirok felszivodasat.

A maj masrészt a felvett koleszterinbdl egy kicsi zsirfehérjét, ugynevezett VLDL-t bocsat a
keringésbe. Ez mind koleszterint, mind trigliceridet tartalmaz. Ebbdl valasztodik ki egyrészt
a konnyl fajsulya zsirfehérje, az ugynevezett LDL, amely a vérben a koleszterin
legfontosabb szallitdja, ez vagy visszakerul a majba, vagy eljut a sejtekhez. A kdnnyl
zsirfehérjék szinte minden sejthez elkerlinek és ezeknek a felszinén Iévd receptorok
szdrik ki a vérb6l a dontdé résziuket. A sejtek a koleszterint felhasznaljak, vagy
elraktarozzak, esetleg visszabocsajtjak a vérbe. Ez utébbit a nehéz vérfehérje, a HDL
veszi fel és szdllitja el a majba. Leegyszerisitve, a konnyl zsirfehérjét u.n. artd, mig a
nehéz zsirfehérjét védo zsirfehérjének nevezzik.

A fokozott koleszterin tartalmu ételek fogyasztasa, és a sziv-érrendszeri betegségek
kapcsolata régota foglalkoztatia az orvostudomanyt és egymastol eltéré elméletek
szulettek. A legegyszeriibb elmélet szerint minél magasabb a koleszterin plazmaszintje,
annal nagyobb az infarktus kockazata.

A vérzsirok egészségtelen tultengésének kétféle oka lehet.
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e Genetikai. Ezesetben tipikus gén-hibarél van sz6, nevezetesen jellegzetes
pontmutaciérol.
o Etkezési szokasok.

Fenti energiaszikségletét a szervezet killdonbdz6 tapanyagokkal fedezi, melyeket

Az emberi szervezeten belll tobb védelmi vonal alakult ki, melyek feladata egyrészt az
éhezés kompenzalasa, masrészt a vérben szabadon keringé zsirok, féleg a koleszterin
maximalis megkotésére, hasznositasara. Ehhez alkalmazkodott a maj, a kulonb6zé
szovetek sejtjei, illetve az e sejteken levé receptorok. Az emberi faj szintjén ez a
mechanizmus tette tobbek kozott lehetévé a gyakori éhinségek tulélését. A fejlett
orszagokban a 20. szazad folyaman olyan jolét alakult ki, amire az emberi szervezet sejtjei
nem voltak felkészulve, mert természetuknél fogva a bioldgiai védekezési rendszerek
ennek ellentétéhez, az éhezéshez alkalmazkodtak.

Vitaminok. A vitaminok olyan vizben, vagy zsirban oldédé, egymas kozott nem, vagy
csak csekély kémiai rokonsagot mutaté szerves molekulak, amelyek az emberi
szervezetbe foleg taplalékkal jutnak be (egy résziket a bélbaktériumok szintetizaljak), az
anyagcsere folyamatokban altalaban enzimek prosztetikus csoportjaiként vesznek
részt, hianyuk kisérleti allatokban és emberben jellegzetes tiineteket okoz, melyek a
megfelel6 vitaminnal megszuntethet6k. A zsirban oldodo vitaminok elsésorban tejben,
tejtermékekben, husban, majban és ndvényi olajokban, mig a vizben old6dé vitaminok
nagyobb aranyban zold fézelékekben, gyimolcsokben és élesztében fordulnak eld.

Zsirban oldodo vitaminok.

A-vitamin. Az A-vitamin hiany els6sorban szemtlineteket okoz /farkasvaksag/.
Egyidejuleg bdrtunetek észlelhetdk, a bér és a kormok szarazsaga és repedezettsége. a
légutak hamja is esetenként degeneralddik, csdkken a csillosz6rdok aktivitasa és a
hamszovet altal termelt nyalka mennyisége. A légutak e természetes védelmének
romlasaval megné a léguti fert6zések veszélye. Hypervitamindzis csak kifejezett
tuladagolas kovetkeztében alakulhat ki, amely terhesség alatt teratogén hatasu.

D-Vitamin. A D-vitamin hiany legjellegzetesebb tlnete az angolkor /rachitis/, amit a
csokkent bevitelen kivil felszivodasi zavar, vagy az UV sugarzas elégtelensége, amely az
endogén D-vitamin képz6dést inditja el, okozhat. Az esetleges tuladagolas kovetkeztében
fellépd hypervitamindzis fébb tlinetei étvagytalansag, hanyinger, fejfajas.

Vizben oldédo vitaminok.

B1 vitamin, Aneurin. F6 forrasa gabonamagvak, éleszt6, maj, hus. A legsulyosabb tiamin
hianynak az ugynevezett beri-berinek fébb tlnetei hanyinger, gyengeség, polineuritisz.
El6rehaladott allapotban sulyos motoros és érzé idegrendszeri zavarok jonnek létre. A
beri-beri még a szazadforduldn is egyike volt a legelterjettebb megbetegedéseknek,
els6sorban a tavolkeleti orszagokban. Ismert, hogy a jarvanyt az alland6 hantolatlan rizs
fogyasztas okozta.

B2 vitamin, Riboflavin. Hianyanak tlinetei: faradsag, anémia, fertézésre val6 hajlam.

Niacin, nikotinsavamid. Hidnyanak klinikai tinetei a gyomor bélrendszer tuneteivel pl.
hasmenéssel kezd6dnek. Jellegzetes bdrelvaltozasok kisérhetik, dermatitisz, pigmentacio
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és a nyalkahartyak is megbetegedhetnek. A betegség kiséré tlinetei még gyengeség,
fejfajas, almossag, faradtsag.

B6 vitamin /piridoxal, piridoxamin/ Szerepe: az anyagcserében szerepldé tobb enzim,
példaul transzaminazok koenzimje. Hianya els6sorban gyermekeken fokozott
ingerelhet6séggel és gorcsokkel jaro idegrendszeri tinetekhez vezet.

Pantoténsav. Az ugynevezett "burning feet” szindrdbmahoz vezet a hianya, melynek
tlnetei égetb és szoritd érzés a labakban, ezt ciandzis kdveti. Idegrendszeri tunetek is
el6fordulnak mint atakszia és depresszi6.

Folsav. Hipovitamindzis elsésorban terhes anyakon fordul el6.

B12 vitamin. Els6sorban a majban fordul el6. A B12 vitamin hianya egyrészt anémiat
okoz csontvel6i vérképzdszervi zavarokkal, masrészt idegrendszeri tinetekkel is jar.

C vitamin. A C vitamint az emberi szervezet nem képes el6allitani ezért a taplalékkal kell
bejuttatni. Hianya skorbuthoz vezet, melynek legjellemzébb tinete a kis erek kiterjedt
vérzése. Nagyon fontos szerepe van a stressz allapotok elleni védekezésben A szervezet
védekezbképessége a C vitamin hianyaban a fert6zésekkel szemben csokken.

2. Ehezés és tultaplaltsag

Napjainkban az éhezés az emberek millidinak problémaja az elmaradott orszagokban. Az
éhezés hatasa: Az emberi szervezet szénhidrat raktarai aranylag kicsinyek, kb. kétnapos
ehezéssel kimerithetOk. a zsirraktarak megfelelé energiat szolgaltatnak még ekkor és
hosszu ideig meg tudnak védeni az éhhalaltél. Egészséges ember kb. kéthetes éhezést jol
at tud veészelni, egészségkarosodas nélkul. Ekozben a szervezet csokkenti
energiafogyasztasat, fenntartasahoz igy kevesebb energiara van sziksége.

A szervezetnek fehérjeraktarai nincsenek, igy €éhezés alatt a szdvetekbdl pl. izmokbdl
fehérje szabadul fel és épitbkoveire, aminosavakra bomlik, igy lehetévé vali, hogy a
szervezet az életfontos szdvetek és szervek szamara sajat fehérjeraktaraibdl
atcsoportositsa a szukséges aminosavakat. A kritikus fehérjeveszteség a testtomeg kb. 25
% -at jelenti. Ehhez jarulnak még a vitaminhiany tunetek.

A krénikus éhezés és fehérjehiany tunetei

Fehérjehiany tobbféle okbdl alakulhat ki, nemcsak éhezés kovetkeztében.
Kisgyermekeknél tobbek kozott kialakulhat kdvetkezetes vegetarianus taplalas tineteként
is. A beteg csontta és borré fogy, arcan és vegtagjain vizeny6 alakul ki, a testi erd
csOkken, a szellemi érdekl6dés megcsappan. Laboratoriumi tlinetei az anémia és
hypoproteinémia. A fehérjehiany jelentkezhet az ugynevezett éhezési 6démak formajaban
és kialakulhat sulyos maj artalom is.

A tinetek azért ilyen dramaiak, mert az ember egyes szerveinek végleges kifejlédése csak
a szlletés utan torténik meg. Az egészséges csecsem$ szamara az anyatej altalaban
megfelel6 mennyiségl és minéségil taplalékot biztosit a zavartalan fejlédéshez. A terhes
anya taplalkozasa akkor idealis, ha nemcsak sajat és magzata életét, hanem szllés utan
az ujszulott zavartalan fejlédését is biztositja. A harmadik vildg éhez6 asszonyai azonban
erre nem képesek. Végeredményben kialakulnak a fehérjehianyra jellemz6 betegseégek,

98



melyek kodzll a legismertebb a Kwashiorkor. A vészes sovanysag (kachexia) mellett az
alultaplaltsagnak ezt a formajat a szellemi fejl6dés visszamaradottsaga jellemzi, amely
sulyos esetben az éhezés megsziinése utan is fennmarad.

Tultaplaltsag: A tultaplaltsag részben olyan koriiményeket feltételez, hogy a fokozédd
energiafeltétel meghaladja a 12-13 NJ/nap szintet, ezen belul pedig n6 a fehérje,
zsirfogyasztas és esetenként a szénhidratfogyasztas. A fejlett orszagok némelyikében az
50 éven fellli lakossag 50-70 %-a rendelkezik jelent6s sulytObblettel. Az elhizas
veszélyére utald statisztikai adatok: mar néhany kg sulytdbblet okozza a 45-50 év fOlotti
férfiak mortalitasat, 20 kg-on feluli sulytobblet pedig mar 50 % -kal. Az elhizas 6nmagaban
még nem halalok, hanem egyike a rizikéfaktoroknak. Epidemioldgiai vizsgalatokbdl
kiderUlt, hogy mas rizikdfaktorokkal egyutt hat és nagy szerepet jatszik a diabetes, az
érelmeszesedés és egyéb sziv-érrendszeri megbetegedések kialakulasaban, tobbek
kozott a szivinfarktus kialakulasanal szerepel nagyon komoly rizikofaktorként. (EMBER, |.:
Kdérnyezetink és a rak;1993; "A rak ellen, az emberért, a holnapért" Alapitvany, Bp)

3. Az élelmiszerekben el6fordulé mesterséges és szennyezd
anyagok

Az emberi taplalékban el6forduléd egészségkarositd vegylletek eredetik szerint harom
csoportra oszthatok. llyen idegen anyagok:

a. az élelmiszerekhez véletlentl
b. szandékosan hozzaadott vegyi anyagok.

Utdbbiak kozé soroljuk azokat, amelyek az élelmiszer valamely tulajdonsaganak
meglrzését, javitasat célozzak, vagy Uj kivanatos tulajdonsag elérése miatt
kerulnek az élelmiszerekbe. llyenek a konzervaloszerek, élelmiszerfestékek és
izesit6 anyagok. Ezeknek tulzott koncentracidoban vald bejutasa az élelmiszerbe
megbetegedést, esetleg mérgezést okozhat.

C. Az élelmiszerekben el6forduld természetes eredetl toxikus anyagok. lde tartoznak
a mérgez6 gombak toxinjai, az egyes csonthéjas gyumdlcsék magjabdl
felszabadul6 cianidok, a burgonya szolaninja, illetve egyes novényekben el6forduld
atropin.

Az élelmiszereket szennyez6 toxikus anyagok: fémek, peszticidek,
muanyagok, kiilonféle szerves vegyuletek.

A fémek nagy fémtartalmu muitragyakbol, szennyvizekbdl és novényvéddszerekbdl
juthatnak be a ndvényevé Aallatok szervezetébe, majd a taplaléklanc mentén
felhalmozodhatnak. Ezenkival fémek oldodhatnak ki a feldolgozé és tarold
berendezésekbdl.

Névényvedbszer szennyezddések. A novényvéddszerek részben ugy kerllhetnek az
élelmiszerbe, hogy a novényevd allatok belsé szerveiben, f6leg majaban, zsirjaban és
idegrendszerében felhalmozddnak, illetve a tejjel kivalasztédnak. Noévényvédbszer
maradvanyok juthatnak be az emberi szervezetbe abban az esetben is, ha a
permetezések utan nem varjuk ki az ugynevezett egészségulgyi varakozasi idét.
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Miianyagok gépalaktrészekb6l és csomagoloanyagokbdl juthatnak a taplalékba,
detergensek az élelmiszeripari technoldgia soran.

Hormonok és antibiotikumok. Az allattenyésztés nem kivant mellékhatasaként kerulhetnek
a zsirba, husba, tejbe vagy tojasba.

Az élelmiszereket szennyezb mikroorganizmusok kérdésével mas fejezetben foglalkozunk.

4. A taplalkozas és a rosszindulatu daganatok lehetséges
osszefuggései

A taplalkozasi eredetll artalmak elsésorban a civilizacid térhoditasaval sokasodtak meg.
Az ember szervezete genetikai szempontbdl tobb ezer év alatt alig valtozott, azonban a
XX. sz. étkezési szokasai igen nagy mértékben valtoztak, féleg a zsirbevitel ndvekedett
igen nagy értékben a viszonylag zsirszegény, rostgadag, magas C-vitamin és kalcium
tartalmu taplalék rovasara. Raadasul a mai élelmiszerek sok idegen kémiai anyagot
tartalmaznak, mint pl. az aroma és allomanyjavitd szerek és egyéb kornyezeti eredetl
kémiai szennyezés. A taplalékkal bejuté anyagok egy része a genotoxikus iniciator
hatasért felelés, mig nagyobb részik promoter szereppel bir. Ezeknek az anyagoknak
elsésorban a sejtmembranra van hatasa.

Legegyértelmibben a zsirokrol deriilt ki, hogy fokozzak a kilénféle daganatok
kialakulasat. Ezt a tendenciat az allatkisérletes tapasztalatok is igazoltak, ugyanis zsirdus
diétan tartott patkanyokban halmozottan fordulnak el6 ugynevezett spontan
eml6édaganatok.

Egyes vizsgalatok kimutattdak, hogy a kaloriaszegény diétaknak tumor gyakorisag
csOkkent6 hatasa van, olyan kisérleti rendszerben, ahol kémiai karcinogénekkel biztosan
daganatot lehetett el6idézni. A diéta hatasara a sejtek megnodvekedett osztodoképessege
is csokken, sbét az attét képzddés is redukalddott. Ezzel szemben a kaldériadus diétak a
tumorok szamanak szaporodasat idézték elb.

Az elhizas, féleg a tul sok allati eredetl zsiradék fogyasztasa kovetkeztében kialakult
elhizas megndveli bizonyos tumorok igy pl. a prosztatarak kialakulasanak valészin(iségeét.
Egyes vizsgalatok kimutattak Osszefuggést a zsirfogyasztas mennyisége és az emld
karcinoma el6fordulasa kozott. llyen vizsgalatokat végeztek az USA-ban és Anglia
kulonboz6 teruletein, eltérd taplalkozasu szokasu populaciokon.

Erdekes az dsszefiiggés a fejl6dé és a fejlett ipari orszagok korhoz igazitott halalozasi
statisztikaja k6zott, melybdl az latszik, hogy az iparosodassal és a jéléttel fokozatosan né
a kaldriabevitel és ez korrelaciot mutat a nékben az emlérak el6fordulasaval, mig a
férfiakban a prosztata és vastagbélrak el6fordulasaval. Az is megfigyelhetd e
tendenciakban, hogy mig a fejletlenebb orszagokban a szénhidratok kozott az 6sszetett
szénhidratok dominalnak, addig a fejlettebb orszagokban eltolédas van az egyszer(
szénhidratok iranyaba, és ez korrelal ugyancsak az eml6daganatok el6fordulasi és
halalozasi gyakorisagaval.

100



A zsirtartalom Osszetett fogalom, ezen belul a telitett zsirsavak lehetnek veszélyesek, mint
pl. a linolsavban gazdag diéta, ugyanakkor a telitetlen zsirsavak, féleg a linolénsav és meg
néhany eszencialis zsirsav inkabb védéhatassal bir a daganatkialakulassal szemben.

Ezt olyan epidemioldgiai medfigyelések is alatamasztottak, amelyeket az eszkimdk kozott,
Gronlandon végeztek. Megallapitottak az eml6tumor igen alacsony el6fordulasat, noha a
zsir aranya a taplalkozasukban atlagosan 62%, de ez tengeri emlés és hal eredeti, ez
pedig elsésorban telitetlen zsirsavakat tartalmaz. A tengeri halak olajanak hatasarol annyit
mar sikerult kideriteni, hogy gatoljak a szervezetben a glicerin és zsirsavak 6sszeépulését
és ez elbnybs hatasu nemcsak a daganatkialakulas, hanem a sziv és érbetegségek
szempontjabdl is.

A fehérjékre vonatkozéan ellentmondasos adatok lattak napvilagot. Az IARC adatai
alapjan a tulzott allati fehérjebevitel daganat kockazati tényez6ként szerepel. Egyidejlleg
a szelektiv proteinmentes diétak daganat-redukald szerepét tobb kutaté megerésitette.
Masrészt viszont ismert, hogy a proteinszegény étkezés hatasat ellenkezd eljellel
allatkisérletekben bizonyitottak, mert ha mennyiségileg, vagy minéségileg nem megfelel6
a fehérjebevitel a szervezetbe, akkor létrejohet egy altalanos leromlasi és védtelenségi
allapot és ez vezethet a daganatfrekvencia fokozédasahoz.
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IX. Foglalkozasi betegségek

A dolgozé embert munkaja kdzben szamos kémiai, fizikai és bioldgiai hatas éri. Ezek egy
bizonyos hatarig k6zombosek a szervezetre. Ha azonban e hatasok egyike-masika
hirtelen megerdsodik, vagy tartésan egy kiuszobszint folé emelkedik, foglalkozasi
baleseteket, vagy foglalkozasi betegségeket okoz.

1. A foglalkozasi betegség olyan idbleges, vagy tartés
egészségkarosodas, amely a munkahellyel, vagy a végzett
munkakorrel 6sszefliggésbe hozhaté.

A betegségek a létrehoz6 okoktdl fliggéen jol meghatarozhatd korképekben jelentkeznek.
E betegségekkel a munkaegészségtan foglalkozik, amelynek legfontosabb célja a
foglalkozasi betegségek megel6zésének megalapozasa.

A foglalkozasi betegségekkel kapcsolatban a kdvetkezé fogalmakat kell definialni:

e Expozicié: azok a fizikai, kémiai, vagy biologiai faktorok, amelyek foglalkozasi
betegségekekt okozhatnak
o Expozicios id6: fenti tényez6k behatasi ideje.

A foglalkozasi betegségek kialakulasa fugg még a masodlagos tényez6ktdl, amelyek a
betegségek kifejlédésére hatnak. A legtdbb munkakorben egyszerre tobb fizikai, kémiai
tényezé is hat.

A foglalkozasi betegségek megjelenési ideje és sulyossaga nagymértékben flugg az
expozicio intezitasatol és idétartamatol. Ebbél kdvetekezik, hogy minden fizikai, kémiai és
biologiai tényezdének van egy olyan mennyisége, amely még hosszu éveken keresztul tarto
napi nyolc 6ras behatasi id6 utdn sem okoz egészségkarosodast. Azt a legnagyobb
energiateljesitményt, vagy anyagkoncentraciét, amely ennek a kovetelménynek
megdfelel, hatarértéknek nevezik.

A munkaegészségtani szabvanyok a munkatevékenység ergondmiai targyalasahoz az
alabbi meghatarozasokat hasznaljak:

Megterhelés: minden olyan kulsd hatas és a szervezetben lezajlo valtozas,amely a belsé
kornyezet allandésaganak megszintetése iranyaban hat, és ezaltal befolyasolja az
alkalmazkodasi mechanizmusok mikodését. A megterhelés ismerete 6nmagaban nem ad
valaszt arra a kérdésre, hogy egy adott hatas mennyiben tekinthetd karosnak. Az egyén
sem magat a megterhelést érzékeli, hanem az ennek hatasara a szervezetben
bekdvetkezb funkcidvaltozast. Ezért be kell vezetnlink az igénybevétel fogalmat.

Igénybevétel: a megterhelés hatasara bekdvetkezb, egyénenként és esetenként
kilonb6z6 mértékd, jellegl és iranyu funkciovaltozasok 6sszessége.

A megterhelés fogalmanak értelmezésénél figyelembe kell vennunk, hogy minden él6
rendszerben a mikodést meghatarozé valtozok mindegyikének van egy stabilitasi
tartomanya. Ebben a tartomanyban az eltérések korrekcidjanak mértéke minimalis, vagy
nulla, ezen a tartomanyon kivul viszont korrekcio térténik. Minden olyan anyag, energia
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vagy informaciéfelvétel, illetve leadas, amely az emlitett valtozokat stabilitasi
tartomanyukon kivulre kényszeriti, megterhelést jelent.

Fiziologiasnak nevezzik azt a megterhelést, amely az emberi faj fejlédése soran
mindvégig jelen volt a kornyezetben és igy vele kapcsolatban vannak velesziletett
alkalmazkodasi mechanizmusaink. Nem fiziologias azonban a megterhelés, ha az ember
szempontjabol a kdérnyezetnek nem nélklilozhetetlen Osszetevdéje és az emberi
szervezetre kifejtett hatasa kedvezétlen.

2. A munkavégzés soran fellépé megterhelések.
a. A gazcsere fokozoédasa.

Nyugalomban a szervezet teljes energiaforgalmanak a kulsé atmoszféra és a
tudéholyagocskak kozotti gazcsere kb. 5 %-at teszi ki. Ez az érték testi munka
soran tobbszorosére emelkedik, mert jelentkezik a felhasznalé sejtek fokozott
energiaigénye.

b. Sé-viz haztartas egyensulyanak biztositasa.

A szabalyozas mechanizmusa nyugalmi helyzetben is meglehet6sen bonyolult,
tekintettel arra, hogy a sziv-keringési rendszernek a szervezet kilonbozé vizterei
kozott mindig az aktualis igényeknek megfeleléen kell elosztani a testfolyadékot és
abban oldott ionokat. A testhelyzet valtoztatdsa soran a nehézségi eré hatasara az
artériakban elhelyezkedd vér igyekszik minél alacsonyabb szintre kerulni. Ennek
kompenzalasa energiaigényes folyamat.

C. A taplalék felvétele és anyagcsere.

A folyamatok alapjat képezd biokémiai mechanizmusokkal részleteiben itt nem
foglalkozunk. Nyilvanvalé, hogy a kdérnyezeti megterhelések megvaltoztatjadk a
tapanyagok felszivédasat, transzportjat, de méginkabb raktarozasat és a
szukségleteknek megfelel6 felhasznalasat.

d. Izommunka

Az izommunka felbonthatdé dinamikus munkéara, amikor az izom désszehuzodas és
elernyedés valtakozik, és ekdzben az oxigén és tapanyagellatas biztositott, tovabba
statikus munkara, amikor az izom hosszabb-révidebb ideig a folyamatos kontrakcio
allapotaban van és ekbzben nem tudja biztositani az oxigén és tapanyagellatast,
sem a keletkez6 anyagcseretermékek eltavolitasat. Néhany specialis tevékenység,
mint a gépiras, vagy zongorazas dinamikus munka ugyan, de az aktiv fazisok igen
magas kovetési gyakorisaga miatt a két kontrakcié kozotti nyugalmi periddus
annyira rovid, hogy a biolégiai hatas szempontjabdl ezek a tevékenységek is
statikusnak tekintheték.

e. Az allandé6 testhémérséklet biztositasa
Az izommunka jelentésen fokozza a hészabalyozasra haruld feladatot, mivel az

izommunkaval kapcsolatos energiaforgalom mintegy 80 %-a jelenik meg hé
formajaban. Ugyanakkor a hideg expozicio is megterhelést jelent, mert a leh(iléssel
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szemben csak jelentés energiaraforditassal valésulhat meg a szervezet hatékony
védekezeése.

Fenti jol ismert mechanizmusokon tulmenden bevezetik az informaciéaramlasra
visszavezetheté megterheléseket (ERDELY! A., MITSANYI A., HODOS T.: Ember —
kornyezet — megterhelés — igénybevétel. In: Balaton Gy. Szerk; Munkavédelem;1985;
Tankoényvkiadd Budapest) A tudatos informaciofeldolgozas elébb-utdbb faradashoz, vagy
kimeruléshez vezet, sét a feltételezés szerint a tudat alatti informaciéaramlas is hozzajarul
az igénybevétel fokozddasahoz. Az informacidaramlas tudatosuld részét Kkisérd
megterhelést nevezzik pszicholdgiai informacioterhelésnek.

A megterhelések altalaban nem énmagukban, hanem egyidejiileg érvényesiilnek. igy az
izommunkanak mindig van dinamikus és statikus 6sszetevéje is, azt mindig hétermelés
kiséri és a felesleges h6 leadasa egyutt jar a szervezeten bellli folyadékaramlas
novekedésével. Ezen kivil minden emberi tevékenységnek vannak pszichés tényezéi.

Azok a valtozasok, amelyek o6sszességlkben az igénybevételt meghatarozzak nagyon
sokrétlek. Fizikai munkavégzés kézben példaul megné a vazizmok oxigénigénye.

ennek kovetkeztében az izomsejtek a nyugalmi mennyiségnél tobb oxigént vesznek
fel
U
ezért az izomszoveten ataramlé vérbdl tobb oxigén diffundal a sejtek kozotti térbe
U
né az artérias és vénas vér oxigén koncentracioja kozti kiillonbség
U
fokozédik az izomszovet véraramlasa
U
a sziv altal idéegység alatt tovabbitott vérmennyiség (perctérfogat) né, és
egyidejiileg valtozik a vér megoszlasa a munkat végzé és nyugalomban lévd
szovetek kozott
U
a perctérfogat novekedést a sziv munkajanak fokozédasa biztositja, amely altalaban
a pulzus frekvencia fokozédasaval all kapcsolatban
U
egyidejlileg né a légzésfrekvencia és a szervezet altalanos energiaforgalma
U
ez a testhomérséklet emelkedését eredményezi

U

a fokozott izommunka a megnovekedett h6termelés miatt verejtékezéshez vezet

A komplex megterhelésnek van egy lehetséges minimuma. Ebben a helyzetben /fekvé
testhelyzet, ellazult izomzat/ nincs izommunka, minimalis a kornyezeti héterhelés. Az
anyagaramlasra visszavezethetd megterhelés minimalis mértékét kb. 10-12 6ras koplalas
utan meérsékelten ingerszegény kornyezetben és egészséges nyugalmi allapotban
meérhetjuk. Ez az allapot jellemezhet6 az alapanyagcsere értekével.

Nehéz testi munkanal a teljesitmeénynek hatart szab a légzés és keringes alkalmazkodasa.
Altalaban elégtelenné valik az alkalmazkodas, ha férfiaknal a percenkénti
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energiafogyasztas meghaladja az 50kJ/percet, vagy egyenletes és napi nyolc 6ras munka
esetén a 16kJ/perc intenzitast. N6knél ez az érték alacsonyabb.

Bizonyos meértéklii munkavégzés utan olyan allapot kovetkezik be, amelyet szubjektive
kellemetlen kdzérzet, objektive pedig az oxigénfogyasztas emelkedése, szapora
szivmikodés, a hdmeérséklet emelkedése, valamint a munkateljesitmény csoOkkenése
jellemez. Hiperglikémia is felléphet. A munkateljesitmény csdkkenése Ilaboratériumi
korilmények kozott is jol vizsgalhatd dinamométerrel, termométerrel, vagy pszicholdgiai
tesztekkel. Ezt az allapotot elfaradasnak nevezzuk.

Kimertiilés: nehéz, vagy hosszu ideig tartd6 munka, ismétlddé és ki nem pihent faradtsag
okozza, melynek soran a szervezet rendelkezésére all6 energiatartalék kimerul és
megszlinik a munkavégzd képesség. Az izomer§ gyengul, a mozdulatok inkoordinatta
valnak, a figyelem csokken. Jellemz6 az almossag, és a éjjeli almatlansag. A felsorolt
tényez6k nemcsak a munkateljesitményt rontjak, de az egészséget is veszélyeztetik. A
szervezet tulterhelése a sziv és keringési rendszerbe betegségeihez vezethet, labilis
vérnyomas értékekhez, az izlletek és izomzat kéros elvaltozasai Iéphetnek fel elsésorban
fizikai munka esetén. A szellemi tulterhelés pszichologiai illetdleg a vegetativ
idegrendszeri szindromak képében jelentkezhetnek, melynek tlnetei, fokozott
érzékenység, hullamzo kedélyallapot és alvaszavar. Gyakran lép fel gorcsos fejfajas,
tachycardia, Iégszomj érzés, étvagytalansag, emésztési zavarok.

2.1. Afiziologias megterhelés maximalis szintje:

az az igénybevétel, amely adott korilmények kozott még karos kovetkezmények nélkul
elviselheté. Valamely igénybevételi mutaté mindig a dominans dsszetevétél fligg, sét ez az
dsszetevd idénként korlatozza a tébbi részdsszetevé mértékét. igy példaul a dinamikus
izommunka mértékét az oxigénfogyasztas lehetséges maximuma az aerob kapacitas
szabja meg. Az aktualis igénybevétel mértékegységeként a relativ aerob igénybevételt
(RAS) hasznaljuk.

aktualis oxigénfogyasztas

RAS = —— ; .
oxigénfogyasztds maximuma

A maximalis aerob megterhelés (RAS = 1) kimerit6 munkaintezitast jelent, amelyet csak
néhany percen keresztul lehet fenntartani. Egyltt jar a pulzusfrekvencia életkornak
megfelel6 maximumaval és csak megfeleld edzés utan érhetd el.

A statikus erékifejtést az anaerob megterhelés idétartamaval merjiik, amely altalaban nem
haladja meg a 0,5-1 percet tekintettel az izomzat szerkezeti adottsagaira és az
izomkontrakcié helyi vérkeringést akadalyozé hatasara. A pulzusfrekvencia és az artérias
vérnyomas emelkedése a relativ erbkifejtéstdl, az id6tartamtdl és a kontrakcidban
résztvevd izmok tdmegétdl fligg. Statikus terhelés mellett a pulzusfrekvencia nem éri el a
maximalis aerob megterhelésre jellemz6 értéket, az artérias vérnyomas emelkedése
viszont maximalis nagysagot érhet el. (Maximalis vérnyomasérték: az Orszagos
Kardiologiai Intézet meghatarozasa szerint a terheléses vizsgalatok megszakitasi
indikacidja. A szisztolés érték <250, és/vagy a diasztolés <130 Hgmm.)

Kdzismert, hogy még az aerob kapacitas kis hanyadat kitevé izommunkat sem lehet

folyamatosan akarmilyen hosszu ideig végezni. Edzett sportoldk a 0,8 RAS szintet kb. egy
oran keresztul, 0,5 RAS szintet pedig maximum nyolc 6ran keresztul tudjak fenntartani.
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(SOLIMAN, Y.A., MESZAROS, J., MOHACSI, J.: Aerobic power of qualified Hungarian
runners; 2002; Studia Kinanthropologica, 3: 1. 51-56).

Osszehasonlitasképpen a mindennapi munka feltételei kozott 0,2-0,4 RAS-t meghaladd
igénybevétel ritkan fordul el6.

Maximalis héterhelés: Az egészséges ember nyugalomban és ruhatlanul a levegd
alacsony relativ paratartalma esetén 15-30 percen keresztil 110-120 °C hémérsékletet
képes elviselni anélkll, hogy testhbmeérséklete emelkednék.

2.2. Az igénybevételi paraméterek és az idétartam osszefliggése:

ha a szervezetre haté megterhelésben valtozas kdvetkezik be, akkor a paraméterek a
fentieknek megfeleléen valtoznak és bizonyos id6tartamon belul értékik uj allandésult
szinten stabilizalédik. Ez az allanddsult allapot mindaddig fennmarad, amig azonos marad
a megterhelés és az alkalmazkodasi mechanizmusok ki nem merlulnek. Ezutan az
igénybevételi mutatok értéke folyamatosan né vagy csdkken. Ennek az abnormalis
allapotnak az elkerulése érdekében bevezetjuk a maximalisan megengedheté komplex
megterhelés fogalmat.

Maximalisnak tekintjiik a megterhelést akkor, ha akarmelyik igénybevételi mutato
értéke

e Eléri lehetséges/megengedhetd maximalis/minimalis értékét.
e Folyamatosan valtozik és nem alakul ki allandésult allapot.

A komplex megterhelés lehetséges maximuma veleszuletett adottsagoktdl is fugg, tovabba
életmodbeli, edzettségbeli kulonbségektdl. Az optimalis megterhelés lehetbvé teszi, hogy
az ember fizikai teljesitbképessége a genetikusan meghatarozott maximumig fejlédjon.

3. Az aktivitas és pihenés valtakozasa.

A kbzponti idegrendszer tevékenységének két f6 fazisat kilbnboztetjiik meg: az aktivitast
és a pihenést. Ez utébbi allapot maximumat a természetes alvas legmélyebb fazisa
képezi. A pihenés és alvas normal esetben nem kimerulés kdovetkezménye, hanem aktiv
idegrendszeri, védé funkcioju folyamat, amelynek bioldgiai jelentésége éppen a kimerulés
megel6zésében van.

Az aktiv allapot pihenés, vagy alvas utani kialakulasaeért, illetve fokozdédasaért a nyultvelbi
és kdzépagyi haldzatos allomany (formatio reticularis) felelés. A gerincveldi specifikus
felszallo palyak kollateralis agai ezt a terlletet aktivaljak, és a formatio reticularis ennek
hatasara aktivald ingereket kuld az agykéreg felé. Az alvas és ébrenlét kdzotti 1ényeges
kilonbség abban all, hogy az el6bbi allapotban a kuilvilagbdl szarmazoé ingereket
feldolgoz6 alrendszerek aktivitasi szintje alacsony, ugyanakkor a belsdé kornyezetbdl
szarmazo6 ingerek feldoldogozas valtozatlanul folyik. Ez azt jelenti, hogy a kozponti
idegrendszerben az informacio feldolgozas a tevékenység minimuman, tehat a mély alvas
allapotaban is jelentés mértéka.

A mély alvas allapotaval ellentétes veglet a vészreakcio, amely panikszeri menekulésben,

maximalis mozgasszervi aktivitasaban és egész tudatos tevékenységinknek a kulvilag
egyetlen fontos szeletére torténd beszikulésében nyilvanul meg. Ebben az allapotban
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szervezeti tartalékainkat egészen a végkimerllésig kihasznalhatjuk és életveszélyes,
sokkos allapot alakulhat ki.

Az idegrendszeri faradtsagot élettani kisérletek alapjan periférias és centralis faradtsagra
osztjak. A periférias faradtsag a receptorok, vagy a neuromuszkularis apparatus
kifaradasa, mig a centralis faradtsag a kdzponti idegrendszeré.

Egészséges él6lényben a kdzponti idegrendszer nem farad, mert specialisan szervezett
keringési rendszere valamint az idegszOvet felépitése /glia-sejtek/ mindig olyan
korilményeket tudnak biztositani a neuronok szamara, amelyek kozott azok optimalis
mikodét fejtenek ki. Ennek ellenére tapasztalataink mégis faradtsagot jeleznek. Az idegi
faradtsagnak tobb elmélete létezik.

e A Pavlov altal felfedezett ugynevezett védégatlas kodvetkeztében alakul ki, melynek
feladata a munkavégzésben résztvevd idegsejtek megvédése a karosodasoktol és id6
biztositasa a normalis allapot helyereallitasara.

o Zajterhelés elmélete: Ebben az 6sszeflggésben nem a mindennapi értelemben vett
zajt  értjlk, mert a szokvanyos zaj idegélettani szempontbdl fiziologias
informacioterhelésként foghato fel. Jelen definicié értelmezéséhez azt kell figyelembe
venni, hogy a koézponti idegrendszer valamennyi szenzoros terulet sok milliényi
csatornaja kozvetitésével allandéan kapja az informaciot, és szelektalja azt. Ek6zben
az informacié szelekcidja és értékelése alapjan egyrészt beadllitia sajat optimalis
aktivitasi szintjéet, masrészt kidolgozza és végrehajtja az adekvat feladatmegoldo
programokat. Ez a folyamat 6sszességében és csak hoszabb idétartam alatt okoz az
idegrendszer integrativ tevékenységében, illetve aktivitasi szintjében zavarokat,
melyeket az ember faradasként érzékel.

A ledfiziolégidsabb megterhelést, a dinamikus izommunkat is kiséri az idegrendszer
informacioterhelése, ami azonban még nem tekintheté karosnak. Az emberi szervezet az
ilyen megterheléshez tokéletesen alkalmazkodott. A dinamikus testi munkaval
alkalmazkodasi kapacitasunk hatarait altalaban meg sem kozelitjuk, feltéve hogy a
tevékenység nem extrém kortulmények kozott /vészreakcid allapotaban/ fordul eld.

A problémat az okozza, hogy a modern munkafeltételek kdzott dinamikus fizikai munka
gyakorlatilag nincs, vagy ha el6 is fordul, akkor is természetellenes modon /pl. futészalag
mellett bizonyos munkamozdulatok monoton ismétléseként/. A monoton munka esetében
a szubjektiv elfaradas szintie az indokoltnal joval nagyobb és az idegrendszer integrativ
funkcidit is érintheti.

A statikus izommunka hatasara nagyobb meértékl idegrendszeri izgalmi allapot alakul ki
ami, reflexes szimpatikus aktivitas fokozédast eredményez: a megterhelés nagysagahoz
viszonyitva egyes esetekben aranytalan mértékben emelkedhet a pulzusfrekvencia és a
vérnyomas. A hosszantartd statikus kontrakcié tehat munkahelyi artalomként szerepelhet
(ebbe a kategoriaba tartozik a hosszu ideig tarté gépkocsivezetés is).

4. A foglalkozasi toxikus artalom kialakulasi feltételei.

Ahhoz, hogy foglalkozasi eredetli toxikus artalomrél beszéljiink, az alabbi tényezdk
fennallasa szikseéges:
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e Kémiai expozicid, amely megfelelé ideig hat, tovabba masodlagos munkahelyi és
egyeni tényezbk (pl. elszivd berendezés hianya, egyéni védbeszkdzok elégtelenseége,
a dolgozé betegsége).

e Olyan szimptomak kialakulasa, amely 0sszefuggésbe hozhatdé a munkafolyamatokkal

e Hasonlé munkakorokben hasonl6 betegség el6fordulasa.

A méreghatast belsé és kilsé tényezék befolyasoljak. Belsé tényezéként Kkell
szamitasba venni a szervezet genetikai tulajdonsagait, mely meghatarozhatja, vagy
befolyasolhatja a rezisztenciat, valamint a nemet és életkort, mig kiilsé tényez6k kozul
tobb toxikus anyag egyidejlu jelenléte, a fizikai vagy szellemi munka jellege, tovabba a
klima és a taplalkozas fontos.

A szervezetbe jutd toxikus anyagok nem minden emberen valtanak ki azonos reakciokat,
ugyanis a human populaciéban mindig akadnak kisebb-nagyobb szamban olyan egyedek,
akik oroklott adottsagaik kovetkeztében bizonyos szerekre masként reagalnak mint a
populacio tobbi tagjai.

A kuls6 tényez6k kozul fontos a mérgek interakcidja. A szervezetbe jutd anyagok
egymassal tobbféle interakciéba Iéphetnek, melyek koézul a legfontosabbak az
antagonizmus, szinergizmus és szummacio. Utdbbi esetben a szervezetbe keruld két,
vagy tobb toxikus anyag hatasa dsszeadddik. A szinergizmusnal két, vagy tobb anyag
hatasa Osszegezddés helyett megsokszorozodik, a hatas tehat nagyobb mint a
szummacioé alapjan varnank. Az antagonizmus esetén tobb toxikus anyag egymas hatasat
rontja, példaul k6zos receptoreért versengenek.

A toxikus anyagok hatasat befolyasolja a fizikai munka intenzitasa. Er6s fizikai munka
kézben ugyanis fokozdédik a légzés, a belégzett levegd mennyisége, a keringd vér
sebessége, ennek kovetkeztében tobb levegb-szennyez6 anyag kerul a szervezetbe, sét
gyorsabban éri el a toxikus anyag a célszerveket. Ugyanakkor ndvekedhet az anyagcsere
intenzitasa, igy pl. a maj enzimek viszonylag gyorsabban dolgozzak fel a toxikus anyagot.
Ennek tulajdonithaté pl. hogy erés fizikai munka kdzben az ugyanolyan mennyiségi
alkohol hatasa kevésbé érezhet6. Masiranyu megterhelés, stress erdsiti a hatast.

A foglalkozasi meérgek els6sorban a légutakon és a b6éron keresztul jutnak a szervezetbe
és csak ritkabban a gyomor bélcsatornan at. Ha a mérgez6 annyagok porhoz vagy flsthéz
adszorbealddva jutnak a szervezetbe, a por fagocitozissal jut at az alveolus falan, és a
toxikus anyag bejut a keringésbe. A flst szemcséi a hamsejteket fed6 nyakhoz koétédnek,
itt kioldodnak, majd felszivodnak.

Kalon kategoriat képeznek a foglalkozasi porartalmak. Nagyobb porképzédéssel jaro
iparagak a banyaszat, épitdipar, vasipar, textiipar, malomipar és dohanyipar. Ezekben az
esetekben fontos a tudé porvisszatartd képességének kiszamitasa, mert igy az expozicids
id6 ismeretében kalkulalhaté a tudé portartalma. A belégzett por nagy részét a tudé
eltavolitia. Egy része eltavozik (pl. kohogéssel), mas részét a az alveolaris makrofag
sejtek bekebelezik, és ezeken keresztll a nyirokcsomokba kerdl.

A fenti kettés védelmi vonal attorése utan a por tidéelvaltozasokat hoz létre:
. légutak szlkuilete
. tudéfibrozis = kisvérkori pangas = keringési elégtelenség.

Megkulonboztetunk progredialé fibrozist és az inert porok altal kivaltott idegentest fibrozist,
valamint névényi porok karos hatasat.

108



Progredialo6 fibrézisok:

a. Szilikozis: kvarc vagy kvarctartalmu porok okozzak. Rontgenfelvétellel kimutathato
gocképzbédést okoz, és végsd soron tuberkulézishoz vezet.

b. Azbesztdzis: az alveolusokba behatolé azbesztpor és azbeszttik korul rostos
kotészovet képzddik, amely elfoglalja az ép tuddszdvet helyét. Szdovédménye:
szivelégtelenség és rak.

c. Talkozis: A makrofagok altal bekebelezett talkumpor korul sejtes gécok képzbdnek,
melyek elzarjak az alveolusokat.

Idegentest fibrézisok:
A szoveti reakcio a porgdécok korul kialakuld kisfoku, nem-progredialo elvaltozas (pl.

cementosis, siderosis).

Novényi porok karos hatasa: A novényi por rost- magtormelék, homokkal,
baktériumokkal és gombakkal szennyezve. Mechanikus, toxikus és allergizalé hatast
fejthetnek ki. A legveszélyesebb formaja a mezdgazdasagi dolgozoknal el6forduld

farmertiids, amely hosszu lappangasi id6 utan elmeszesedéshez is vezethet.

10. tablazat A legfontosabb szervetlen foglalkozasi mérgek

Foglalkozasi méreg El6fordulas Hatas
Olom Akkumulator, kozlekedés, Fe-beépulés gatlasa, m3j, vese,
nyomdaipar neurotoxikus
Higany Gyogyszer-és miszeripar, vese és neurotoxikus
labormunkak
Kadmium Fémotvozetek, hegesztés, Akkumulacio, maj, vese, tidé
galvanizalas toxicitas
Berillium Fémotvozetek, atomenergia Tado, maj, Iép toxicitas
ipar
Mangan Banyaszat, vasipar Parkinson kor
Krém Krémozas, bdripar, Tado, bérelvaltozas, karcinogén
fényképészet
Nikkel Korroziévédelem, festék és Tudérak
Uveggyartas
Arzén Festékgyartas, mezdgazdasag | Akut mérgezés ritka, kronikus
bértlinetek, karcinogén
(610) Kohaszat,flités, kdzlekedés Hemoglobinhoz kétédik,
fulladas
HCN Vasipar, galvanoplasztika, Sejtlégzés gatlasa, akut
fényképészet meérgezes: azonnali halal
Kénoxidok Ercolvasztas, kéntartalmu szén Nyalkahartyaizgato,
égetése, vegyipar tudéddéma, fulladas
H2S Szerves anyag rothadas Nyalkahartyaizgato,
tud66déma, fulladas
CS2 Miselyemgyartas, vegyipar Neurotoxikus
Nitrogénoxidok Mitragyagyartas, hegesztés Tudbelvaltozas, karcinogenitas
Cl Textil,papir,vegyipar Tud6o6déma, fulladas
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11. tablazat A legfontosabb szerves foglalkozasi mérgek

Foglalkozasi méreg Eléfordulas Hatas
Ipari oldészerek: Oldoszer, gyogyszeripar, Neurotoxikus, maj- és
Metilacetat festék- és mlanyagipar. vesekarosodas,
Metilklorid gasztrointesztinalis elvaltozasok
Széntetraklorid
Trikloretilén
Benzol
Metilalkohol Vegyipar, laborvegyszer Akut hatas: dyspnoe, latasi i

zavarok, gorcsok, koma. Kronikus
hatas: polineuritis Parkinson
tunetek

Etilénglikol Fagyall6 folyadék Neurotoxikus, gastrointesztinalis
tlnetek, vérképzdszervi
elvaltozasokk

Festékek /pl. anilin Iparban és haztartasban Egyesek karcinogének, hatasukat
szarmazékok/ az oldészerek erésitik,
akut tunetek: fejfajas, neurotoxikus
és vérképzdszervi tinetek

Nitrobenzol Gyodgyszer, robbandanyag Majkarosodas, vérképzbszervi
ipar karosodas
Trinitrotoluol Robbanobanyag Majkarosodas, anémia
Mianyagok: Ipari és hasznalati targyak Karcinogén és tudé
sztirol csomagoldéanyagok karositd
vinilklorid Gyartasa
orto-trikrezilfoszfat
Dioxin, TCDD Nem-kivanatos ipari Majkarosito, mutagén, teratogén,
melléktermék karcinogén

A vegyi anyagok karos hatdsanak megel6zésére az elsé |épés a higénés normak
megallapitasa. Minden toxikus tényezdnek van egy olyan ddézisa, amely még hosszu
éveken keresztul tartdé napi nyolc 6ras behatasi id6 utan sem okoz egészségkarosodast.
Ezt a legnagyobb anyagkoncentraciéot hatarértéknek nevezziik. A hatarérték
mérészamaként zart térben a MAK értéket hasznaljuk (maximalisan alkalmazhat6
koncentracid): A vegyianyagoknak a munkahely levegdjében mért koncentracidja, ami
napi nyolc oras tartozkodast és tbbb évtizedes expoziciot szamitva sem okoz a
munkaképes élet alatt sem kérosodast, sem betegséget. (KOSARY J.: Munkavédelem;
2005; Corvinus Egyetem, Elelmiszer-tudomanyi Kar Alkalmazott Kémia Tanszék
Budapest, Internetes kiadas www.ch.kee.hu).
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A technikai MAK érték atlagkoncentracio, amely a munkaidé folyaman lefelé és felfelé
egyarant ingadozhat, ezért a felsG eértékeket is szabalyozni kell. A légszennyezd
anyagoknak egy muiszakon belll legfeljebb 30 percig megengedhetd a MAK értéket
meghalado legnagyobb koncentracioja, a csucskoncentracioé /CK/.

A biolégiai MAK értéken értik a vegyi anyagoknak azok metabolitjainak, illetve a
vegyianyagok hatasara keletkezett, a koros anyagcseretermékeknek a vizeletben vagy a
vérben mért koncentracidjat, amelynek jelenlétében sem szervi karosodas, sem betegség
nem észlelhetd.

A MAK értékekek tulnyomoérészt heveny, vagy félheveny allatkisérletek eredményein
alapulnak, és igen keveés kronikus allatkisérlet €s human vizsgalat tamasztja ala azokat. A
toxikus anyag munkaegészségugyi artalmainak megallapitasanak elsé lépésben az LD50
értéket, illetve LCS0 érteket hasznaljuk, ezutan kovetkeznek a félheveny vizsgalatok.

Az American Conference of Governmental Industrial Hygienists (ACGIH) sok vegyi-
anyagra kuszobértékeket dolgozott ki = threshold limit values, réviditve TLV. Ezen értékek
a levegbben talalhaté azon koncentraciot fejezik ki, amelynek nincs karos hatasa egy
dolgozo6 egész munkaideje alatt (40 6ras hétet szamitva).

Az elmult években elsésorban a foglalkozasi betegségek kutatasa volt az a tertlet, amely
legegyértelmiebben kimutatta a malignus (rosszindulatu) daganatok kialakulasa és a
kornyezeti okok kozotti szoros ok-okozati dsszefliggést. A kornyezeti szennyezésként
jelenlevd vegyulletek kdzul eddig tulsagosan keveset vizsgaltak a feltételezhet karcinogeén
hatas szempontjabdl. Kivanatos lenne ezért minél tdbb anyagot bevonni a vizsgalando
anyagok korébe.

A higénés hatarértékek meghatarozasa céljabol emberi vizsgalatokat is végeznek
onként jelentkez6kdn, és a hatasok intenzitdsanak valtoztatdsaval mérik a kulénb6zé
élettani paramétereket.

5. Az érzékszervek foglalkozasi eredetii betegségei

5.1. A szem karosodasa

A fény a szem 0Osszetett gyljtélencse rendszerén halad keresztll, amely a kdrnyezet
targyairdl forditott, kicsinyitett képet képez a retinan. A retinara vet6dott kép fényérzetet
kelt és az egyes hullamhosszaknak megfeleld szinlatassal kapcsolatos érzékeléssel jar
egyutt. A szemink a megvilagitott targyrdl visszaver6d6 fényt eérzékeli, melyet a
megvilagitas er6sségével jellemzink, ennek egysége a lux. 1 lux az a megvilagitasi
erésség, amelyet 1 lumen 1 cm2 terlleten hoz létre, ahol a lumen /Im/ a fényaram
egyseége. A fenyaram az a fénymennyiség, amelyet egy pontszeri fényforras a tér minden
iranyaban id6egyseég alatt kibocsat.
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vakfolt

sugartest

iivegtest

14. abra Az emberi szem szerkezete

Az a fénysiriség, amely egy 6ras sotétségben valo tartézkodas utan a vizsgalt személyek
50 %-aban fényérzetet kelt, a latas ingerkiszobe. Szemunkben a szinlatas ugy mikaodik,
hogy a fényt a palcikak és csapok érzékelik, melyekben bonyolult fotokémiai reakcidk
jatszédnak le. A retina e kétféle fényérzékel6 receptoraban talalhaté fényérzékeny
pigmenteket rodopszinnak, jodopszinnak nevezzik. A palcikakban és csapokban
keletkezett ingertlet a retinaban elhelyezkedd bipolaris sejtekre tevédik at, majd a
szemidegen keresztul a latopalyan az agykeéreg latokozpontjaba kerul.

A latas romlasa bekodvetkezhet egyrészt a szemlencse rugalmassaganak a megvaltozasa
kovetkeztében. A szemlencse rugalmassaga a korral romlik, kb. 60 éves korra akar
teliesen meg is szlinhet. Ez esetben beszélink Oregkori tavollatasrol. llyenkor a kozelre
nézéshez a betegnek szemuiveget kell viselnie. Fiatalabb korban is eléfordulhat, hogy a
szem tengelye hosszabb a normalisnal, vagy a szaruhartya toréképessége nagyobb az
atlagosnal. llyenkor a fénysugarak az ideghartya el6tt talalkoznak, és ezt a fénytorési
hibat, amelyet rovidlatasnak nevezunk, szintén szemuveg hasznalataval kell javitani. A
szemlencsét a lencsefliggeszté rostok tartjak kifeszitve, ilyenkor a sugartest izmai
elernyedtek, és ezzel a sugartest tavolodott a szemlencsétdl. Ebben a helyzetben a lencse
lapos. Kozelr enézéskor a sugartest izmai 6sszehuzdédnak, a sugartest kdzeledik a
szemlencséhez, igy a lencsefuggesztdé rostok ellazulnak és a lencse rugalmassaganal
fogva domborubb lesz. Ezek a szemizmok a tartés terhelésre kdnnyen kifaradnak és a
szemben kellemetlen, égetd érzés és konnyezés keletkezik. A vizsgalt targy képe a
retinan elhomalyosul, sét kett6s latas alakulhat ki. A kimerulést altalanos tinetként fejfajas,
szédulés, vagy hanyinger kovetheti.

Tovabbi betegség az ugynevezett glaokdma, amikor a szemben a szem csarnokot kitolt6
csarnokviz felszaporodik é€s a nyomas megnovekedik, ami a szaruhartyat keménnyé teszi.
Speciadlis betegség az ugynevezett szurkuleti vaksag, amelyet tobbek kozott, vagy
leggyakrabban az A Vitamin hianya okoz. az A Vitamin a rodopszin felépitésében
résztvevd vitamin. Mint tudjuk a rodopszin fényhatasara elbomlik opszinra és A Vitaminbdl
képz8db anyagra, sotétben pedig ujra feléplul. Ez magyarazza, hogy A Vitamin hianyaba,
mivel a rodopszin nem tud felépulni, az ember latasa szurkuletkor romlik.

Egyes emberek csak bizonyos szineket latnak, azt mondjuk, hogy szinvaksagban

szenvednek. Masok szintéveszték, akik kdzt a leggyakoribb a piros-zold szintévesztés. Ez
a latashiba alapvet6en a kozlekedésben okozhat problémakat.
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Az agykéreg érz6 kozpontjaban bekovetkezd karos kornyezeti hatasok viszonylag ritkak
és csak igen nagy megterhelés, vagy valamilyen betegség hatasara jonnek Iétre.
Amennyiben azonban barmilyen behatasra gatlas kovetkezik be az agykéregnek ezen a
terlletén, az kdnnyen atterjedhet mas terlletre is és igy romlik a kérgi funkcidk egésze,
kovetkezésképpen az ember teljesitéképesseége.

A koétbhartya és szaruhartya gyulladasait, melyek fokozott valadékképzddéssel,
duzzanattal, érbeldvellés kovetkeztében kialakuld vorosséggel és fajdalommal jarnak, az
alabbi okok hozhatjak létre (FERETIS E, THEODORAKOPOULOS P, et al. On the
plausible association between environmental conditions and human eye damage;2002;
Environ.Sci. Pollut. Res. Int. 9. 163-165):

. Fizikai sérulés

. Kilénb6z6 sugarzasok

. Irritativ vagy korroziv vegyi hatasok

. Koérokozok

A szemlencse betegsége vagy sérulése, tovabba a retina levalasa tobbnyire csak
matétileg gyogyithato.

A latasromlast megel6z6 normak magukban foglaljak a fényforras tipusanak kivalasztasat,

erny6zését, megfeleld latdoszogbe helyezését, végll a vilagitas egyenletességét. Az Gzemi
sérulések elkerulésére véd6szemlvegek és pajzsok szolgalnak.

5.2. A hallas karosodasa

Kengyel csont
3 félkoros ivjarat

Ullécsont

Kalapacscsont Egyensulyozé ideg

Halléideg

Csiga (Corti-szerv)

Dobhartya Falkrt
Ovalis ablak

15. abra Az emberi fiil.
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Forras: http://en.wikipedia.org (Magyar valtozat: Dr. Domokos Endre)

A ful szerkezetével és hallas alapjaival kapcsolatos informaciokat bdvebben Id:
web.interware.hu/banan/audio/bogre3fla.swf

A hallaskarosodas okai (LANG L.: Environmental impact on hearing; 1994;
Environmental health perspectives 104. No. 12):

A hallojaratban felgyiilemlé flilzsir 6sszegyllve a halldjaratot elzaré dugo képzédik. Téves
elképzelés az, hogy a tisztalkodas hianya okozza, sét a bejutd és beszarad6 szappanhab
még fokozhatja a képz6dést.

Halldjarat-gyulladas okai: A hallojaratba gyakran bejutd idegen testek. Szamos mas oka is
lehet - igy fert6zott uszodaviz, bérgombasodas stb.

A dobhartya 6nallé megbetegedése nagyon ritka. Rendszerint a kilsé halléjarat, illetve a
kozépfll betegségei terjednek ra. Kézépfulgyulladas esetén perforacioé keletkezhet rajta.

Az Eustachius-féle fulkirt a dobureget koti 6ssze az orr-garattal. Felnéttben altalaban
zarva van, de nyelés, asitas alkalmaval és a fej elérehajlasakor megnyilik. llyenkor a rajta
at bearamlo levegd kiegyenliti a kdzépfllben a nyalkahartyak oxigén- és nitrogénelnyelése
kovetkeztében keletkez8, és a filkiirt elzarédasa esetén 6rak alatt mérhetd nagysagu
légnyomascsokkenést. Kllonleges esetekben - hegyi utak, repulés kovetkeztében -
vesszuk észre, hogy fulunk eldugul.

A kézép- és belsé fil sériilései ipari, kozlekedési balesetek kovetkeztében, gyakran
koponyasériilésekkel egyutt fordulnak eld.

A kbzépfil heveny gyulladasa elsésorban a fels6 légutak hiléses bantalmainak a fulkarton
keresztul a doburegbe terjedése révén jon létre. A heveny kozépfulgyulladas napok, hetek
alatt rendszerint meggydgyul. Idult koézépfllgyulladas hallascsdkkenéssel, fllfolyassal,
néha fulzugassal, fejfajassal jar. Sulyos fert6zés okozta szervezetet ért vagy elhanyagolt
heveny és idult koézépfulgyulladas komoly, gyakran életveszélyes, szévédményekhez
vezethet. Beterjedhet a folyamat a koponyalrbe, agyhartya- és agyvelégyulladast, nagy-
€s kisagyi talyogot okozhat.

Hallokéreg sériilése: Mindkét oldali kéreg mindkét hallészervvel Osszekottetésben van,
ezért nem okoz az egyik kéreg sérulése lényeges hallascsokkenést.

A hallasvizsgalat korszerli mddja az audiometria. Hanggenerator és szabalyozé
berendezés segitségével tetszés szerinti magassagu és erdésségl hangot juttathatunk a
vizsgalando fulébe, és az igy kapott eredményeket kulonbozé id6ben és helyen
O0sszehasonlitjuk. A fiatalkorban 16-22 000 hertzig terjedd hallasképességbél rendszerint
csak a mindennapi életben fontos 125-8000 hertzig terjed6 tartomanyt vizsgaljuk. Az
egyes hangmagassagokon megallapithatjuk azt a legkisebb hangerésséget, amelyet a
beteg éppen meghall. A készllékeket ugy szerkesztik, hogy fajdalomkiszobot kozelitik
meg, de nem érik el. A vizsgalat alkalmaval nyert értéket grafikonon (audiogram) jegyzik
fel, és megszerkesztik a hallaskiiszéb gorbét.

A zajartalom kezdetben csak a magasabb frekvenciakban okoz hallaskiesést, a
beszédhallas sokaig ép marad. A beteg csak akkor jelentkezik az orvosnal, amikor mar a
beszédhallasa is zavart szenvedett, ilyenkor azonban mar joval kisebb a hallasjavitas
lehetésége.
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Allatkisérletekben megallapitottak, hogy a gyenge zajok hatasara a kézponti idegrendszer
mikodése szenved karosodast, mig a kdzepes erésseégli hangok alkalmazasat a kapillaris
erek szlkulete kiséri. Er6s zajra a Korti-féle szerv elvaltozasai allnak el6térben, olyan
mértékben, hogy ebben a belsé fllben elhelyezkedd szervben sejtpusztulas is térténhet.
Emberben a 40-65 dB hangnyomasszintl zajok pszichés magatartasbeli zavarokat
okoznak, a koncentrald-képesség csOkkenését, faradtsagérzést, de ez a zaj tobbé-
kevésbé megszokhatdé és nem okoz maradandé karosodast. Az e feletti
hangnyomasszintli zajok vegetativ zavarok sorat idézik el hasonldéan az allatkisérletes
adatokhoz. 75 dB-ig maradand6 karosodast azonban itt sem sikerult bizonyitani.
Hallasromlas 75 dB felett kovetkezik be. A kezdeti szakaszban ez fejfajassal,
almatlansaggal és fulzugassal jar és a munka utan atmeneti hallasromlas mutathaté ki,
melyet kdzvetlenll a terhelés megszinte utadn, de legaldbb 2 percen belul mért
hallaskiszob emelkedés nagysagaval, majd 2 perc utan a visszaalakulas idejével
jellemzink. A kovetkez6 szakaszban az audiometrids vizsgalatok maradando
hallaskarosodast mutatnak ki. El6bb az atmeneti halldas csOkkenés nagysaga és a
visszaalakulas ideje nd, majd a betegség elérehaladtaval a hallascsdkkenés kiterjed, végul
az utolso szakasz akkor kezdédik, amikor a beteg mar maga is észreveszi hallasanak
romlasat és a nagyothallas megjelenésével fejezédik be.

Idegeredetli hallascsbkkenés esetén a belsé ful mikodése zavart. ez vele szuletett
(6roklés, terhesség els6 harom hdénapjaban elszenvedett rézsahimlé /rubeola/, szulési
sérulés stb.) vagy szerzett (agyhartyalob,fert6z6 betegségek toxinjai, mérgezések,
gyogyszerartalmak, baleset stb.).

Egyszeri er6s hang (robbanas, kozeli Iovés) okozta akusztikai trauma vagy tartos ertds zaj
(zajos munkahely, gép) altal eléidézett zajartalom legtébbszér a 4000 hertz frekvencigju
hang hallasaban okoz zavart. A hallascsokkenés lehet atmeneti - reverzibilis -, legtobbszor
azonban tartds - irreverzibilis -, és sulyos essetben kiterjedhet valamennyi frekvenciara.
Gyakorlatilag csak 6tven éven felul és el6szér a magas hangokkal kezd6dé &regkori
nagyothallés. A hallészerv természetes kopasanak a kdvetkezménye. Erdemes kiilon
megemliteni a sokféle okbdl létrejovd fulzugast. Ez legtobbszor un. szubjektiv fulzugas,
amelyet csak a beteg hall. Szarmazhat a halléjarat, a kdzépfll, a belsé fll. a halldideg és a
kozponti idegrendszer bantalmaibal.

A siketnémasag lehet veleszlletett, vagy koran, a beszéd kialakulasa el6tt elszenvedett
hallaskiesés kdvetkezménye. Az emberi gondolkodas alapja a beszéd, és ez csak hallas
utjan sajatithato el tokéletesen.

5.3. Egyensulyérzékeld (vesztibularis) szerv

A belsd fulben, a Corti-szerv tészomszédsagaban egy ettdl teljesen eltéré6 mikddési
receptorstruktura is kialakult, a labirintus, mely a térbeli tajékozdédas felvételére, a fej
helyzetének érzékelésére szolgal. Osszehasonlitd élettani szempontbdl a labirintusfunkcio
Osibb a hangfelvevé mikodésnél.

A belsé ful csontos jarataiban elhelyezkedd vesztibularis készulék, a hartyas labirintus a
harom félkorés ivjaratbol és két kis tomldbdl, az utriculusbdl és sacculusbol all.

A belsé ful labirintusaban 5-5 vesztibularis receptorapparatus helyezkedik el: a félkoros
iviaratok ampullaiban levé 3-3 crista, valamint az utriculusban és a sacculusban lev 2-2
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macula. A receptorkészilékek mindegyike hosszu érzé hamsejtekbdél (szérsejtek) és
tamasztosejtekbdl all.

A maculak kocsonyas allomanyanak felszinébe 2-3 db 1-15 u atméréji kalciumkarbonat
kristaly, otolith van beagyazva.

A vesztibularis receptorok a fej térbeli helyzetét, valamint elmozdulasat érzékelik. Az innen
kiinduld reflexek két csoportjat kulonitjik el: a gyorsulasi (statokinetikus) és a statikus
reflexet.
A labirintus eredet( felegyenesedési reflex, mely a nyakizomra hat, ilyen helyzeti, statikus
reflexek.

A labirintus szerv betegségei 2 csoportra oszthatok:
e Kinetdzisok (pl. tengeribetegség): szokatlan ingerek kovetkezménye, amikor a
fej mozgasabdl ered6 informacié ellentmondasban van a latottakkal
(Osszekottetés a szemmel).

e Mas betegségek tlnetei.

Az egyensulyérzé rendszer szervezetink egyik fontos, de nem nélkulézhetetlen szerve.
Kisérletes kikapcsolasa utan kiderult, hogy az egyensulyunk biztositasaban részt vev6
mas szerveink - féleg kisagyi kdzpontok, szem, izom.részben pétolhatjak.

5.4. A kemoreceptorok
A kemoreceptorok kozé tartozik az izérzékelés és szaglas receptor készulléke.

Az izlel6 receptorok a szajlreg nyalkahartyajaban, az izlelé6bimbokban helyezkednek el.
A 60-80 u hosszu érzisejtek a hamfelszinhez mer6legesen sorakoznak, szamuk
feln6ttben mintegy 10 000. Megallapitottak, hogy emberben e receptorok 4 kilénbdzé
izkvalitasra reagalnak: az édes és sOs izekre els6sorban a nyelv hegye, a savanyu izekre
a nyelv széle, keser( izre pedig a nyelv gydkere érzékeny.

Mit értiink izen? Altalaban vizben oldhaté és diffundalni képes vegyi anyagok okoznak
izingert az izlel6 végzédéseken.

A szagérzékel6 receptorok emberben az orrureg felsé hatsé részében foglalnak helyet.
Az egész szaglofelszin nem tobb mint 500 mm?2. Normalis, nyugodt légzés esetén a
légaram a szaglohamot elkeruli, amikor szagolunk, kulon szippantassal kell a levegét a
szagléhamhoz iranyitanunk. A szagléham receptorai palcika alaku szérsejtek. Az egyes
sejteket kb. 1000 db 1-2 u hosszu szérocske fedi, ezaltal a kb. 150 000 emberi szagldseijt
felszine igen megné.

Alapszagokrél az izléssel ellentétben nem beszélhetlink, bar egyes kutatok (Adrian) az
akcios potencialok 0Osszehasonlitasa alapjan szagcsoportokat kulonboztetnek meg
(aceton, benzin, oktan, dipentan).

A szagldszerv érzékenysége meghdkkentéen nagy. Pl. ha 1 milliliter levegében minddssze
0,2 mikrogramm merkaptan van, azt is j6l megérezzuk. A szagléhamot bevond és
nedvesen tard valadék egyébként oldja a vegyi anyagokat, ezért csekély toménységi
szagos anyag is huzamos id6n at felhalmozédhat a szaglohamban, és ott szagingert
kelthet. A szagldszerv érzékszerveink kozott a legfaradékonyabb.
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A gerincesek kozott a szaglasérzékenység kulonbozé mértékben fejlett. Az eml6sok
altalaban erds szaglassal rendelkeznek. Eletiikben a szaglasnak igen fontos szerepe van,
mert nemcsak a taplalék megkeresésében van segitségikre a finom szaglas, hanem
képessé teszi 6ket arra is, hogy messze tavolsagbdl felismerjék a kdzeled6 ellenséget,
vagy parzas idején masnemdu tarsukat.

Egészen a legutdbbi évekig szilardan tartotta magat az a felfogas, hogy a szaglasi
receptorok agykérgi képviselete a corpus callosum korll elhelyezked6 Gsi kéregterilet, az
un. limbikus kéreg. Ujabb adatok alapjan egyes kutatok ezt kétségbe vonjak.

5.5. Borérzékelés

A bér felszinét kulonbdz6 pontszerl( ingerekkel vizsgalva, az talaljuk, hogy egyes
pontjainak érzékenysége a kulonboz6 (hideg, meleg, tapintasi stb.) ingerekkel szemben
jelentésen eltér egymastol; az egyes boértertleteken kulonb6zd sirlségl, hidegre,
melegre, nyomasra stb. érzékeny pontot talalunk. Mai felfogas szerint a bérben kulon
receptorok érzékenyek a tapintasi, a nyomasi, a hideg-, a meleg-, valamint a
fajdalomingerekre. A tapintasi és nyomasérzékelést a Meissner és Merkel-féle
receporok, valamint a sz6rtisz6t korulvevd idegvégzddések, illetve a Pacini-testek
kozvetitik. A Krause-féle véegbunkok a bér hidegreceptorai, a mélyben fekvé Ruffini-testek
pedig a meleg receptorainak felelnek meg. A fajdalomérzékletet a bérben elhelyezkedd,
vel6shavely nélklli szabad idegvégzédések kozvetitik. Sokoldaluan igazolt tény, hogy e
bdér receptorok a bér kilonbozé tertletein nem egyodntetl sliriségben helyezkednek el.
Erdekes, hogy pl. a melegreceptorok szdma az ember bérében sokkal kisebb a
hidegreceptorénal. A bdr felszinén aranylag nagy terlletek talalhatok, melyek
hémérseékletet egyaltalan nem érzékelnek.

A tapintas. A tapintason a b6rre gyakorolt tiszta nyomasérzést értjuk. Kulon ki kell emelni
a szbrzet fontossagat. SzoOvettanilag kimutattdk, hogy a sz6rtisz6t igen gazdag
idegvégzbdés-haldzat veszi korul. A bér felszini része tamaszként szerepel, amelynek
segitségével a szérszal kétkaru emelévé valik, és elhajtasa fokozottan érvényesil a
gyOkerére. Felismerjuk, hogy az inger testinknek melyik részét érintette. Ezt az egyes
érzévégzbdésektél befutd idegrostok meghatarozott anatémiai elrendezddése, a
palyarendszereknek a kozponti idegrendszerben halado "testszer(" lefutasa, a tapasztalas
és a testlnkrél alkotott alképzelésink — ugynevezett "testvazlat" — teszi lehetévé.

A fajdalomérzés. Ha barmilyen inger er6ssége olyan fokot ér el, amely mar artalma,
megfelel6 érzékelésukhoz - tehat hideg-, meleg- vagy nyomasérzéshez - fajdalomérzés is
kapcsolodik. igy pl. az 52 C-os viz mar nemcsak meleg-, de fajdalmas érzést is kelt.
Kimutattak, hogy ez a hatar, amelyen tul mar szovettanilag is karosodas éri a bért.

Kozponti idegrendszer szerepe

Koérnyezetinkbél nagyon sok informaciot veszink fel, ennek azonban csak csekély
hanyada tudatosul, a tobbi feldolgozasa tudattalanul torténik, vagy nem is hasznosul. A
tudat szamara fontos informaciék szelektalédnak - figyelem szerepe.

Jelent6s fejlédést mutatott a receptorok kutatasaban a feltételesreflex-modszer (Paviov)

differencialasi probajanak alkalmazasa, amely alkalmat adott arra, hogy az allatok
receptorfunkcidit objektiv mddon megitélhessék. Adriannak a receptor idegrostjardl
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levezetett akcids potencialkisérleteivel pedig megindult az érzékszervek objektiv
elektrofiziolégiai tanulmanyozasa. Ma a korszer(l érzékszervkutatasban mindharom fenti
modszert komplex médon alakalmazzak. A szenzoros ingerek feldolgozasa egészen a
kOozponti idegrendszeri integraciojukig objektiven nyomonkovethetd pl. sejtpotencialok
mérésével. Tudatosulasuk azonban csak szubjektiv megfigyelésnek vetheté ala. Elsé
lépcs6: érzéki medfigyelés, érzet. A tovabbiakban ezt az értelem értelmezi, ennek
eredménye az észlelés (percepcio).

5.6. Mechanikus vibracio karos hatasa

A mechanikus vibracio lokalis tipusa a végtagokra korlatozodik és ha a szOvetek altal
elnyelt energia mennyiség bizonyos szintet meghalad, vibraciés artalom alakulhat Ki.
Hasonlé hatast fejt ki az egész testre kiterjedd nagy intenzitasi vibracio. Elettani
szempontbdl kildnleges az olyan alacsony intenzitasu vibracioé hatasa, amely nem haladja
meg lényegesen a testfelilet mechanoreceptorainak ingerkiuszobét. Ennek hatasara
lokalis keringési zavarok alakulhatnak ki a vibracionak kitett terlleten, tovabba a
helyzetérzékelésben érzékcsalodasok. Fenti vibracioterhelées munkaegészségugyi
szempontbdl latszélag egymastdl tavolalld foglalkozasi kategoriakban érvényesil, mint
gépirond, fogorvos, gépkocsivezetd.
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X. A vegyi anyagok karositdé hatasa

1. Mit neveziink méregnek?

Altalaban méregnek tekintiink minden olyan anyagot, amely karosité hatast fejt ki valamely
bioldgiai rendszerre, sulyosan veszélyeztetve annak funkciojat, amely karositas egészen a
halalig terjedhet. Ez a meghatarozas azonban - bar a gyakorlatban hasznalhat6 - elméleti
szempontbdl nem helyes, mert a valésagban a toxicitds minden anyag jellemzd,
belséleg meghatarozott, azaz inherens tulajdonsaga.

A toxicitas Iényege: az anyagok olyan specialis fizikai-kémiai, biokémiai aktivitasa, amely
az él6 rendszerekre potencialis veszélyt jelent.

A toxicitas nem fejezhet6 ki egyetlen szammal, vagy definicidval, mert toébb valtozé
fuggvénye. Ezek kozul a legfontosabb a doézis. A torténelemben elsdként Paracelsus
(1493-1541) irta le — messze meghaladva kora tudomanyat — hogy minden anyag méreg,
azonban mérgez6 tulajdonsaga a doézistdl fugg.

Dézis: valamely anyag azon mennyisége, amely az él6 szervezetbe belép, illetve
felszivodik. A doézist a vegyianyagok mennyiségének leirasara altalanosan hasznalt
koncentracié egyseégek helyett mg/testtomeg kg egységben szoktuk megadni. Ebben a
kifejezésben a szamlaldoban a mérgezd vegyllet mg-ban kifejezett tdmege szerepel az
adott él6lény testtomegének 1 kg-jara vonatkoztatva.

Pl. egy 70 kg-os emberbe szajon keresztul 70 mg arzén jut be, akkor ez 70 mg/ 70 kg = 1
ma/kg dézisnak felel meg.

Azt a tényt, hogy a kdrnyezetben jelenlévé vegyianyagok a dézistdl figgéen mérgezdek
lehetnek, masképpen ugy fogalmazhatjuk meg, hogy veszélyt jelentenek az él6
szervezetre. A veszélyesség (hazard) ebben az értelemben azt fejezi ki, hogy valamely
kornyezeti tényezé potencialisan karos befolyast gyakorolhat az egészségre. Ez a
"veszélyesseg" két tényezdbdl tevodik Ossze:

e az anyag inherens sajatsaga, melybdl kifolyélag alkalmas arra, hogy karosodast

okozzon
e a karosodas tényleges realizalodasahoz szikséges kornyezeti tényezbék fennallasa.

Fentiek folytdn a veszélyes kornyezeti tényez6k kockazatot (= risk) jelentenek az
élélények szamara. A kockazat annak valészinlisége, hogy a potencidlis veszély
ténylegesen karosité hatast okoz az expoziciét kdveté6 meghatarozott idéintervallumon
belll. A potencialis valoszinliség akkor valik valora, ha megfelel6 talalkozas, kontaktus
alakul ki a veszélyes tényezével. Ezt a kontaktust expozicionak nevezzik.

Egyszerld példan szemléltetve a benzin tébb olyan inherens tulajdonsaggal rendelkezik
(robbanékonysag, rakkelt6 hatas, stb.), melynek folytan veszélyt jelent az ember szamara.
Amennyiben Uzemanyagként ténylegesen jelen van az egyén kornyezetében, akkor
bizonyos valoszinliséggel kifejezhet6 kockazatot is képvisel. Normalis koriimények kozott,
megfelel6 ovintézkedésekkel e kockazat valdszinlisége elfogadhatéan alacsony szintre
csokkenthetd, amely korulmények kozott expozicid alig, vagy egyaltalan nem kovetkezik
be.
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A toxikolégia 6nall6 tudomannya valasanak elsésorban a szazadunk masodik felére
vilagmeéretivé vald kornyezetvédelmi és munkahigiénés problémak adtak dont6 l6kést. A
vegyipar nagyaranyu fejlédése soran a legnagyobb mennyiségben gyartott vegyipari
termékek kezdetben még nem okoztak kornyezeti krizist, mert kémiailag és biologiailag
konnyen lebomlottak. A Il. vilaghaboru id&északaban a modern mianyagok és
novényvédbszerek gyartasanak elterjedése, valamint a gazdasagi noOvekedés
nagymértékl felgyorsulasanak egyuttes hatasara 1945-t61 az 1960-as évekig a kornyezet
mindségenek romlasa a lakossag szintjén mar komolyan érezhetoveé valt.

Reakcio: a 60-as, 70-es évek hatdsagi szabalyozasai és civil kornyezetvédelmi mozgalmai
a fejlett orszagokban erdsen visszaszoritotta az egyeértelmien toxikus anyagok és
veszélyes hulladékok kibocsajtasat. Ezzel egyidében nem helyeztek azonban
megfelelé sulyt a viszonylag kevésbé toxikus, de globalis kornyezeti veszélyeket
magukban rejté anyagokra.

A 80-as, 90-es években a kornyezetszennyezés eddigi legveszélyesebb hulldama
kovetkezett be - a hagyomanyos szennyezés mellett Uj szennyezd forrasok és veszeélyes
anyagok nehezen kontrollalhatd, széleskor(i megjelenése.

Mindezek a kihivasok szlkségessé tették az orvosok és gydgyszerészek mellett sok
kulonféle képzettségl (vegyész, biologus, allatorvos, stb.) szakember egyuttmikodését,
akiknek a sorat ma mar féfoglalkozasu kornyezetvédelmi szakemberek egészitenek Kki.
Ezzel egyidejlleg a toxikoldgiat nem lehetett tobbé a hagyomanyos farmakoldgia keretei
kozé szoritani, és kialakult az interdiszciplinaris, 6nallé toxikologia.

2. A toxikolégia szakagai

Az egyik elterjedt felosztas a a toxikus anyagok felhasznalasanak céljat és modjat veszi
alapul, és ebbél vezeti le az egyes szakagakat. Felhasznaldas szempontjabdl
megkullénboztetliink

gyogyszereket

taplalék adalékanyagokat
ipari vegyianyagokat
mez6gazdasagi vegyszereket
haztartasi szereket
természetes toxinokat

A felhasznalas modjabol ered legnagyobb kulonbségek fenti csoportok kozott abbdl
adoédnak, hogy egyes csoportok, sét ezeken belll alcsoportok pontszerl szennyezd
forrasokat alkotnak, mig masok kiterjedtebb terlleten oszlanak el. Ez parhuzamosan
jelentkezik a konnyebb vagy nehezebb ellendrizhetéség, az expozicié felmérésének
egzaktabb vagy tobb bizonytalansagi faktort rejt6 modjaival.

Egyértelmi példaul, hogy az oralis felhasznalasra szant human gyogyszerek és taplalék
adalékok ritkan szennyezik lényegesen a kornyezetet, és pontos dozirozasuknak
koszonhetéen az expozicio igen jol kézbentarthatd. A mezégazdasagban is el6fordulnak
hasonléan jol behatarolhatdo expozicios forrasok, igy pl. az haszonallatoknak adott
allatgyégyaszati készitmények j6 része. Ugyanakkor az ipari vegyianyagok és
novényvedbszerek idénként nehezen ellenérizhet6 modon és dbézisban kerllnek ki a
kornyezetbe, és fbleg a vizekben és talajpan oszlanak el oly mddon, hogy nehéz
meghatarozni az 6sszes lehetséges mechanizmust, melyek soran a populacié vagy annak
egyedei kapcsolatba kerulhetnek e potencialisan veszélyes anyagokkal.
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Az ipari vegyianyagok esetében gyakran el6fordul, hogy a technoldgiai hianyossagok
kovetkeztében a vizbe vagy talajba kerulnek. A szennyezés gyors lokalizalasa addig nem
jar kalénoésebb nehézséggel, amig a pontszer(i szennyezd forras még kontrollalhatd, és az
expozicio szamszerUsithet6. Joval nehezebben kezelhet§ pl. a forgalmas utak mentén
kialakulé nem-pontszerl 6lomszennyezddés.

A haztartasi vegyianyagok kdzll a foszfattartalmu detergenseket kell kiemelni, amelyek a
vizekbe jutva lényeges karokat okozhatnak az élévilagban. A peszticidek és mutragyak
nagymennyiségli szabadféldi hasznalata féleg akkor veszélyes, ha nem bomlanak le
konnyen és gyorsan (perzisztensek), €s a taplaléklanc mentén felhalmozdédnak.

a. Human (preklinikai és klinikai toxikolégia)

Egy species szintjére korlatozodik, ezen belll is az individuum all a kdzéppontjaban.
Els6ésorban a gyodgyszerek, gyogyhatasu készitmények és taplalékadalékok fejlesztése
soran sziukséges méregtani vizsgalatokat, mellékhatasok vizsgalatat, a human
kidolgozasat célozza. Elsédleges célja a gydgyszermolekuldk mérgezési veszélytél
mentes felhasznalasi feltételeinek biztositasa.

Itt emlitjuk meg, hogy hasonloképpen egy-egy adott speciesre korlatozodik az allatorvosi
toxikoldgia is. Azt a fajt vagy egyedet, amelyre az expozicid hatasat tanulmanyozzuk,
célszervezetnek nevezzik.

b. Kornyezetvédelmi toxikolégia

A toxikologia viszonylag ujabb tertlete, amely moddszertani szempontbdl részben a
preklinikai vizsgalatok elemeit hasznalja fel, azonban jellegénél fogva ennél szélesebb
korben mozog. Az expozicio kalkulacidjahoz figyelembe kell vennunk az él6 és élettelen
kornyezetet, az adott vegyianyag viselkedését e kornyezettel valé kdlcsdnhatas soran.
Vizsgalja tovabba a kornyezetbe kerult vegyianyag sorsat, fizikai, kémiai vagy biologiai
atalakulasat, esetleges felhalmozdodasat valamely kérnyezeti elemben, és az adott
tertleten él6 hatasvisel6k korét.

. Ipari és mezégazdasagi toxikoldgia: az ipari vegyianyagok, mezégazdasagi
vegyszerek (tObbek kozott inszekticidek, herbicidek, fungicidek, muitragyak) és
haztartasi szerek toxikoldégiai vonzataival foglalkozik.

. Elelmezésegészségiigyi toxikoldgia: az élelmiszerekben jelenlévé szennyezd
vegylletek mérgezd hatasaval foglalkozik kisérletes modszerek, analitikai kémia és
monitoring segitségeével.

. Foglalkozasi (munkahigiénés) toxikoldgia: Egyes szerz6k kulonallo szakagkent
kezelik, ujabban azonban besoroljak a koérnyezetvédelmi toxikolégia korébe
(Malachowski, 1995). A munkahelyen felhasznalt nyersanyagok, intermedierek és egyéb
vegyianyagok dolgozékra gyakorolt egészségkarositdé hatasaval foglalkozik.
Specialitasa tobbek kozott abban all, hogy a vizsgalt anyagok hatasa szoros
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kapcsolatban all az adott munkahelyen hasznalt technoldgiaval. Médszerei k6zott fontos
helyet foglalnak el az epidemioldgiai vizsgalatok.

. Okotoxikologia: Célia a fajok milli6i szamara megfeleld védelmet és
életkorilményeket biztositani. A biologiai életkdzosségek kulonbozd tipusu fajokbol és
populacidkbadl allnak.

Ebbél adédik a human toxikologiatél valé egyik alapveté eltérés: néhany egyed
eltinése a populaciébdl nem igazan jelentds, mindaddig, amig ez nem veszélyezteti a
populacié normalis fennmaradasat és funkciojat. Az 6kotoxikoldgiai hatasokat lényegében
minden anyagra kell ismerni, mert — a gyartas, kiszerelés, szallitas soran érintkezésbe
kerulhet a kornyezettel,— a taplaléklancon keresztul eljuthat a kulturnovényekig,
magasabbrendi allatokig, végsd soron az emberig.

c. Kémiai-analitikai toxikolégia

A toxikus vegylletek, illetve azok bomlastermékei és él§ szervezetben képz6dott

,,,,,,

terllete az igazsaglgyi méregtan, amely a mérgezések okanak feltarasara Kklinikai,
patolégiai médszereket is hasznal.

d. Vegyanyagok hatésagi engedélyeztetése

Bar igen sok jogszabalyi elGiras ismeretét is feltételezi, alapvetéen a toxikolégiahoz
sorolhat6. Ma mar a vilag minden fejlett orszagaban barmely szer forgalomba hozatala és
felhasznalasa hatdsagi engedélyhez kotott. Az engedélyeztetéshez megkivant adatok
szolgaltatasa és azok elbiradlasa magas foku specialis toxikologiai szakértelmet kivan.

3. A toxikolégia alapfogalmai
(KISS I.: Toxikologia; 1997; Veszprémi Egyetemi Kiado)

A toxikus hatas kialakulasa az alabbi feltételektdl fligg
e dozis

hatas id6tartalma

expozicio modija

faj

a. Dézis:

Minden anyag toxicitasat egy dézis- hatas (dose-effect) fuiggvénnyel lehet jellemezni.
Ez a fuggvény azt mutatja, hogy a ddzis emelésével a karositd hatas er6ssége hogyan
novekszik. Az 16. abran lathatd, hogy névekvd dozisoknal a hatas helye, mechanizmusa is
valtozik. Azt a biologiai valaszreakciét, amely adott doézisnal a karosité hatas
jellemzésére, indikacidjara hasznalhatd, a tovabbiakban tiineteknek nevezzik. Az
abran a kulonb6zé tineteket a szénmonoxid dézisanak fluggvényében szemléltetjuk.
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16. abra Dozis-hatas fiiggvény.

Figyeljlk meg mar most, mert a késébbiekben alapvet6 fontossagu lesz, hogy a tunetek
kozul egyeseknek enyhétél sulyosig terjedd, szamszeriien kifejezheté (parametrikus)
fokozatai lehetnek, mig mas tunetek csak "van/nincs"” (tehat 0 vagy 1) formaban irhatok
fel. Utdbbiak kozé tartozik a halal, mint a toxikolégiaban el6forduld legsulyosabb tunet.

Adott anyag hatasat altalaban nem egyetlen egyeden, hanem tobb egyedbdl allé
populacién vizsgaljuk. A tapasztalat azt mutatja, hogy barmely populacié kulonb6zé
érzékenységl egyedekbdl all, ezért egy-egy toxikus tlnet eléfordulasi gyakorisaga az
adott populacioban bizonyos foku szérast mutat. Ezt legegyszerlibben ugy
szemléltethetjuk, ha az X tengelyre a dozist, az Y tengelyre pedig azon egyedek %-os
el6fordulasat vesszuk fel, amelyeknél valamely tinet megjelent.

100 %

Hatas

50 %

Kiiszob doézis

17. abra Egy allatkisérlet soran a kisérleti allatok egy csoportjanak névekvo dézisban valamilyen vegyszert (u.n. tesztanyagot
vagy vizsgalati anyagot) adagolunk, és a tiineteket értékeljiik.
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A dodzis emelésével elérink egy olyan értéket, amikor egy vagy néhany allat elpusztul,
majd a dozis tovabbi emelésével a pusztulasok gyakorisaga egyre né. Az adatok normal
eloszlast mutatnak.

A kapott haranggorbe alatti tertlet baloldali része azon allatok adataibdl képzédik,
amelyek az atlagosnal nagyobb érzékenységet mutatnak a vizsgalati anyagra, mig a
jobboldali teruletet a tolerans allatok adatai alkotjak.

A kulonbozé tunetekre kuldn-kulon felirhatjuk a kumulativ dozis-valasz (dose-response)
fuggvényt, ahol az abszcisszan a dozis, vagy annak természetes alapu logaritmusa, mig
az ordinatan az adott dozisnak tortént expozicido nyoman kialakult tinetek szazalékos
gyakorisaga szerepel.

Mortalitas
gyakorisaga 20 -
%
15 —
10 —
5

T T T 1T T TTTI0 T T T TTTH
5 10 20 50 100 200 400 800

Dézis (mg/kg)

18. abra Mortalitas gyakorisag-eloszlasi gorbéje

Magatol értetéd6, hogy az egyes tlnetekre felirt dozis-valasz fuggvények nem esnek
egybe, és mas lefutast is mutathatnak. Vannak olyan gorbék, amelyek szik
doézistartomanyon belll meredeken valtoznak, masok kevésbé meredeken emelkednek, és
csak igen magas dozistartomanyban érik el (vagy el sem érik) a 100 %-ot, vagyis azt a
szintet, ahol a csoport minden egyede mutatja az illeté koros elvaltozast

A vegylletek alapvetd toxikolégiai megitélésére a tlnetek kdézll hagyomanyosan a
halalozast (=mortalitas) hasznaljuk. Ennek oka, hogy a mortalitas pontosan, egyeértelmuien
mérhetd, és kvantitativ mdédon kifejezheté a késdbb targyalandd biometriai modszerek
segitségével. Mivel azonban emlitettik, hogy a toxicitds mértéke sok tényezétdl flgg,
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ezért az dsszes korulményt pontositanunk kell, ha a mortalitast a hatas mértékeként
kivanjuk definialni:

A toxicitas mértékeként az akut kozepes letalis dozist hasznaljuk, amely a vizsgalati
anyag azon doézisat jelenti, amely egyszeri kezelés utan az allatok 50%-anak
pusztulasat okozza. Ezt az értéket LDgg-nek nevezzuk.

Az LDs5g hasznalatat Trevan (1927) vezette be, és a mai napig alapparaméterként
hasznaljuk. Vizsgaliuk meg ezért az LDgg-et behatdbban. Ertékét a dézis-valasz
fuggvenybdl hatarozzuk meg, ebbdl kovetkezik, hogy az LDg( statisztikailag értelmezheté

parameéter, tehat meghatarozasa az él6lényeknek a matematikai statisztika szempontjabdl
megfelel6en kivalasztott populaciojat tételezi fel.

A szakirodalomban legtobbszor a patkanyon mért akut oralis LDgg-et adjak meg, amely

ertéket meghatarozott laboratériumi patkanytérzs egyedein hatarozzak meg a tesztanyag
szajon at, gyomorszondaval torténd egyszeri adagolasaval. Az utdbbi évtizedekben
szamitogépes adatbazisokban nyilvantartjak ezeket az adatokat, és ilymddon
meglehetdsen exakt médon lehetséges az egyes anyagok toxicitasanak ésszehasonlitasa.

Az alabbi tablazat kulonb6zé anyagok LD50 értékeit mutatja (KISS I.: Toxikolégia; 1997;
Veszprémi Egyetemi Kiado).

12. tablazat Kiilonb6z6 anyagok LD50 értékei

ANYAG LD50 (mg/testsuly kg)
Etilalkohol 10 000
Konyhasé 4 000
Morfin 900
Na-fenobarbital 150
Pikrotoxin 5
Sztrichnin 2
Nikotin 1
d-tubokurarin 0,5
Tetrodotoxin 0,1
Dioxin 0,001
Botulin toxin 0,00001

Az LDgp meghatarozasanal kapott doézis-valasz flggvény meredekségebdl is fontos
kovetkeztetéseket vonhatunk le.

b. Expozicié médja

Az expozicié fogalmat a toxikolégidban mindig abban az értelemben hasznaljuk, hogy
vizsgaljuk a potencialisan veszélyes kémiai anyagoknak az é€l6 szervezettel vald
érintkezését, meghatarozott doézisban. Ha a doézis ismert, lényeges, hogy az adott
organizmus ezt hogyan és milyen mértékben veszi fel, azaz milyen az illet6 anyag
bioldgiai hozzaférhetésége.
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A biolégiai hozzaférhetéség tobb tényez6tdl fligg:

e A toxikus anyag viselkedése az adott fizikai, kémiai kornyezetben.
Az expozici6 meghatarozasahoz figyelembe kell vennunk a fizikai kornyezetet, az adott
vegyianyag Vviselkedését e kornyezettel valé kolcsOnhatdas soran. A kornyezet
jellemzéséhez szikséges adatok:
id6jarasi jellemz6k (pl. hémérséklet, csapadeék, szél irany és sebesséq)
geoldgiai viszonyok (pl. kézetek)
noveénytakaro (pl. erdés, fuves)
talaj tipus (pl. homokos, agyagos, humuszos)
talajvizek hidroldgiai jellemzdi (pl. vizszint, aramlas iranyok)
felszini vizek jellemzéi (pl. fizikai elhelyezkedés, aramlasi viszonyok)

e A toxikus anyag bejutasa a szervezetbe (az expozicié utjai)

Az expoziciét jelentd vegyianyag és az él6 szervezet kdlcsOnhatdsa kdvetkeztében
kialakulhat

e helyi mérgezes

e szisztémas mérgezd hatas
A helyi mérgezés csak ott nyilvanul meg, ahol a méreg kozvetlenul kapcsolatba kerll az
él6 felulettel, igy u.n. lokalis irritaciés hatasok alakulhatnak ki a bérén, nyalkahartyakon
(kUl6nbsen a szemen), és a légutakban.

Sokkal lényegesebbek a szisztémas hatasok: Az anyag felszivodik a vérbe, majd mas
szOvetekbe, szervekbe kerll. A szisztémas mérgez6 hatas kifejtéséhez a toxikus
anyagnak mindenekel6tt be kell jutnia a szervezetbe (expozicidés ut) és ott fel kell
szivodnia.

A legfontosabb expoziciés utak a kovetkezdk:

e Oralis - szajon at torténd expozicid, felszivodas a gastrointestinalis rendszeren
(gyomor-bélcsatornan) keresztul;

e Inhalacios - belégzéssel torténd expozicid, felszivdédas a tiddn keresztil;

e Dermalis - b6éron at torténd expozicio;

e Egyéb parenteralis ut - pl. intravénas (i.v.), intramuscularis (i.m.), subcutan (bér ala
torténd), stb.

A legerb6sebb hatast i.v. bejuttatassal kapjuk, az expozicionak ez a méddja tébbnyire a
gyogyszerek felhasznalasaval kapcsolatos. A kuldnb6z6 expozicios modok kozti toxicitas-
kuldnbség hasznos informaciot szolgaltat az anyag sorsarél a szervezetben.

A foglalkozasi mérgek elsésorban a légutakon és a b6ron keresztll jutnak a szervezetbe
és csak ritkdbban a gyomor-bélcsatornan at. Ezzel ellentétben a véletlen és ongyilkossagi
szandékkal torténé mérgezés tdbbnyire oralis uton torténik.

c. ldétartam
e akut toxicitas - egyszeri adagolas, vagy < 24 éras expozicio
e szubakut és kronikus toxicitas - ismételt, tobbszori adagolas, hosszabb id6n at
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Az anyagok tdbbsége esetében az akut és hosszabb ideig tarté expozicié hatasa
jelentésen kulonbozik. A gyorsan felszivodo vegyulletek azonnali akut mérgezést okoznak,
de ugyanazon anyag kivalthat késleltetett hatasokat is, amelyek vagy megegyeznek az
akut tunetekkel, vagy kulonboznek azoktdl.

A kivaltott hatas jellege szempontjabdl az egyes adagok kozti idGintervallum (az expozicio
frekvenciaja) is meghatarozo, az ujabb kutatasok szerint még nagyobb mértékben, mint az
expozicio teljes id6tartama.

A szubakut és kronikus toxikus hatas szempontjabol megkulonboztetink olyan anyagokat,
amelyek hatdsa a hosszantartdé, folyamatos expozicié soran felhalmozédik: ezt a
folyamatot kumulacidnak nevezziik. llyen esetben az 6nmagaban alig toxikus dozisok
hatasara hosszabb tavon kialakul6é toxikus hatas meghaladja az akut LDsy érték alapjan
varhato szintet. E folyamat ellentéte, amikor a krénikus expozicié folyaman hozzaszokas,
tolerancia alakul ki.

d. A toxikus hatas fajtol valo fliggése

Reégota ismert, hogy ugyanaz a vegyi anyag er6sen toxikus valamely allatfajra, mig mas -
akar hozza rendszertanilag kozelallé - fajra nézve nem, vagy sokkal kevésbé mérgezd. A
rovarirtoszerek hatasa gerinctelen allatokon és eml6sokon példaul kifejezetten kulonbozik.
Eppen ez a szelektiv toxicitas tette lehetévé a mezégazdasagi felhasznalast. A névényi
hatéanyagok esetében jellegzetes, hogy egymashoz taxonomiailag kozelallo fajok kozul
egyesek szamara kifejezetten er6s mérgek, mas fajok minden észrevehet6 karosodas
nélkul fogyasztjak ugyanazt a hatéanyagot tartalmazoé névenyt.

A fajok kozti kulonbségeket a kdvetkezd f6 szempontok magyarazzak:
. Anatomiai felépités

Ebben a korben emlithetjUk meg a kultakar6 és a gyomor-bél rendszer kilonbségeit,
amelyek az anyag felszivodasat befolyasoljak.

. Az anyagcsere jellegzetességei

Itt elsésorban a szervezetben torténd bioldgiai atalakulast katalizalé enzimek kildnbsége
jatszik szerepet. A kés6bbiekben latni fogjuk, hogy e tényez6k hogyan hatarozzak meg
valamely vegyuletbél az él6 szervezetben keletkezd hatékony metabolitokat, azok
esetleges felhalmozddasat és kiurulesét.

. Genetikai faktorok

A legismertebb példa a rosszindulatu daganatok kialakulasat megel6z6 sejten beldli
folyamatok kulénbdz6sége. Ezenkivul az immunrendszer fajspecifikus sajatossagainak
kérdése ma mar kulon tudomanyteruletet képvisel.

Az eddigiekben targyalt alapjelenségek, de még inkdbb a toxikus hatasok

mechanizmusanak jobb megértéséhez at kell tekintenink a toxikus vegyuletek
felszivodasat és szervezetben valo sorsat.
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4.Toxikokinetika — a toxikus anyagok felszivodasa és sorsa a
szervezetben

A szisztémas toxicitds soran a toxikus vegyullet meghatarozott célszerveken fejti ki a
hatasat, ezért a toxicitast nem az expozicio helyén mért dozis, hanem a célszervben
megjelend koncentracioé szabja meg.

4.1. Mitol fugg a vegyianyagok felszivédasa az é16 szervezetbe?

Ezt a kérdést mar nagyon régen feltették, és tanulmanyoztak az €l6 rendszereket hatarolo
membranok kolcsonhatasat a rajtuk athatolé anyagokkal. Hansch (1968; 1981) el6szor a
helyi érzéstelenit6k és altaték tanulmanyozasa soran jutott arra a megallapitasra, hogy a
hataserésség a lipid/viz megoszlasi hanyados fluggvénye, és ezzel megalapozta a QSAR -
Quantitative structure-activity relationship (kvantitativ hatas szerkezet Osszefuggés)
tanulmanyok alapjait. A QSAR szerint a vegyianyagok kémiai szerkezetébdl és
fizikokémiai sajatsagaibol kovetkeztetni lehet felszivodasukra, sét, biologiai hatasossaguk
is el6rejelezhetd.

A lipid/viz megoszlas mértékeként az octanol/viz megoszlasi hanyados (P) logaritmusat
hasznaljak.
A gorbe egyenlete:

1
logE = —k(logP)? + k'logP + k"

ahol
K, K ésk” - az adott vegyuletekre szamitott konstansok
C - molaris koncentracio.

A késbbbiekben mas szerz6k kiegészitették, és szamitégépes modellezésre alkalmassa
tették a QSAR alapvetd elméletét, amelynek ma is a kémiai szerkezetbeli analogiak és a
hidrofil-hidrofob karakter vizsgalata adja az alapjat. A logP hatarozza meg az akkumulacio
mertékeét is.

A QSAR altalanos biolodgiai hasznalhatésaga azon alapszik, hogy a felszivodas soran
minden testidegen anyagnak (xenobiotikum) at kell jutni a bioldgiai rendszerekben
meglehetdsen egységes felépitési membranokon. A membrankutatasok igen sok Uj
eredményt értek ugyan el az utébbi években, azonban a jelen folyamat leirasara még ma
is jol hasznalhaté a Davson-Danielli membran-modell. A xenobiotikumok az atlagosan 75A
atmérdji kettds lipidréteg vazbal alldé membranon (19. abra) passziv vagy aktiv transzport
segitségével hatolnak at.

Jol latszik a kettOs lipidréteg, valamint az ebbe agyazott fehérje, enzim, és enzim-

kofaktor molekulak. A penetraciét megel6zéen a xenobiotikumnak a membranon levd
specifikus receptorhelyhez kell kapcsolodnia.
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19. Abra A membran felépitése.

Az els6szamu barrier, amelyen a toxikus molekulaknak at kell hatolniuk, mindig valamilyen
hamsejt membranja. Hogy ez a hamsejt hol helyezkedik el, az az expoziciés maédtdl figg.

Oralis expozicié esetén a felszivodé anyagok egy része passziv diffuzidval jut a
bélhamsejt belsejébe, és ez esetben a diffuzio sebességét a bélben elhelyezkedd
zsirban oldodo toxikus anyagok a membran lipid rétegén hatolnak keresztul, mig a
viz, vagy a vizben oldéddé kismolekulaju anyagok a bélhamsejt membranjanak
hidrofil porusain at. A vizben old6do, de a pérusok atmerdjét meghalado
méreganyagokat szallité fehérjék, ugynevezett carrierek segitségével jutnak at a
membranon. A carrierrel torténd transzportot is befolyasolja a béllireg és a bélham
intracelluralis tere kdzott fennallé koncentracié kulonbség, az esetek mas részében
azonban a carrierhez kotott méreganyag akkor is felszivédik, ha a sejten beluli
koncentracié sokkal nagyobb a béluregben levé koncentracional. A nagyobb
koncentracioju hely felé torénd transzport energiat igényel, és aktiv transzportnak
nevezzik. A transzporthoz az energiat az ATP hasitasaval felszabadulé energia
szolgaltatja.
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Alveolusok

Inhalaciés expozicié esetén a légutakon keresztll torténd felszivodast elésegiti az
a kdérulmény, hogy a bronchiolusokat és az alveolusokat egyrétegli hamsejtek fedik,
amelyek igen nagy fellletet képviselnek és az ez alatt eltertl6 kapillaris érhalézaton
gyakorlatilag az egész szervezet vérmennyisége ataramlik. A gazok és g6zok
felszivodasaban a hamsejtek kevéssé jelentenek akadalyt, ezért a felszivodas
sebessége szinte kizardlag attdl figg, hogy a véraram milyen gyorsan tudja
elszallitani a vérbe jutott gazt. Ezt a gaznak, vagy géznek a vérben valo relativ
oldékonysaga hatarozza meg. A plazma/gazfazis aranyt az oldédasi egyutthatéval
(Oszwald koefficienssel) jellemezzik: azok a gazok és g6zok, amelyeknek magas
az Oszwald koefficienslk, sokkal gyorsabban szivdédnak fel az alveolusbél, mint az
alacsonyabb koefficienssel rendelkezdk.

Ha a mérgez6 anyagok porhoz, vagy flusthdz koétédve jutnak a szervezetbe, a por
fagocitozissal jut at az alveolusok falan és a toxikus anyag a makrofagok
belsejében valik szabadda, majd jut ki az extracellularis térbe, onnan pedig a
keringésbe. A fust szemcséi ugyanakkor a hamsejteket fedé nyakhoz kotédnek, itt
torténik meg a toxikus anyagok kioldédasa, majd felszivodasa.

Pulmonaris artéria

\

Bronchiolus

= Pulmonaris véna

20. abra Légutak és léghdlygocskak

Dermalis expozicié. Az anyagok egy része képes a boron keresztul felszivodni. Az
emberi bér komplex tobbrétegli szovet, amely viszonylag impermeabilis vizes
oldatokra és ionokra nézve. Ugyanakkor kildnb6zé mértékben permeabilis szilard,
folyékony és gaz halmazallapotu xenobiotikumokra. Néhany anyag kulondsen nagy
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mértékben képes dermalis felszivdodasra, pl. a parathion dermalis LD5y értéke 20
mg/kg.

A legfontosabb barriert az idegen anyagokkal szemben a stratum corneum-nak
nevezett réteg alkotja, amely mintegy tiz réteg keratinnal telt sejtb6l all, melyek
Osszességukben kb. 10 um vastag réteget alkotnak. A vizsgalatok azt mutattak,
hogy a stratum corneum sérllése a bdr xenobiotikumokkal szembeni védekezé
képességét minimalisra csOkkenti. A bér tobbi rétege alig képez akadalyt a
felszivodassal szemben és a toxikus anyagok rajtuk keresztlil kdnnyen eljutnak a
hajszalerekkel sirin behalozott teruletekig.

A bért leger6sebben karositd anyagok koézé tartoznak a detergensek, melyek erésen
megnovelik a karositdo anyagok béron keresztuli athatolasat.

4.2. A toxikus anyag eloszlasa a szervezetben

Elsérendii (first-order) kinetika

A felszivodast kovetben a toxikus anyag a vérbe kerul, és meghatarozott id6 mulva a
vérplazmaban kialakul a maximalis koncentracié (C__ ), majd a koncentracié lassan

csokkenni kezd, ahogy folytatdédik az anyag tovabbi eloszlasa a test kulonb6z6 tereiben.

cc (mg/l plazma)

0 5 10
t(h)

0,0

21. abra A maximalis plazmakoncentracié kialakulasi gorbéje, és annak kezdeti csokkenése.
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A csOkkenés folyamatanak leirasara a legegyszerubb matematikai kozelités:

dy
—— =k
at
ahol k az ugynevezett sebességi allando

A csOkkenes mértéket a felezési idovel (t, ) fejezzik ki. Logaritmikus skalat alkalmazva az

exponencialisan csokkend gorbe helyett egyenest kapunk, amelynek meredeksége
alapjan a felezési id6 kiszamithato.

A toxikus anyagok vagy metabolitjaik elébb utobb kulonb6zé utakon kivalasztédnak a
szervezetbdl. A felszivodas és kivalasztas egyensulya hatarozza meg a farmakokinetikai
gorbék jellegét, ha a plazma koncentraciot az idével szemben abrazoljuk.

Kompartment modellek

Kompartment: a toxikus anyag azon része, amely azonos Kkinetikaval alakul at
(metabolizalédik), hasonléan transzportalddik, és ezaltal elkllonil a mas kompartmentben
lévé anyagtol.

A legegyszeribb modell (egy-kompartment modell) a szervezetet ugy fogja fel, mint
egyetlen homogén egységet, amelyen belll az adott toxikus vegyulet barmely idépontban
egyenletesen oszlik el. Ez esetben a kiurulés megkozelit6leg els6érendl kinetikaval megy
végbe:

Az egy-kompartment modell alapfeltétele, hogy elhanyagolhatéan révid legyen az eloszlasi
id6, és rendkivul gyorsan kialakuljon a szervezeten belil az egyensulyi helyzet. A
szervezet azonban nem tekinthetd egységes homogén eloszlasi térnek, és a fenti
feltételek altalaban nem teljesulnek. Ezért kifejlesztették a 3 kompartmentes modellt (22.
abra). Ebben az elsédleges kdzponti kompartment a vér.

toxikus anyag

D=E=E

metabolizmus kivalasztas
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22. abra Az é16 szervezet 3 kompartmentes modellje.

Kobzponti kompartment: C1 — vér és minden szallité testfolyadék. (A vérben a plazmat
szoktuk figyelembevenni). Az | és O a felszivédast és kivalasztast jeldli. A folyamat elsé
fazisaban C1 veszi fel a xenobiotikumot, és a felszivédast kovetbéen a vérpalyaba belép6
anyag elég gyorsan oszlik el ahhoz, hogy a C1 kompartment homogén legyen.

Metabolizalé kompartment: C2. Emi&sallatnal és embernél elsésorban a maj.
C1 és C2 kdzott a transzport sebességi allandé = k2
Egyéb szoveti kompartment: C3

C1 és C3 kozti transzport sebességi allandéo = k3. A C3 kompartmentbe vagy az
anyavegydulet kerul, vagy C1-en at a metabolit (Id. detoxifikacié v. aktivacio).

A felszivodott mérgek egy része a plazma fehérjékhez, vagy a hemoglobinhoz kotddik,
mas része szabadon kering a vérpalyaban. A szabadon keringd méreganyagok kénnyen
atdiffundalnak a kapillarisok falan és csakhamar eloszlanak az egész extracellularis
térben. Az eloszlast szamos mechanizmus befolyasolja. A kdzponti idegrendszer
extracellularis terébe pl. els6sorban lipidoldékony anyagok jutnak, vizoldékonyak pedig
csak akkor, ha megfelel karrier molekula all rendelkezésukre. Ezt a folyamatot nevezzuk
véragy gatnak. Hasonloan csak kisérletes uton hatarozhatdé meg a placenta viselkedese,
tehat, hogy melyek azok a méreganyagok, amelyek a magzati vérkeringésbe atjuthatnak a
placentan.

Az extracellularis térbe kijutd anyagok végsé hatasukat az ugynevezett célszerven fejtik
ki. A célszervek a toxikus anyagot altalaban reverzibilisen kétik meg és az vagy atalakulas
nélkul, vagy metabolizalédva ujbdl a keringésbe jut.

Er6sen lipidoldékony vegyuletek azonban a zsirszdvetben hosszu ideig tarolédhatnak.
Egyes esetekben a tarolédas ideje alatt artalmatlanok, ha azonban éhezéskor
mobilizalédnak, toxikussa valhatnak. Hasonl6 raktarozédas figyelheté meg mindazookban
a szovetekbem, amelyeknek anyagcseréje csekély intenzitasu. Pl. a csontban is tobb
tipikus méreganyag képes tarolédni, igy pl. az 6lom, vagy a stroncium.

Az oralis expozicidé utan a keringésbe bekerul6 anyag mennyisége sok tényez6tdl fugg,
amelyre itt részletesen nem térink ki. Egyetlen fontos szempontot azonban ki kell
emelnunk: gyakori eset, hogy nagymeértéki biotranszformacid torténik a még a vérbe
torténé felvétel elbtt, a gastrointestinalis rendszerben, vagy a majban, tidében, és a
keletkez6 metabolitok egy része eltavozik a szervezetbdl, még miel6tt bekerulne a
véraramba. Ezt a méregtelenitési mechanizmust "first pass" hatasnak nevezzik. Az oralis
expozicid nyoman ténylegesen a plazmaban mérhet6 koncentraciot szazalékosan a
bioldgiai hozzaférhetéség (bioavailability) kifejezéssel irjuk le. Ezt ugy kapjuk meg, hogy
O0sszehasonlitjuk az oralis és i.v. expozicio hatasara kialakult plazmaszintet.

4.3. Kivalasztas

A toxikus anyagok kivalasztasa a szervezetbdl kiildonb6z6 uton térténhet.
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Vesén keresztili kivalasztas. A xenobiotikumok nagy része a biotranszformacié soran
vizoldékony metabolitokka alakul, melyek viszonylag konnyen ki tudnak valasztédni a
vesében.

A 23. abra egy tipikus gorbét mutat abban az esetben, ha a felszivodas és kiurulés un.
els6rendld kinetikat kovet. Az elsérendl kinetika szerint viselkedd vegylletek plazma
koncentraci6ja az id6ben folyamatosan csokken, melynek jellemzésére a itt is a felezési
idét (t12) hasznaljuk. Matematikailag tobb felezési id6 Iétezhet, mindegyik ugy
definialhato, mint amely alatt az anyag fele Urul ki a szervezetbdl. A kiurulés felezési idejét
a kilrulés - id6 fluggvény egyes szakaszainak meredekségével lehet jellemezni.
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23. abra Kiliriilési (exkrécios) fiiggvények

Fenti kinetikai megfontolasok feltételezték, hogy a dozis emelkedésével a kinetikai
konstansok nem valtoznak. A valésagban azonban magasabb dézisoknal telitédés
kovetkezik be, melynek kovetkeztében a kivalasztas sebessége csokken. Ennek oka,
hogy a biotranszformacio, a transzport folyamatok és a szoveti kétédés mind olyan
folyamat, mely telitési gérbével irhaté le. igy az eredeti linearis kinetika nem linearissa
valik. Ez az atmenet toxikoldgiai szempontbdl kilondésen fontos, mivel minéségi valtozast
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jelent. Bizonyos xenobiotikumok esetén ez tekinthetd kiszobddzisnak, amelyet
meghaladva a toxikus anyag veszélyessé valik.

Tekintettel arra, hogy szuletéskor a vese funkcioi még nem fejlédtek ki teljesen, a toxikus
anyagok nagy része csecsemdkre veszélyesebb, mint felnéttekre.

Kivalasztas az epébe. A majbdl a biotranszformacié utan a metabolitok nem feltétlenul
kerilnek a vérbe, hanem kozvetlenldl kivalasztodhatnak az epébe is. Ezutan az
anyavegyulet vagy annak metabolitjai az epébdl a vékonybélbe kerllnek. Innen azutan
vagy Kkiurulnek, vagy reabszorbealédnak és ez utdbbi esetben enterohepatikus
korforgas alakulhat ki. A reabszorbciét egyes esetekben el6segitheti a bél mikrofloraja,
amely képes a majban képz6dott konjugatumokat hidrolizalni. Az enterohepatikus
kérforgasba bekerllt anyag igen hosszu id6t tolthet a szervezetben, ezért sziikséges lehet
a ciklust mesterségesen megszakitani, hogy el6segitsik a kiurulést. Ez torténik pl. a
szerves higany mérgezés kezelésekor, amikor specialis gyantaval megkdtjik a higany
komponenst.

Mas esetben az epébe vald kivalasztas csokkentheti az anyagok toxicitasat.

Kivalasztas a tud6én keresztul:

A toxikus anyagok, vagy metabolitjaik egy része a tudon keresztul is eltavozhat a
szervezetbdl. Az alveolusok membranjan keresztul az oxigénen és széndioxidon kivll a
legtobb vegyulet passziv transzporttal jut at. Ezért minden magas g6ztenziéval rendelkezd
anyag konnyen eltavozik a kivégzett levegdvel az alabbi uton:

Toxikus anyag = vérkapillarisok = tudé alveolus-membran = kilégzeés

Fentiek értelmében a gaz halmazallapotu vegyuletek kivalasztasa altalaban a tudén
keresztul torténik. Igy valasztédnak ki példaul az altatdé hatasu gazok, tobb szerves
olddszer és részben az alkoholok. A kivalasztas sebessége a kovetkez6ktdl fugg:

e avegyulet oldékonysaga a vérben
e atudé vérataramlasi sebessége
e |égzési frekvencia

A tudén keresztuli kivalasztasnak van egy masik, kevésbé gyakori mechanizmusa is: a
xenobiotikum aktiv transzporttal szekretalddik a horgécskék belsé falat boritd lipoprotein
rétegbe, és ott elnyelik a makrophag sejtek. A képz6dott valadéek a horgdkbél és Iégesébél
az ismert mechanizmussal kijut.

Az anyatejbe torténé kivalasztas:

Az anyatej zsiroknak fehérjék vizes oldataban kialakult emulzidja, elvileg minden olyan
vegyulet belekerulhet, amely oldodik az anya testnedveiben, vagy hozzakotédik a
vérzsirokhoz vagy vérfehérjékhez. A teljesség igénye nélkul, az anyatejbe kivalasztodhat
az alkohol, koffein, gyogyszerek, vitaminok, hormonok és halogénezett szénhidrogének.
Szerencsére a tejben megjelend koncentracié a polaris vegyuletek esetében viszonylag
alacsony, ugyanis a felsorolt vegyuletek altalaban gyorsan eliminalédnak a szervezet f6
kivalasztérendszerein keresztul. Ez azonban nem zarja ki, hogy pl. egyes gyogyszerek
rendszeres, hosszabb ideji adagolasa kronikus toxikus tuneteket okozzon a
csecsembben.
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Sokkal veszélyesebbek a hosszabb felezési id6vel rendelkezd lipofil xenobiotikumok, igy
pl. a halogénezett szénhidrogének, amelyek kézil némelyiknek a 25 % - a is megjelenhet
az anyatejben.

5. A maj, mint méregtelenité szerv

Az eddigiekben mar sz6 esett arrdl, hogy a toxikus anyagok atalakulasa legnagyobbrészt
a majban torténik. A maj lebenyes szerv, amely a kozépbél kezdeti szakaszahoz
kapcsolodik. Vérellatas szempontjabdl a létfontossagu erek a majkapun keresztiil lépnek
be: ezek kbzé tartozik a majartéria és a kapu véna /vena portae/. Ugyancsak a majkapun
keresztul 1ép ki az epevezetek.

A majlebenyek lebenykékre /lobulusokra/ tagolédnak, melyek a maj szerkezeti és mikodéi
egységeit képezik. A majkapu véna (vena portae) a gyomorbdl, bélbdl, Iépbdl és
hasnyalmirigybdl vénas veért visz a majba.

A m3j legkisebb mikodési egysegét a majsejtek /hepatocytak/ alkotjak. A hepatocytak
fejtik ki a maj négy f6 élettani funkciojat:

. anyagcsere
. szekrécio /pl. glukéz — vér/

. epekivalasztas

. méregtelenités /detoxifikacio/

A majsejtek fenti funkcioknak megfelel6 elrendez6désben a 24. abra szerint helyezkednek

epecsatorna

_ verkapillaris

majsejtmag
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24. abra Négy szomszédos majsejt vazlata

Toxikologiai szempontbdl itt csak a maj méregtelenit6 funkcidjat targyaljuk:

A xenobiotikumok tulnyomé tobbsége zsiroldékony természetli vegyianyag. Zsir-
oldékonysaguk miatt athatolnak a bioldégiai membranokon, és a vérkeringés utjan a
szovetekbe és az azokat alkoto sejtekbe jutvan karos hatasokat fejtenek ki.

A felszivédas soran az emészt6szervekbdl a xenobiotikumok a majba jutnak. Bar minden
sejtben vannak detoxifikacios /méregtelenitési/ lehetéségei, olyan enzimei vagy
enzimrendszerei, melyek inaktivitalni vagy részben semlegesiteni képesek a mérgezd
hatasu anyagokat, mégis az emlésok esetében a maj a detoxifikaciés folyamatok
kozponti szerve.

A detoxifikacio azonban nem jar minden esetben a xenobiotikum hatastalanitasaval.
El6fordul, hogy a keletkezett termékek még er6sebb méregként viselkednek, mint a
detoxifikacios folyamatokba kerllt xenobiotikumok. llyen esetben detoxifikaciés
aktivaciéval allunk szemben. Eléfordulhat az is, hogy egyes vegyi anyagok nem
rendelkeznek mérgez6 hatassal, hanem bizonyos metabolikus transzformacio folytan a
szervezetben lesznek toxikusak, az ilyen anyagokat xenogén anyagoknak nevezzik.
Klasszikus példa az organothiofoszfat parathion peszticid oxidaciéja a sokkal mérgezébb
paraoxonna.

Leegyszerisitve a biotranszformacié folyamatai négy csoportba sorolhatok:

e oxidacio,
e redukcié, }azis 1. reakciok
e hidrolizis
e konjugacidé - fazis Il. reakcidk

a. Oxidativ biotranszformacio

A xenobiotikumok legnagyobb hanyada oxidacioval alakul at, mikbzben a polaritasuk és
vizoldékonysaguk nd. (HODGSON, E., GUTHRIE, F. E.: Introduction to Biochemical
Toxicology;1980; Elsevier).

A biotranszformaciot végz6 enzimek az "oxidazok”, amelyek a sejtek citoplazmajaban,
mitokondriumaiban és jelentés részben a sima endoplazmatikus retikulumaban /SER/
lokalizaltak. A legtobb esetben az oxidacidt koveti a kulonbozé tipusu konjugacio
/glukuronidképzddés, szulfatalas, metilalas, acetiladlas/. Az oxidalé enzimek egy része
muikodéséhez NADPH-t és molekularis oxigént igényel.

Az oxidativ biotranszformacié folyamataba soroljuk az aromas- és alifas hidroxilalast, a N-,
O- és S-dezalkilalast, a szulfoxidallalast, az N-oxidaciét és az epoxidaciot.

A ma3j és kisebb mértékben mas szdvetek sejtjei tartalmazzak a sima endoplazmatikus
retukulumban talalhaté elektrontranszport rendszert, ami tobb I|ényeges vonasban
kuldnbdzik a mitokondriumok légzési lancatdl. A hasonlésag viszont féleg abban all, hogy
molekularis oxigént hasznal elektronakceptorként. A SER biokémiai izolalasa kdzben apro
vezikulumok, mikroszomak kulonulnek el, amelyek ezt az enzimkomplexet is tartalmazzak.
A maj mikroszomalis enzimrendszere kb. 200 vegyuletet képes metabolizalni.
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A xenobiotikumok nagy tobbsége indukalni is képes az egyes eznimkomponensek
bioszintézisét. Kitiné mikroszomalis enzim-induktorok a barbituratok, a policiklus
szénhidrogének /pl. a benzpirén/. A biotranszformaciot katalizalé enzimek legfontosabb
tagjai a citokrom P450 enzim-csaladba tartoznak.

b. Reduktiv biotranszformacio

Reduktiv biotranszformacioval az azo- és nitro-csoportokat tartalmazo6 vegyuleteket /pl.
nitrobenzol, a kloramfenikol nevi antibiotikum, az azofestékek, stb./ amino-vegyuletekké
alakulnak. A biotranszformacio, igy az azoreduktaz-aktivitas is a NADPH-fuggé citokrém
C-reduktaznak és a citokrom P450 -nek tulajdonithato.

c. Hidrolitikus biotranszformacio

A majban, vérben, agyban, bélhamban, izomszdvetben és szamos sejtben nem-specifikus
hidrolazok észterek bontasat katalizaljak. A majban talalhaté észterazok hidrolizissel
bontjak az acetanilidet, az alifas észtereket. A prokainaz a prokaint, novokaint, xilokaint
hidrolizalja. Az epoxidhidraz az epoxidokat diolokka alakitja.

A legfontosabb méregtelenité folyamatok a sima felszini endoplazmatikus retikulumban
torténnek, melyek nagy részét egy komplex enzimrendszer, a citokrom P-450 mono-
oxigenaz végzi. Az enzim a toxikus anyag oxidalasahoz molekularis oxigént hasznal.

M—H+0,> M—0H+ MOH

Jellegzetessége, hogy nagyon sokféle anyagot képes oxidalni. Ez nagy elény, ugyanis
sokféle xenobiotikum létezik. Az oxidacid kovetkezményeként polarosabb anyagok
képzddnek a féleg lipofil anyagokbdl, igy a szervezet kdnnyebben szabadul meg télik. Az
ilyen tipusu biotranszformacié elGsegiti a zsirokban jél oldédé meérgek eltavolitasat a
szervezetbdl, ugyanis a polaros metabolitok a vizelettel kivalasztoédnak.

d. Konjugacié

A sejtekbe kerul6 méreganyagok egy része ugy metabolizalédik, hogy ennek soran a
molekulahoz kotédik egy endogén metabolit, ezt nevezzik konjugacidnak. A
biotranszformaciohoz szikséges endogén metabolitok kdzll a glutation és a glukuronsav
fontos, mint olyan vegyuletek, amelyekkel a mérgek leghamarabb lépnek reakcidba.

6. A toxikus hatas lehetséges sejtszintii mechanizmusai:

Sejtmembran karositasa

Sejt anyagcsere karositasa

Sejtmag (0rokit6 anyag karositasa)

A sejt altalanos karosodasa, melynek legsulyosabb formaja az elhalas (necrosis).

A toxikus anyagok gyakori tamadaspontjat jelenti a sejtmembran. Feltehet6, hogy a
vegyuletek egy része megvaltoztatja a membranok lipidjeinek, illetve globularis fehérjéinek
szerkezetét, igy megkonnyiti, vagy megneheziti az extracellularis ionok be, illetve az
intracellularus ionok kiaramlasat, esetleg elésegiti mas méreganyagoknak a behatolasat.
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A nem specifikus membrankarositok kulonésen az idegrendszerre valdé hatas
szempontjabol jelentések. Az idegrendszer funkcionalis egységének, a neuronnak a
mukodése ugyanis ép membranstruktura nélkal lehetetlen, hiszen sérllt membran
esetében nem tud fennmaradni a normalis nyugalmi potencial, ill. kialakulni az ingerulet
terjedését biztositd akcids potencial.

Tipikusan ilyen membrankarositok a detergensek é€s az alkohol. Hatasmechanizmusuk
jolismert: a membran Na-permeabilitas novelése — depolarizaci6 — sejthalal. Kézismert
hogy nagymértéki alkoholbevitel az idegsejtek nagy szamanak pusztulasat eredményezi.

A specifikus membrankarositok a membran szerkezetét szelektiven karositjak. A
szakirodalom szintjén széleskorlien tanulmanyozott a membran ioncsatornaira valo hatas.
A tetrodotoxin, amely a leger6sebb mérgek kozé tartozik, a Na csatornat blokkolja, és igy
karositia a neuronok ingeruleti folyamatat. Tobb fémion hatasa azon alapszik, hogy

kompetitiv modon gatoljak az idegsejtek mikodéséhez sziikséges ionmozgasokat. Lit

pl.a Nat -al, a Co** pedig a Catt-al verseng a membran azonos csatornajaért.
Ugyancsak ioncsatorna blokkolé hatasnak kdszonhetd tébb gyogyszer, igy pl. barbiturat
tipusu altatok és helyi érzéstelenitbk hatasa. Ennél bonyolultabb membranhatassal
rendelkeznek a szivglukozidok, mint a jolismert strophantin, amely az aktiv transzportot
blokkolja.

A szervezetbe keruld kémiai anyagok nagy része a sejtmembrénon elhelyezkedd
specifikus _helyekhez, —a  receptorokhoz  két6dik. A  receptorok  specifikus
membranstrukturak, integrans membranfehérjék. Minden biologiailag aktiv molekulanak
(ligand), amely a sejt felszinéhez képes kapcsolodni, van egy jellegzetes receptora,
amelynek térbeli konfiguracioja az adott molekula konfiguraciojanak felel meg (ADAM V.
szerk. Orvosi Biokémia, 5. fejezet; 1996; Semmelweis Kiadé Budapest). A ligand
receptorhoz valéo kotddését a receptorfehérje térbeli konformacidvaltozasa koveti,
amelynek hatasara az egyik legismertebb esetben a receptor kdlcsdnhatasba Iép a GTP-
koté G-fehérjével.

Az aktivalt G-fehérje bizonyos alegysége a tovabbiakban olyan enzimhez (pl. adenilciklaz)
kapcsolddik, amely a jelatviteli mechanizmusban lényegi szerepet jatszé u.n. masodik
messenger (hirvivd) molekulat szintetizal. Ez tovabbitja az Uzenetet a sejt belsejébe.
Egyik legismertebb ilyen hirvivé molekula a ciklikus AMP (cAMP), emely azutan
meghatarozott intracellularis fehérjek foszforilaciojat eredményezi. A folyamat vazlatat a
25. abra szemlélteti:
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O toxikus vegyiilet

cAMP (masodik
l messenger)

. foszforilacio
sejtmag
membran l
<«+—— | sejt valaszreakcio
transzkripcio

25. abra Receptor miikodés dltalanos sémaja

A membran receptorok kozul toxikologiai szempontbdl legfontosabbak a tirozin-kinaz
receptorok és az u.n. intracellularis receptorok.

A ndvekedési faktorok tirozin-kindz receptorokkal mikoédd szignal-transzdukcids
palyai

A sejtproliferacié és differencialédas szabalyozasaban résztvevé novekedési
faktorok kozll ismertebbek a trombocita faktor (PDGF), a fibroblaszt névekedési
faktor (FGF) és epidermalis nbvekedési faktor (EGF). Ezek membranreceptora
tirozin-kinaz aktivitassal rendelkezik. Hasonl6é tipusu, de eltér6 enzimatikus
aktivitassal rendelkezd receptorokhoz kapcsolédnak az interleukinek és
interferonok. A toxikus - kulondsen a karcinogén - molekuldk egy része képes
ugyanezen receptorok valamelyikéhez kapcsolodni, és a ndvekedési faktorokhoz
hasonl6an aktivalni az intracellularis jelatvitelért felelés specialis GTP-koto fehérjét.

Intracellularis receptorok

Az intracellularis receptorokhoz olyan kisebb, hidroféb molekulak kotédnek,
amelyek diffuziéval tudnak athatolni a sejtmembranon. Ebbe a csoportba tartoznak
a szteroid hormonok receptorai. Normal korulmények kozott kotott allapotban
vannak, és csak sajat, specifikus ligandjuk megkotésekor aktivaldodnak. Pontosan
feltérképezett a gliikokortikoidok jelatviteli rendszere (26. abra).
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26. abra Az intracellularis hormonreceptorok miikodése.

CRE = corticosteroid reszponsiv elemek a DNS molekulaban, R = receptor

A receptor inaktiv allapotban a citoplazmaban talalhaté, ahol komplexet képez egy
hésokkfehérjével (Hsp), amely gatolla a mikodését. A hormon koétédésekor a
receptorfehérje disszocial, és transzlokalodik a sejtmagba. Ott a sejtmagban talalhat6é kétd
fehérie segitségével a DNS egy specialis szekvencigju szakaszahoz kotdédik, a
corticosteroid reszponsiv elemhez (CRE), ahol egymashoz kozel helyezkednek el
kulonb6z6 enzimek szintézisét kodold gének. E gének indukcidja sejtspecifikus
expresszidoban nyilvanul meg, melynek soran az adott sejtre jellemz6 enzimek
szintetizalédnak.

e Receptor ioncsatornak
A csatornafehériegk egy részének jellegzetessége, hogy alagységeik az
iontranszportban szerepet jatsz6 specialis csatornakat hoznak létre, melyek a
neurotranszmitterek hatasaban jatszanak szerepet. Ezek mikddése alapvet6en
eltér mind a fentiekben targyalt receptoroktél, mind az u.n. feszlltségfiggd
ioncsatornaktdl, amennyiben itt az ioncsatorna a ligand megkotése hatasara nyilik,
vagy zarul. Mkodésuk soran a receptor ioncsatornak kationokat (Na - ot, K - ot ill.

Ca - ot), vagy anionokat (elsésorban CI- iont) engednek at, melynek kdvetkeztében
a posztszinaptikus membran depolarizalodik vagy hiper-polarizalodik.

A receptoron kétféle toxikoldgiai hatas alakulhat ki (GAVIRAGHI G., TRIST D.G.: Receptor
theory as an aid in drug discovery. In. Trends in drug development; 1989; Istituto di
Ricercche Biomediche RBM; Ivrea).
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Agonista - az eredeti szubsztrathoz hasonléan koétédik és hatasa ahhoz hasonlé. llyen
viszonyban vannak pl. a morfium és a kulonféle szintetikus morfium-szarmazékok.

Antagonista - ugyanannak a receptornak egy mas térbeli konformaciojahoz koétédik, azt
stabilizalja és kompetitive gatol.

A kulonboz6 transzmitterekre érzékeny receptorokat kiterjedten tanulmanyoztak, és
ko6zullk soknak a szerkezetét és mikodését jol ismerjuk:

- Nikotin tipusu ACh receptor: agonistaja az acetilkolin mellett a nikotin. Nem
szelektiv ioncsatorna, amint a ligand kot6dése megnyitja a kapujat, permeabilitasaa
Na, K és Ca ionra egyarant megné, és a bearamlé ionok depolarizaciét hoznak
létre.

- Az aminosav (GABA, glicin és glutamat) receptorokat befolyosol6 vegyuletek
altalaban jellegzetes kozponti idegrendszeri hatassal rendelkeznek. E
receptorok  kutatasa hozta kozelebb egy sor er6s idegmeéreg
hatasmechanizmusanak megértését: az altatdé, nyugtatdé hatadsu barbituratok
modulator szerepet jatszanak, a gorcskeltd sztrichnin receptor-antagonista. A
nyugtaték egyik jelentds csoportja, a benzodiazepinek, ugyancsak a GABA
attevédeés befolyasolasaval fejtik ki hatasukat.

A GABA és glicin receptor anioncsatorna, amelyeknek nyitott allapotban elsé-sorban a
klorid permeabilitasa jelentds.

A glutamat receptorok kozul a legjelentdsebb az N-metil-D-aszparaginat agonistaval
rendelkez6 NMDA receptor, melyre nagymérték(i Ca-permeabilitas jellemzé, és részben
feszlltségfuggu Ca-csatornanak is tekinthetd.

A katecholamin receptorok kozul csak a szerofonin esetében ismerlnk receptor
ioncsatornakat, amelyek a K-csatornak aktivalasaval mikodnek. A tipikus adrenerg
receptorok, melyek kdzll a legjobban tanulmanyozottak az o és B - adrenerg, tovabba a
dopaminreceptorok, G - fehérje tipusuak. A B receptorok felfedezésének jelent6sége
els6sorban abban van, hogy lehetévé tették a B receptorblokkoldk (pl. propranolol)
kidolgozasat, melyeket a szivritmus vegetativ szabalyozasara hatdé gyogyszerként
alkalmaznak.

Az egyéb monoamin jellegl transzmitterek, féleg a dopamin és szerotonin, szinaptikus
receptorhatasat befolyasolé vegyuletek alapvetd pozitiv vagy negativ 6sszefliggést
mutatnak az agy abnormalis allapotaival. A haloperidol és mas neuroleptikumok az
elmegyogyaszatban hatasos szernek bizonyultak, masrészt a hallucinogén kabitészerek
hatasmechanizmusa is monoaminerg receptorokon keresztul érvényesul.

Specidlis jelentésége van az opiat receptorok felfedezésének, amelyekhez normalis
koriimények kodzott az agyban jelenlévd, és fajdalomcsillapitd, antidepressziv hatassal
rendelkez6 endorfinok kotdédnek. Ugyanezen receptorokon a morfiumszarmazékok
agonistaként hatnak.
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Toxikoldgiai szempontbél a legfontosabb vegylletek kozé tartoznak a mitokondrium
szintién hatd inhibitorok.

e az elektrontranszport szintjén hatdé gatlészerek a sejtlégzésben szereplé NAD-
NADH rendszer kulénbdzé pontjaihoz kapcsolddva megszakitiagk az elektron
aramlast (amytal, rotenon, cianid, azid és szénmonoxid;

e "uncoupler" szerek, melyek szétkapcsoljak az elektron transzportot és oxidativ
foszforolaciot: klasszikus szétkapcsolé anyagok a penaklorfenol és dinitrofenol
(PCP és DNP), tovabba az oligomicin

Az ipari és mez6gazdasagi meérgek nagy része enzimbénitoként ismert. (HASSAL K.A.:
The biochemistry and uses of pesticides; 1990; VCH Publishers Inc.) Az enzimbénitdk a
valodi szubsztrathoz hasonlé szerkezettel rendelkeznek és megtévesztve az enzim aktiv
centrumat a valdédi szubsztratot kiszoritjdk kotdéhelyérél (kompetitiv gatlas). Az
enzimbénitok masrésze irreverzibilis hatassal rendelkezik, denaturalja az enzimfehérjéket
pl. ugy, hogy azok szabad -SH csoportjait megkéti. Igy hat az ipari mérgek kdzil az 6lom,
a higany és az arzén. Ez esetben az enzimaktivitas csak akkor tér vissza a kiindulasi
szintre, amikor mar kell6 szamu uj enzimmolekula szintetizalddott.

Az enzimgatlasra altaldban az egyik legjobban ismert példaként az inszekticid szerves
foszforsavészterek és karbamatok hatasat szoktak példaként emliteni. E vegyuletek ugy
fejtik ki hatasukat, hogy bénitjak az acetilkolinészteraz (AChE) enzim mikodését, amely
enzimnek az a szerepe, hogy lebontja az idegvégzddéseknél ingeruletatvivd anyagkeént
szerepl6 acetilkolint. Az enzim normalis mukddése teszi lehetdéveé, hogy az acetilkolin csak
addig maradjon aktiv allapotban, amig mukodésére szukség van.

7. A toxikus hatasok csoportositasa és klinikai tunetei

A toxikus anyaghatasok funkcionalis vagy szervi elvaltozasokban nyilvanulnak meg.
Funkcionalis elvaltozas: szervek, szervrendszerek, vagy az egész szervezet rendellenes
muikodése, amely nem feltétlenul tukroz6dik az adott szervek makroszképos vagy

mikroszkopos strukturajaban.

Szervi vagy struktaralis elvaltozas: a kulonb6z6 szervek, szervrendszerek anatomiai
strukturajaban megjelené karosodasok.

A tiinetek fogalma
A toxikus anyaghatasoknak kulsé jelei vannak, ezeket tuneteknek nevezzuk. Ennek jeleit
a kovetkezd paraméterekben észleljuk (KISS I.: Toxikologia; 1997; Veszprémi Egyetemi
Kiado):
e Testtdmeg ndvekedés abszolut vagy relativ csokkenése.
A testtdbmeg ndvekedési gorbe a toxikus hatasokra igen érzékenyen reagal.
Gyakran a novekedés utemének csOkkenése az els6 és egyetlen jele a karositd

hatasnak, olyan korlilmények kdzott, amikor még semmilyen mas szervi elvaltozas
nem mutathato ki.
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e Taplalék és vizfogyasztas valtozasa

A mérhet6 csdkkenés vagy novekedés elsésorban a gyomor-bélmikodés és az
anyagcsere, esetleg a hormonalis szabalyozas karosodasara utalhat. Az egységnyi
testtbmeg novekedésre vonatkoztatott tapanyagfelvétel, az u.n. tapanyag
hasznosulasi tényezd, hasznos informaciét ad mindenekel6tt arra vonatkozdan,
hogy vajjon a testtdmeg csokkenés valéban toxikus hatasnak készonhetd, vagy a
toxikus anyag valamilyen tulajdonsaga (allaga, szaga stb.) gatolta a
tapanyagfelvételt.

e A toxikus hatas kompenzalasanak jeleként értékelhet6 a viz és ion visszatartas,
vagy éppen a fokozottabb kivalasztas és a légzési frekvencia ndovekedése. Az
esetek nagy részében a mérgezés kezdeti szakaszaban a mozgasi aktivitas
csOkken, ami energia tartalékolas illetve atcsoportositas kdvetkezménye lehet.

Valamely szerv karosodasa kifelé is érzékelhet6 tlnetekben nyilvanul meg: a tudé
karosodasa l|égzési zavarokban nyilvanul meg, a vérkeringési zavarok jele a
pulzusfrekvencia valtozasa, a b6r kékes (cianotikus) elszinezddése, esetleg vérzés vagy
véres valadék megjelenése a testnyilasoknal. Gyomor-bélrendszeri hatasok kulsé tunete a
hanyas és a széklet allaganak megvaltozasa.

ey

megnyilvanulasai. A kozvetlen, specifikus idegrendszeri tuneteken kivil minden
betegségnek van idegrendszeri komponense, és olyan kilsé megnyilvanulasa, amelyek
elsé latasra nehezen kulonboztethetbk meg a neuroldgiai tinetektdl. Logikus példaul, hogy
a mozgasi aktivitds nagymeértéki csdkkenése lehet egyértelmlien kdézponti idegrendszeri
eredetl (szedativ) hatas kovetkezménye, lehet azonban egyéb toxikus hatas masodlagos
kisérbjelensége is.

A tiunetek csoportositasa részben a maradanddsagukat, részben sulyossagukat,
illetve a dozistdl valo fuggdséguket veszi alapul.

A tunet lehet reverzibilis, ami azt jelenti hogy a karositdo hatas megszintével révidebb-
hosszabb idén beliil visszaall a normalis, egészséges allapot. Altalaban a nem tulsagosan
hosszu idén at fennalld funkcionalis elvaltozasok reverzibilisek, mert a szervezet
szabalyozé mechanizmusai még képesek visszaallitani az egyensulyi allapotot.
Amennyiben mar szervi karosodas is fellépett, kisebb a gyogyulasi esély. A szerveket
felépité szovetek egy része azonban rendelkezik kisebb-nagyobb mértéki regeneralddasi
képességgel, igy a szervi elvaltozasok is megfordithatok, ha a szdvettani roncsolédas nem
Iépett tul egy bizonyos mértéket.

Ez a mérték az illetd szerv regeneracios képességenek fuggvénye, pl. a maj szdvetek
viszonylag nagymertékli regeneralodasra képesek, mig az idegrendszeri struktura
karosodasai alig visszafordithaték, mert az elpusztult idegsejtek felnétt korban nem
osztédnak.

A tlnetek sulyosabb formaban irreverzibilisek, azaz a kéros allapot az anyaghatas
megszlnése utan is fennmarad, hosszabb — tobb hetes vagy hdnapos — varakozasi idét
kovetben is.

Specialis tlnetegylttest alkotnak az ugynevezett adaptiv valtozasok. Ennek
megértéséhez azt kell tudnunk, hogy a szervezet legfontosabb védelmi rendszerei
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bizonyos ddzishatarig és ideig képesek hatékonyan védekezni a toxikus karositd hatasok
ellen. Az elsédleges védelmi vonalak az immunrendszer, a maj biotranszformacios
enzimrendszere é€s a neuroendokrin rendszer. A védekezésben résztvevd szervekben
id6legesen reverzibilis tunetek, sulyosabb mérgezés esetén strukturalis elvaltozasaik is
létrejonnek. Ennek tipikus példdja a maj tdomegének ndvekedése, amely a toxikus
anyaghatas megszlintével normalizalédik. Az ilyen adaptiv valtozasok nem tekinthet6k
abnormalis reakcidnak, mert a szervezet védekezését, természetes reakciojat mutatjak a
testidegen anyagokra. A toxikoldogus szamara nagyon fontos az adaptiv valtozasok
felismerése és elkulonitése a tényleges veszélyt jelentd toxikus tlinetektdl.

Lényeges a tunetek értékelésénél a doézisfuggés vagy annak hianya. A dozis-hatas
fuggveny értelmében a dozis novelésével a toxikus tinetek sulyossaga novekszik, tehat a
tlinetek dozisfliggbek.

A toxikus anyaghatasok legsulyosabb végkimenetele az él6 szervezet pusztulasa. Ezt
egyre sulyosbodd tlnetegylttes el6zi meg, melyet 06sszefoglalé néven terminalis
allapotnak, vagy agonianak nevezunk.

A mérgezések okozta halal leggyakoribb oka a vérkeringes &sszeomlasa. Ennek
végeredményeképpen a sziv leall és a légzés megszinik. A terminalis allapotot gorcsos,
szabalytalan légzés, idegrendszeri eredetll gorcsdok és a vegetativ szabalyozas teljes
0sszeomlasa jellemzi.

A kozponti idegrendszert halalosan karosito anyagok hatasara a terminalis allapotban
gyakran kdma alakul ki, mely azonban mas sulyos mérgezéseknél is eléfordulhat. A koma
mely eszméletlenség allapota, amelynek soran az idegrendszer ingerekre nem reagal, a
mozgasok megsziinnek, és altalaban minden életfunkcié minimalisra csokken.

8. Szervek és szervrendszerek toxikologiaja

Lokalis bér- és nyalkahartya irritacié

Borirritald anyag alatt altalaban olyan vegyi anyagot értink, amely a bdrrel kdzvetlen
kontaktusba kerllve helyi gyulladast (dermatitist) okoz az immunrendszer aktivalasa nélkul

(CASARETT AND DOULL'S Toxicology;1995; McGraw Hill Co.; Genetic Toxicology
p.529).

A bdrirritacié legfontosabb tlnetei: erythema (bérpir)
6déma (vizenyd)

Fenti tinetek létrejotte az emlbsallatok és az ember bérének szerkezete alapjan érthetd
meg. Az epidermis sérllése nyoman az alatta 1év6é dermisben gyulladasos reakcié alakul
ki. A dermist nagyrészt kapillaris erekkel behalozott kdtészovet alkotja. A gyulladasos
reakcio soran értagulat 1ép fel, és az érfal epithelium permeabilitdsanak megndvekedése
kovetkeztében, vérplazma |ép ki a szovetkdzti térbe, és helyileg felszaporodnak a
fehérvérsejtek. A lokalis értagulat elsédleges kovetkezménye az erythema, a szovetkozti
térbe kilépett vérplazma pedig lokalis 6démat okoz.

A gyulladasos reakcié altalaban reverzibilis, azaz a karositdé tényezé megsziinése utan
visszaall a normal allapot. Egyes esetekben a gyulladasos teruleten kotoszoveti
proliferacié indul meg, és a gyulladas krénikussa valik.
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A bdrirritacio fajtai:

- akut irritacié egyszeri expoziciot kdvetéen

- kumulativ irritacio olyan anyaggal torténé hosszabb ideig tartd expoziciot kovetben,
amely egyszeri kontaktussal nem valtja ki az irritacio tineteit.

Viszonylag nagyszamu vegyi anyag rendelkezik akut vagy kumulativ irritativ hatassal,
melyek kozos jellemzéje, hogy kémiailag er6sen aktiv vegyuletek - erds savak, lugok,
oldészerek - azonban nehéz egyértelml hatas-szerkezet Osszefiggést megallapitani.
Néhany biokémiai mechanizmust, amely az irritacio alapjat képezheti, azonban jol
ismerunk: ilyen a keratin feloldasa, a bdr dehidratacidja, oxidacidja, vagy egyes
Osszetevldinek redukalasa. A nagymertékl irritacio gyakran tobb, egymast erfsitd hatas
ereddje, pl. a vegyi anyag karositja a bér legfelsé rétegét, és véddréteg sérllése lehetéve
teszi a patogén mikroorganizmusok behatolasat.

A sulyosabb irritativ hatasu, fekélyt, fellleti illetve mélyebb hamszoveti nekrozist okozé
vegyi anyagokat korréziv anyagoknak nevezzik. A legsuyosabb esetekben a nekrozis
egészen a boéralatti kotészovetig terjedhet, és a sulyos égési séruléshez hasonlo sebeket
okozhat. Az ilyen sérllések jellege j6 korrelaciét mutat a korréziv vegyi anyag kémiai
természetével.

Az erés savak tobbnyire szarazon hegesedd sebeket okoznak, mig a /ugok hatasara
nagyon fajdalmas, lagyabb felszini nekrozis keletkezik. Tobb fenolszarmazék helyi
érzéstelenitd hatasa miatt a fajdalom csak kés6bb jelentkezik. Néhany korroziv vegyulet
esetében maga a hatas is késleltetett, viszont az égési sériléssel ellentétben nagyon
nehezen gyogyulo fekélyek alakulhatnak ki.

Egy sor vegyianyag (olajok, katranytermékek, TCDD és néhany kozmetikum) okoz
chloracnét. Az exponalt bérfelllet fels6 rétege ala behatolva e vegyuletek indukaljak a
faggyumirigyek follikularis epitéliumsejtjeinek burjanzasat, ami faggyuval és keratin
lamellakkal t6ltott keratin cisztak megjelenéséhez vezet.

Nyalkahartya, szem szaruhartya (cornea) és kotdéharta (conjunctiva) irritacio

A szemre gyakorolt irritativ hatasok bonyolultabb természete a szem Osszetett
felépitésébdl adodik. A lokalis hatasok mindenekel6tt a legkllsé rétegen, a cornean
okozhatnak enyhébb vagy sulyosabb irritaciét. A cornea a test tobbi részén elhelyezkedd
nyalkahartydkhoz hasonld felépitési egyrétegli lapham. Ezért a szakirodalomban és
szabvanyokban gyakran egyutt targyaljak a szem- és nyalkahartya irritaciot. Ez az
analdgia természetesen csak addig alljia meg a helyét, mig a sérulés nem terjed ra a
melyebb rétegekben talalhato lencsére, vagy az ideghartyara (retinara).

Hamszoveti jellegénél fogva a corneat és conjunctivat karositd vegyuletek hasonlo
mechanizmussal hatnak, mint a bérirritativ anyagok, azonban mar a viszonylag enyhe
gyulladas is sulyosabb kovetkezményekkel jar. Ennek oka, hogy ha a szem kulsé
rétegeinek fénytdérése megvaltozik, az a normalis mikddést alapvetéen gatolja. A
szemirritativ vegyuletek egy része (pl. kénsav) vizet von el a szbvetekbdl, ami tovabb
noveli a latast karosité homalyt. Erésebb roncsolas var képzédésével gydgyul. E folyamat,
amely a sebek gyogyulasanak természetes velejaroja, a cornea esetében kulondsen
veszélyes, mert a fénytorés irreverzibilis karosodasahoz vezet.
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A corneaban nem talalhatok kapillaris erek, igy az irritativ vegyuletek okozta gyulladas az
alatta talalhat6 iris (szivarvanyhartya) és érhartya gazdag érhal6zatat érinti. A gyulladas
vérbéségben, duzzadasban nyilvanul meg, a szaruhartyan u.n. "érbeldvellés" lathato.

A korroziv anyagok a szem mélyebb rétegeit is roncsolhatjak. A szemlencse kulondsen
érzékeny a kornyezeti hatasokra, ami tobbek k6zott azzal magyarazhatd, hogy nincs sajat
vérellatasa, és a normal fénytorés fenntartasa az 6t alkotoé egyszer(i morfologiai felépités,
de bonyolult anyagcserével rendelkezd sejtek megfelel6 élettani és biokémiai allapotanak
fuggvénye. A legveszélyesebb, és teljes mértékben irreverzibilis szemkarosodas a retina
(ideghartya) roncsolédasa vagy levalasa.

A szemirritativ vegyliletek hatasmechanizmusa meglehetésen jélismert. Kozullik a
legismertebbek a kdvetkezdk:

e Erds savak: hataser6sséguk részben a pH fuggvénye, részben anionjuk fehérjéhez
valo koétdédési hajlamatol. Emlitettik, hogy egyes esetekben a vizelvono képesség is
szerepet jatszik. Itt kell megemlitenink a szennyezett levegbben talalhaté SO2

specialis hatasat, amely a corneat borito vizes kozegben H2SO3-at képez, amely a

corneaba behatolva mély roncsolast okoz.

e Erds lugok: hataserdsséguk szintén els6sorban pH-fuggd, azonban a savakhoz
képest jelentésebb a késleltetett hatasuk. A lugok hatasanak viszonylag egységes
mechanizmusa alol kivételt képez az ammoniumhidroxid, amely sokkal gyorsabban,
masodpercek alatt jut at a cornean, és jelenik meg a csarnokvizben. Feltételezik,
hogy egyidejlileg két folyamat jatszddik le: a lug roncsolja a corneat és a nem-
ionos, lipidoldékony NH3 gyors athatolasra képes a membranokon.

e Detergensek, szerves oldoszerek kozul a neutralis tipusuaknal alapvetéen a
zsiroldd hatasuk érvényesul. Karositd hatas szempontjabdl a kationos detergensek
a legveszélyesebbek kozé tartoznak, egyesek erds irreverzibilis karosodast
okoznak.

e Szmog és konnygazok: Vannak bizonyos vegyuletek, amelyek igen alacsony
koncentraciéban ingerlik a nyalkahartyaban talalhatd idegvégzédéseket, és reflexes
uton konnyezést valtanak ki. llyen anyagok mindig talalhatok a szmogban,
néhanyat pedig katonai hasznalatra fejlesztettek ki. Legtipikusabb képvisel6ik az o-
kléracetofenon és etiljddacetat. Magasabb koncentraciéban erdésen irritativ
hatasuak.

Kontakt allergizalé hatas - bérszenzitizacio

Igen nagyszamu, kulonbozé kémiai felépitési vegyulet tekinthetd kontakt szenzitizalo
anyagnak. Az allergizald hatasok zomét nem antigén tulajdonsagu vegyuletek, hanem kis
molekulatomegl haptének okozzak, amelyek csak akkor valnak immunoldgiai
szempontbdl aktivva, ha a boOrbe felszivodva szallitd (carrier) proteinhez kotédnek. Az
antigén a hamsejtek vagy a makrofag sejtek felszinén elhelyezked6 specifikus
receptorokhoz kotddik. A kovetkezé lépésben e sejtek kolcsonhatasba Iépnek a T-
lymphocytakkal, ez utdbbiak pedig bekerulnek a nyirokrendszerbe, és kivaltjak a megfelel
immunreakcidkat. Az immunologiai kérdéseket, melyek szakirodalma széleskorl és
konnyen hozzaférhetd, e konyv keretein belll nem targyaljuk. Utalunk azonban arra, hogy
e keérdések bizonyos szintl ismerete szikséges annak megeértéséhez, hogy miért
tobbfazisu a kontakt allergias reakcio kialakulasi folyamata:

o Refrakter fazis: ennek id6tartama alatt az expozici® nem vezet allergias

reakciohoz.
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e Indukciés fazis: 10 - 21 napig tartdé expoziciét igényel, mely id6 alatt a
nyirokmirigyekben kialakulnak az effektor T-lymphocytak és a memoriasejtek,
melyek képesek felismerni a haptén-protein komplexet.

o Allergias reakcio kialakulasa: az indukciot kdvetéen legkorabban 12-48 éra
mulva kovetkezik be, ha a bér ismét érintkezik a kontakt szenzitizalé vegyulettel.

Az allergias reakcié tlinetei sok szempontbdl hasonldak a bérirritativ hatashoz: erythema,
duzzadas, kiutések. Az allergizalé hatas bizonyos értelemben nem sorolhaté az akut
hatasok kdzé, amennyiben a refrakter fazis akar éveken keresztil is tarthat, igy gyakran
hosszu ideig tarto, ismételt expozicio szukséges az indukciés fazis megjelenéséhez. Mas
szempontbdél azonban akut toxicitasrél van szd, ugyanis ha a szenzitizacié mar
megtortént, akkor az allergénnel valo ismételt talalkozas 1-2 napon belul kivaltia a
tineteket.

A bérszenzitizacid specialis esete a fotoszenzitizacio, amely a bérnek UV vagy lathaté
fényre adott abnormalis kéros reakciodja. A fotoszenzitizacio két legfontosabb tipusa a
fototoxicitas és a fotoallergizalo hatas. A fototoxicitas a bér vagy mas szovet kémiailag
indukalt, megnovekedett érzékenysége valamely vegyi anyagra, nem immunolégiai
alapon. A fotoallergizalé hatas soran a haptén fény hatasara hatékony allergénné
alakul, amely immunolégiai alapon valtja ki a tlineteket. A fotoszenzitizacio
fényenergia megkotésére képes vegylletek hatasara johet létre. A fototoxikus vegyuletek
kozé tartozik pl. tobb pliciklusos aromas szénhidrogén, tetraciklinek, szulfonamidok.
Tipikus fotoallergének a halogénezett szalicilanilidek.

Szisztémas toxikus hatasok - célszervek

A specifikusan karositott szerv a célszerv (WHO/PCS/.1. Nemzetkozi Kémiai Biztonsagi
Program. Az emberi egészségre és a kornyezetre hatd veszélyes veqyi anyagok; 2003;
ANTSZ-OTH Budapest). Miért éppen a célszerv az anyag témadéaspontja? Tobb
lehetséges ok kozul megemlitjuk, hogy csak itt vannak a toxikus anyagot kot6 receptorok,
vagy itt zajlanak az adott toxikus anyag altal tAmadott metabolikus folyamatok.

Metabolizal6 szovetek - Hepatotoxicitas

Alapvetd reakcid a karos hatdas kompenzalasa, amely nemspecifikus adaptacios
tunetegyltteshez vezet. Ennek soran bekovetkezik a detoxifikalast végzé enzim
indukcidja, amelynek strukturalis megfelel6je a majsejtek bels6 membranrendszerének és
mitokondriumainak tagulasa, méretbeli ndvekedése. Elsésorban ez a mechanizmus vezet
a maj tomeg novekedéseéhez, a szerv megnagyobbodasahoz (hipertrofia).

A m3j karosodasa gyakran egyutt jar a sejten belll raktarozott anyagok (glikogén, lipidek)
mennyiségi ndvekedésével. A lipidek mennyiségének hepatocytakon bellli ndvekedése
zsiros degeneraciot okoz. Sok egymastol kulonbozé kérok is vezethet ilyen nemspecifikus
elvaltozashoz, igy pl. tultaplaltsag vagy reverzibilis anyagcserezavar, ¢éhezés,
hormonhatas.

A maj specifikus karosodasat okozo hatasokat hepatotoxicitasnak nevezziik. Ez
egyre sulyosbodd, irreverzibilis degenerativ folyamatok kialakulasa, ami végulis
nekrozishoz, azaz a sejtek, szovetek elhalasahoz vezet.

A hepatocitakban torténé zsirfelhnalmozodast a triglicerid ciklus folyamataibol vezethetjuk
le. E biokémiai korfolyamat Iényege rdéviden az, hogy normal kortlmények kozott a
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szervezet zsirraktaraibél folyamatosan, a sziikségleteknek megfeleléen szabadulnak fel a
szabad zsirsavak, amelyek azutan a vér albuminokhoz kotott formaban szallit a majba. Itt
a zsirsavak vagy oxidalédnak, vagy trigliceriddé alakulnak.

A szintetizalddott trigliceridek a koleszterinnel egyutt szallitd proteinekhez kotédnek, és igy
alakulnak ki a kis denzitasu apoproteinek (VLDL), amelyek ismét a vérbe valasztédnak ki.
A lipidek ezen az uton szallitodnak a periférias szervekhez, pl. izmokhoz. A VLDL-béI a
szervek enzimatikus uton lehasitjak a mikddésikhdz szikséges zsirsavakat. A vérben
keringd VLDL kb. 50 %-a az apoproteinek nagy részének leadasat kovetéen a VLDL-nél
nagyobb denzitasu apoproteinekké (LDL) alakul, és visszakerll a majba.

Fenti biokémiai ciklust figyelembevéve, a zsir a kovetkez6 modokon halmozddhat fel a
majban:

a/ a zsirraktarakbol a zsirsavak olyan feleslegben Iépnek be a majba, hogy a VLDL
keletkezési sebessége nem tud ezzel |épést tartani.
b/ a triglicerid ciklus karosodik
- az apoprotein szintézise, vagy vérbe torténd szekrécidja gatolt
- @ majban a zsirsavszintézis sbessége megn6, vagy a zsirsavak oxidaciéjanak
sebessége csokken
- a maj LDL felvétele karosodik

(rrrx . zsirraktar
taplalek o e . . albuminhoz
APl Ls triglicerid £<—— zsirsav ¢ —
lipidek Z l kotott zsirsav
CO, L — — — ]
aminosav
l szénhidrat triglicerid
. N
globulin
lipoprotein (\ .
apoprotein
korfolyamat
Vv
27. abra A maj szerepe a zsiranyagcserében — a triglicerid ciklus

A maj nekrézis mechanizmusa

A nekrdzis a majsejtek elérehaladott és irreverzibilis kdrosodasara vezethetd vissza. Az
ilyen karosodas sejten bellli mechanizmusai az alabbiak lehetnek:

a/ a mitokondriumok és endoplazmatikus retikulum destrukcioja
b/ a lizoszémak karosodasa kovetkeztében felszabaduld enzimek okozta autolizis

c/ er6sen reaktiv metabolitok illetve szabad gyokok keletkezése, amelyek a
hepatocitakban jelenléevé kulonb6zé makromolekulakhoz kotédhetnek, vagy lipid
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peroxidaciét indukalhatnak. A lipid peroxidacié a majkarosodas ujabban felfedezett
mechanizmusai kozé tartozik, kulondsen gyakori oka lehet a gydgyszerek hepatotoxikus
hatasanak.

A lipid peroxidacié az alabbi reakciosémaval leirhatd autokatalitikus lancreakcio:
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LH = tobbszorosen telitett zsir L°* = lipid gyok

A zsirsavakbdl instabil szabad gyokdk képzédnek, melyek molekularis oxigénnel, vagy egy
masik telitetelen zsirsav molekulaval Iépnek reakcioba. Mivel a sejten bellli membranok
gazdagok telitetlen zsirsavakban, ezek vannak leginkabb kitéve a lipid peroxidaciés
reakcionak, ezaltal az érintett sejtorganellumok strukturaja és funkcioja sérul.

Figyelembe kell azonban venni azt a legujabban leirt tényt, hogy a lipid peroxidacio
fajspecifikus. Tobb vegyuletet ismerink (pl. a széleskorlien hasznalt clofibrat gydgyszer),
amely ragcsaldkon, kulonosen a toxikologiai vizsgalatokban leggyakrabban hasznalt
patkanytorzseken, bizonyithatéan lipid peroxidaciét indukal, human alkalmazasnal
azonban ugyanez nem mutathato ki.

A vese kivalasztas funkcionalis egysége a nephron. A vese funkcid csokkenése barmely
toxikus hatasra (= nephrotoxicitas) a miukddd nephronok szamanak csokkenését jelenti, és
nem az egyes nephronok strukturajaban bekovetkezd specifikus karosodast.

A legjellegzetesebb vesemérgek a nehézfémek, kulondsen a higany, platina, kadmium,
olom. A szerves vegyuletek kozul nephrotoxikus hatdsa van a klorozott
szénhidrogéneknek, tobb peszticidnek és egyes gombamérgeknek. A mérgez6 anyagok
nagy koncentraciéban jelennek meg a vesében, mivel a vese vérataramlasa igen magas
ertékkel jellemezhet6.

Egyes vegyi anyagok a nephron tubularis folyadékaban tultelitett oldatot hoznak létre,
amelybdl kicsapddva a kialakult kristalyok karosithatjak a vese miikddését. Ez tdbbek
kozott a szulfonamidok nephrotoxikus hatasanak alapja. Ugyanigy toxikusak a vesére
nézve mindazon anyagok, amelyek oxalat sékat tartalmaznak, vagy biotranszformaciojuk
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soran oxalat kristalyok (kulondsen kalciumoxalat) keletkeznek. Ez utdbbi vegylletek kézé
tartozik az etilénglikol.

A tiidé karosodasa fbleg inhalaciés expozicid6 esetén lehet jelentés, de a
biotranszformacié soran képz6dott reaktiv metabolitok is okozhatnak jellegzetes
patoldgias elvaltozasokat.

Az inhalacio soran varhaté karosodas megitélése szempontjabol Iényeges kérdés, hogy a
toxikus anyag milyen formaban jut be a szervezetbe.

A légnemli halmazallapotu anyagok a légutak teljes hosszaban - a felsé légutaktél a tudo-
holyagocskakig - képesek diffuzidval felszivodni.

Az aerosolok (szilard vagy cseppfolyés részecskék gazban, levegében eloszolva)
letlepednek a légutakban. Alapvet6 jelentéségl az, hogy a lellepedés a légutak mely
részén torténik, mert els6dlegesen ez hatarozza meg a toxikus hatas jellegét. A
leiilepedés az aeroszol részecskék méretétél fiigg.

- A nagyobb részecskeméretli aerosolok nem jutnak tovabb a felsé légutaknal,
legfeljebb az alsé légutak kezdeti szakaszaig. A légutak ezen részében lerakddott
részecskéket az orrnyalkahartyan talalhaté sz6rdk kiszlrik, vagy az orr és garat
bels6 felszinét boritd csillés ham csilléinak mozgasa kifelé tereli. Ezért az ilyen
anyagok kevéssé szivddnak fel, hatasuk inkabb a nyalkahartya lokalis irritacidjara
korlatozodik.

- Az 1-2 um-es részecskék legnagyobb része bekerll az alveolusokba. Ugyanigy
viselkednek a vékony - 1 um, vagy annal kisebb atmeérdji - rostok, melyek
legtipikusabb példaja az azbeszt.

A t0d6 és légutak toxikus karosodasai a kdvetkez6 6 tipusokba sorolhatok:

A légutak lokalis irritacidja. Jellegzetes irritativ hatasu az ammoénia és klérgaz, tovabba a
fustben és szmogban talalhato tobbféle anyag, igy pl. az arzénvegyuletek. Az ammonia és
klér hatadsa kisebb koncentraciéban reverzibilis, ami nagyfoku vizoldékonysaguknak
koszonhet6, igy a szervezet viszonylag konnyen eltavolitja 6ket, anélkul, hogy az also

ey

Hasonlo irritativ hatéasa van néhany olyan endogén vegyuletnek, amelyek a szervezetben
természetes korulmények kozott is el6fordulnak. llyen a hisztamin, bradikinin és
prosztaglandinok. Az emlitett endogén vegylletek gyulladas soran is felszabadulnak, és
igy hozzajarulnak az irritativ hatasra kialakul6 légzéskarosodashoz.

e Sejtkarosodas és 6déma. Mind a fels6, mind az als6 légutakban el6fordul. Egyes
vegyuletek, mint az 6zon és NO2 a nyalkahartya és az alveolusok légz6hamjanak

sejtjeit olyan meértékben karositjak, ami azok necrozisahoz vezet. Az elpusztult
sejtek membranjan keresztlil szabadon kiaramlé citoplazmatikus folyadék a
horgbkben és alveolusokban gydlik Ossze, és kulonb6z6 mértéki o6déma
keletkezéséhez vezet.

Hasonl6 sulyos elvaltozasok keletkeznek a kis részecskeatméréji szemcsékbdl allé
aerosol hatasara, amikor a szemcsék behatolnak az alveolusokba. Ez a folyamat
kildndsen jellemzé egyes nehézfém vegyuletek (kadmium, nikkel) hatasara.
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Ismerlink néhany vegylletet, amely a tid&szovet sejtjeit kdzvetlendl, illetve szabad
gyokok keletkezéséne keresztul karositja, és azok teljes pusztulasat is okozhatja.
Ezek kozll az egyik legismertebb a paraquat herbicid hatéanyag.

e Fibrozis. A SiO2 és mas porok altal okozott szilikozis és az azbeszt hatasara

kialakul6 azbesztézis k6zOs tunete a fibrézis, amely egyike a legrégebben ismert
foglalkozasi artalmaknak. A fibrézis az alveolusok légzéfelliletét és az alveolusokat
koralvevé kapillarisok gazcseréjét csokkentd kotoszoveti (kollagén rostos)
elvaltozas. Tobbnyire egyltt jar a macrophag sejtek felszaporodasaval, amelyek
serkentik a normal korilmények kozott is jelenlévé fibroblasztokbodl torténd kollagén
rost képzddést.

e Megemlitjlk még a legkllénbozébb kornyezeti tényezék altal kivaltott allergiakat,
melyek sulyosabb formajukban tuddvizenybhoz, ill. interstitialis pneumonitishez
vezethetnek. Az allergias valasz tobb reakcié egyuttes megjelenését foglalja
magaban, mint pl. az alveolaris macrophag sejtek felszaporodasat, hisztamin és
mas gyulladasos folyamatra jellemz6 vegyulet felszabadulasat és az also légutak
szlkuletét.

e A legsulyosabb kronikus karosodas a tumorképz&dés. A tudd esetében a
legismertebb karcinogén anyagok a policiklusos aromas szénhidrogének,
amelyeket a tidé sejtjeinek citokrom P450 enzimrendszere reaktiv intermedierekké
képes alakitani. llyen karcinogén anyagok talalhatok a dohanyfustben.

A sziv-keringési (cardiovascularis) rendszer vegyszerek okozta karosodasai egyrészt a
szivben, masrészt az erekben figyelheték meg.

Lassan kialakulé szivizom degeneracié torténik kronikus alkoholistaknal és pl. az
anthracyclin tipusu kemoterapias gyogyszerek hatasara. A nehézfémek koziul a kadmium,
olom és kobalt rendelkezik kifejezett kardiotoxikus hatassal. Az akut hatasok patologias
tunetei kozul leggyakoribb az arrhythmia, azaz a sziv automatikus ritmikus mikodésének
zavara.

Normal kértlmények kdzott a sziv ritmikus mikodését biztositdé pacemaker impulzusok az
ingerllet képzésre specializalodott sejtekben (embernél a szinuszcsomd sejtjei)
keletkeznek. A vegyi anyagok kétféle modon befolyasolhatjak ezt a folyamatot:

- Kbzvetlen hatast gyakorolnak az ingertletképzés mechanizmusaira, példaul az ingerulet
generalas alapjat képez6 ioncsatornakra, vagy az ionpumpak mikodésehez szukséges
intracellularis anyagcserére. llyen modon hat egyes glikozid jellegi gyogyszerek (digitalis
készitmények) tuladagolasa, vagy a barium és stroncium ionok, és a membran Ca-
ioncsatorna blokkoldk;

- Befolyasoljak a szivizom vegetativ beidegzését, amely kiulonb6zé tipusu transzmitter
anyagokon és az azokra érzékeny receptorokon keresztiil érvényesiil. igy fokozza az
adrenalin és noradreanalin a sziv mikddési frekvenciajat, az adrenalin receptort blokkol6
vegyuletek pedig csokkentik a frekvenciat. Az acetilkolin a szinuszcsom6 muikodését
befolyasol6 legfontosabb gatlé transzmitter, az acetilkolin receptort gatldé atropin
kozismerten er6s méreg.

- Jellegzetes kardiotoxikus hatas a szivizomkontrakcié erejének csokkentése, amely vagy
az izom energiatarolasanak és hasznositasanak kozvetlen karosodasaval fugg 6ssze (Id.
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anyagcseremérgek), vagy az ingertlet-kontrakcié6 folyamat szétkapcsolasaval. Az
ingerUletvezetd rendszer és az ingerulet-kontrakcid kapcsolat, valamint szivizom
kontrakcié karositasan keresztul hat egy egész sor kardiotoxikus anyag, mint a
tetraetilammaonium, verapamil, kinidin.

- Bizonyos tipusu akut mérgezések soran - kdzponti idegrendszeri gatldszerek (nyugtatok,
altatok), vérnyomascsokkenté gyogyszerek tuladagolasa - gyakori az artérias vérnyomas
olyan mértékl csbkkenése, amely mar veszélyezteti az életfontosagu szervek, kilondsen
a idegrendszer, vérellatasat.

- Nagyobb dézisban adott citotoxikus vegyliletek, nehézfémek, nagymeértékii folyadék-
veszteseéggel jard gyulladasos allapotok és endotoxinok hatasara a keringés teljes
0sszeomlasa léphet fel, amely halalhoz vezet.

- Az artérias vérnyomas nagymeértékii nbvekedése kovetkezik be adrenerg transzmitter
agonistak és kolinerg antagonistak nagy doézisanak adagolasat kovetéen. Mas
mechanizmussal valtanak ki vérnyomas emelkedést azok a vegyuletek, amelyek
szerkezetileg hasonléak a mellékvese kéregallomanyaban képz6dd mineralokortikoid
hormonokhoz, és a vesében a hormonreceptorokhoz kotédve Na-visszatartast okoznak. A
vese élettanabdl kovetkez6en ez masodlagosan megndveli a kering6 vértérfogatot, és az
érrendszerben ezaltal jon létre a nyomas novekedése. Mindazok a vegyuletek novelik a
vérnyomast, amelyek az angiotenzin Il szintézisét fokozzak. Az angiotenzin Il. f6 élettani
szerepe az aldoszterin szintézis stimulalasa, azonban emelett jelentds érszikit6 hatassal
is rendelkezik. Az 6sztrogén tipusu fogamzasgatlék ezen az angiotenzin mechanizmuson
keresztul okozhatnak vérnyomasemelkedést.

A magas vérnyomas egyike a legfontosabb kockazati tényezdknek a szivkoszoruér
sclerozis és kovetkezményes szivinfarktus, tovabba az agy arteriosclerosis kialakulasa
szempontjabal.

- Ugyancsak az érrendszerre kifejtett toxikus hatasok kozott tartjak nyilvan az egyes
vegyuletek altal el6idézett trombozist. A trombdzist ugy hatarozzuk meg, mint a
keringésban a véralkotokbol képz6d6 félig szilard halmazallapotu massza képzddést.
Kialakulasanak leggyakoribb oka a véralvadasi faktorok mikodési zavara és a trombocitak
O0sszecsapzodasa. Néhany vegyulet, amely magasabb dézisban trombdzist valthat ki:
kumarin (a protrombin szintézis gatlasan keresztul), adrenalin, szteroid tipusu
fogamzasgatldk, ergotamin.

A szubkrénikus és krénikus karosodasok kozott a legfontosabb az atherosclerosis
kialakulasa. Ez a betegség az artériakban megjelend degenerativ folyamat, amely féleg a
nagyobb atmérgja erek belsé epitheliumaban lipideket, komplex szénhidratokat, kalciumot
és egyeb véralkotérészeket tartalmazo egyre vastagodd lemezek kialakulasaval jar.

A CO és hipoxia az erek permeabilitasanak novelésével, mas xenobiotikumok (CS9) az
erek bels6 hamrétegét karositjak.

A vér alakos elemeinek karosodasat egyrészt a csontvel6i vérképzés szintjén, masrészt
a szervezetben kering6 vérben kovethetjuk nyomon.

A vorosveértestek szamat szamos kornyezeti faktor befolyasolja, melyek kozul
mindenekelétt a vas, a B12 vitamin és a fdlsav hianyat emlitjik. Egy sor gydégyszer
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csOkkenti a vérképzeést, mint pl. tobb antibiotikum, rakellenes gydgyszer, vizelethajtdk, mig
metildopa és gentamicin noveli az érett vorosveértestek szamat.

A vorosvértestek szama aranyos a bennuk Iévé hemoglobin tartalommal, igy a hemoglobin
koncentracid mérésével vissza lehet arra kdvetkeztetni. A sejtek szamaval aranyosan
novekszik a hemoglobin szint policythemiaban, amikor pl. hypoxia kompenzalasara a
vérképzés uteme megné. A policythemia ezenkivll kobaltmérgezés kdvetkezménye is
lehet. A kering6 vérben a hemoglobin mennyisége azonban hemolizis kovetkeztében (a
vérsejtek membranjanak feloldédasa pl. immunologiai 6sszeférhetetlenség vagy
autoimmun folyamat miatt) is novekedhet.

Néhany erés méreg ugy fejti ki hatasat, hogy csbkkenti vagy inaktivalja a hemoglobin
oxigénkoto képességét. Ezek kozé tartozik a CO, amely tobb szazszor er6sebben kotodik
a hemoglobinhoz, mint az O2 és azzal carboxihemoglobint képez. Mas xenobiotikumok,

els6sorban a nitrozo-vegyuletek a hemoglobinnal olymodon reagalnak, melynek
eredményeképpen methemoglobin képzédik. Ez stabil vegyullet, amely teljesen képtelen
az oxigén megkotésére, és egyszeri expoziciot kovetéen hosszabb id6 szikséges a
regeneraldodasahoz.

Ellentétben a fenti toxikus hatasokkal, a HCN mérgezés nem a hemoglobin inaktivaciéjan,
hanem a szdveti oxidacié gatlasan keresztul hat, és végsé soron fulladasos halalt okoz a
hemoglobin intakt oxigénkoté képessége mellett.

A fehérvérseijtek kozul

e A neutrophil sejtek szamanak ndvekedése allergias allapotokban kovetkezik be, a
xenobiotikumok koézul pedig az arzén, litium, nehézfémek, benzol, tovabba
szivglukozidok, adrenalin, hisztamin és ACTH hormon okozhat neutrophil
ndvekedést.

e A neutrophil sejt-csbkkenés jellemz6 lehet a B12 vitaminhianyra, csokkenést
okozhat az alkohol, barbituratok és phenacetin, tovabba egyes antimikrobialis
szerek, mint penicillin, streptomycin és szulfonamid szarmazékok. Ha a neutrophil

sejtek szama 500/mm3 ala csokken, ez megnoveli a bakterialis fertézés kockazatat,
mivel a fehérvérsejteknek e tipusa rendelkezik a legaktivabb fagocitald
képességgel.

e Az eosinophil sejtek szamanak ndvekedését altaldban nem kémiai tényezdok
okozzak, mig a csbOkkenés o indikatora a kulonféle hormonszintek
megnovekedésének. Kulondsen specifikus az ACTH hormonra.

e A basophil sejtek szama csékken kronikus szteroidbevitel hatasara.

e A lymphocitak szama névekszik kronikus 6lom, berillium expozicié hatasara, ezzel
szemben csbkken bizmut és DDT-mérgezés soran. Ismert, hogy a T-lymphocytak a
cellularis  immunvalasz  kialakulasdban  jatszanak  szerepet.  Kozottlk
megkulonboztetink helper és szupresszor sejteket. El6bbiek el6segitik a B-
lymphocitak osztodasat, aktivaljak a makrofagokat, és igy névelik a baktériumok és
idegen sejtek elleni hatékonysagot. A szupresszor sejtek, melyek még antigénnel
nem érintkeztek, gatoljak a B-lymphocitak tulszaporodasat és megakadalyozzak az
autoimmun reakcié kialakulasat. A kétféle T-lymphocita populacié6 kézti arany
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meghatarozd a xenobiotikumok altal indukalt hatasok tulélése szempontjabdl, ezért
a kérnyezeti hatasok szempontjabdl jelzé értéke van.

A hormonalis rendszer karosodasai

A hormonok a szervezet homeosztazisanak tartés szabalyozasat vegzik. Az
idegrendszerrel 06sszefliggésben a neuroendokrin rendszert alkotjdk, amely az
életfolyamatoknak gyakorlatilag minden teruletét iranyitja. Ebbél kovetkezik, hogy barmely
- e rendszert érintd - mérgezésnek komplex kihatasai vannak. (CASARETT AND DOULL’S
Toxicology;1995; McGraw Hill Co.; Genetic Toxicology). A hormonalis szabalyozasban
tobbszorosen dsszefliggb visszacsatolasi rendszerek mukddnek, ezért barmely részébe
torténé mesterséges beavatkozas a szervezet egészének élettani és reproduktiv funkcioit
befolyasolhatja.

A kuls6 kornyezet hatasai nagyrészt az idegrendszer kézvetitésével tevddnek at a
hormonalis rendszer szintjére, majd a hipotalamusz-hipofizis rendszer altal termelt
trophormonok a belséelvalasztasu mirigyek - elsGsorban a melléekvese és pajzsmirigy -

(FONYO A.: Az orvosi élettan tankényve; 1997; Medicina Budapest pp. 605-715)
a) A pajzsmirigy élettani szerepe és karosodasai

A pajzsmirigy hormonjainak - tiroxin (T4) és trijoéd-tironin (T3) - f6 funkcidja a
génexpresszio szabalyozasa a kulonféle szdvetek sejtjeiben, ami altal masodlagosan
szabalyozza az egyes anyagcsere-folyamatokat, a szdvetek fejl6dését és
differencialdodasat. A pajzsmirigy hormonok hianyaban elsésorban az idegi szabalyozas és
az anyagcserében résztvevd életfontossagu szerek miikddése karosodik.

A pajzsmirigy hormonok szintéziséhez jod sziikséges. Minden olyan hatas tehat, amely
jodhianyos allapotot termet, vagy gatolja a jod felvételét, a pajzsmirigyre toxikus hatast fejt
ki:

e A J transzport kompetitiv gatloszerei pl. a perklorat anion, amely a J-
transzportrendszerrel belép a sejtbe;

e A szulfocianatok gatoljak a jod felvételét;

e A jod tényleges hianya a kérnyezetben, pl ivovizben.

A tiroxin szintéziséhez tireoglobulinra van szukség, a jédozas pedig redox folyamattal
torténik. Ezt a lépést peroxidaz enzim katalizalja, érthet6 tehat, hogy a peroxiszéma
proliferator vegyuletek néhany mas szovet mellett a pajzsmirigyet is karositjak.

A pajzsmirigyet a toxikus vegyliletek két iranyban karosithatjiak: hiperfunkcidés vagy
hipofunkcié alakulhat ki. A hatds vagy a pajzsmirigy szintjén érvényesll, vagy a
szabalyozas karosodik. Utobbi a hipotalamusz - hipofizis - pajzsmirigy (TRH-TSH-T4/T3)
feed-back koron keresztul valosul meg, tehat a hipotalamusz vagy hipofizis karosodasa is
kOzvetett uton befolyasolja a T4-T3 hormon termelését, ugyanakkor a hormonszintézis
toxikus anyagokkal vagy gyogyszerekkel torténd gatlasa jelentés mértéklii TSH szekrécid
novekedéséhez vezet.

Hiperfunkcié tiinetei: az anyagcsere nagymeértékii megnovekedése, a szivfrekvencia
novekedése és az idegrendszer izgalmi tinetei.

155



A hipofunkcio fejl6d6 szervezetben a novekedés és szellemi fejlédés visszamaradasat,
felnétteknél pedig az idegrendszer, keringés és anyagcsere csokkenését okozza.

Meg kell még emlitenink a T4-T3 receptorokra hatoé toxikus tényezdket, amelyek
meggatolhatjak e hormonok kétédését és intracellularis jelatviteli folyamatat, valamint azon
hatasokat, amelyek a vérfehérjékhez valé kotédést gatoljak. A poliklérozott aromas
szénhidrogének (PCB) mindkét hatast képesek kifejteni, kilondsen jelentés a plazma T4
hormonszintjének csokkenését okozo hatas.

b) Hipotalamusz - hipofizis rendszer

A bels6 elvalasztasu mirigyek legnagyobb részének mikodését a hipofizis iranyitja. A
hipofizis hormonszkrécioja viszont a hipotalamusz neurohormonalis szabalyozasa alatt all,
amennyiben a neuroszekrécids sejtjei altal termel liberin és statin hormonok serkentik
illetve gatoljak az adenhipofizis hormontermelését. A hormonalis attevédéssel hato
toxikus kdarosodasok egy része ezért a hipotalamusz karositasanak tulajdonithaté. A
hipotalamusz egyben a vegetativ idegrendszer kozpontja, és mikodésében fontos
szerepet jatszanak a kdzponti idegredszer mas részeitél eltéré neurotranszmitterek, mint a
dopamin, szerotonin és klilbnb6zé polipeptidek. Masrészt fontos azt is figyelembevenni,
hogy a hipotalamuszbdl kiindulé idegrostok esetében a szinaptikus attevodés gyakran
katecholamin jellegl transzmitterekkel torténik. Ezért a toxikus vegyuletek listaja
meglehetésen széles, hatasmechanizmusuk pedig hasonl6 a neurotoxicitas
ismertetésénél targyalandd mechanizmusokkal. Jellegzetes karositd vegyulletek a 6-
hidroxi-dopamin, mint "fals transzmitter”, a katecholamin szintézis gatlé a-metil-ptirozin,
tovabba a sejtek noradrenalin felvételéet megakadalyozé reserpin, és a katekolaminkoat
oxidalé monoamin ozidaz (MAQO) enzim gatlészerei.

A neurohipofizis hormonjai a hipotalamusz sejtjeiben termel6dnek, és a hipofizisben
tarolodnak.

A antiduretikus hormon (ADH) a vese tubulusok distalis részén a viz atereszt6képességét
noveli, tehat a szervezet vizhaztartasanak, homeosztazisanak szabalyozasaban vesz
részt, tovabba szerepet jatszik a vérnyomas szabalyozasaban. Az ADH szekrécio
kivaltasanak adekvat ingere a vértérfogat csokkenése, vagy a vér ozmotikus
koncentracidjanak emelkedése. E hormon tulsadgosan magas vérszintje mid a vese, mind
a verkeringés normalis mikodéseét funkcionalisan karositja.

ADH szekréciot fokozé xenobiotikumként ismert a nikotin, alkohol és egyes kbzponti
idegrendszeri izgalmat okoz6 anyagok (pl. koffein). A csOkkent ADH szekréciobol adodo
koéros allapot a hipofizis eredetii diabetes (insipidus).

A neurohipofizis masik hormonja az oxitocin, amely serkenti a meéh simaizomzat
kontrakcidjat és az emlémirigy sejtjei altal kivalasztott tej Uritését.

Az adenohipofizis karosodasanak kovetkezményei:

e Az STH szekrécié alapvetd szerepe az Uj fehérje szintézis serkentése. Ezen
keresztll megszabja a posztnatalis névekedés litemét, a testtbmeg gyarapodasat is
beleértve. Az STH szekréciot a sejtek fehérjekészlete szabalyozza, eért éhezéskor
bizonyos hatarig fokozddik. Ugyanakkor az alultaplaltsagbol, vagy egyéb okokbdl
eredd sulyos fehérjehiany a testtomeg koros csokkenéséhez vezet.
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Az edenohipofizis hipofunkcidjanak kdvetkezménye
- gyermekkorban = fejletlen, de aranyos testalkatu térpeség és infantilizmus
- feIn6ttkorban = cachexia (koros sovanysag) és korai Oregedeés

Az edenohipofizis hipofunkcidjanak kdvetkezménye
e gyermekkorban, a novekedés lezarulas elbtt = gigantizmus (6riasnoves, tulzott
novekedés)
o feln6ttkorban, a csontosodasi folyamat lezérulas utan = akromegalia (a lagyrészek
és egyes zsigerek aranytalan ndvekedése).

¢ A hipofizis-mellékvese kapcsolat, az ACTH szerepe

Az adenohipofizis egyik legfontosabb trophormonja az ACTH =adrenocorticotrop
hormon, amely a mellékvese kéreg szteroid hormonjainak szintézisét szabalyozza.

A mellékvese kéreg kétféle kortikoszteroidot és szexualszteroidokat termel:

A mineralocorticoidok (legfontosabb az aldoszteron) f6 hatasa a vese Na reabszorpcio
serkentése és a K-kivalasztas fokozasa. Hianyaban (Id. Addison-kér) Na veszteség és
kovetkezményes vizvesztés lép fel, amely kiszivargashoz vezet, sulyos allapotban
keringési sokkot okoz.

A glukokortikoidok: (kortizon, kortikoszteron) az intermedier anyagcserére hatnak, és a
katabolikus folyamatok lejatszddasat segitik elé. Igy elsésorban a gliikoneogenezis
iranyaban hatnak, részben az ebben résztvevd enzimek szintjének emelésével a majban,
masreészt mobilizaljak a szikséges aminosavakat, az izomban gatoljak a glikolizist, és
el6segitik a lipolizist, igy a vérbe keriild szabad zsirsavak mennyiségét. Osszességében a
glukokortikoid hatas emeli a vércukorszintet.

Nagyobb dobzisban a glukokortikoidok jeletds gyulladascsokkent6 —aktivitassal
rendelkeznek, mert csdkkentik a gyulladast kivaltd molekulak (hisztamin, citokinek stb.)
felszabadulasat. Végul nagyon fontos e hormonok immunoszupressziv hatasa, amelynek
els6dleges mechanizmusa abban all, hogy csokkentik a lymphocytak antigén hatasara
bekovetkezd proliferaciojat.

A mellékvesekéregre iranyulé legfébb kornyezeti hatas a stressz (Selye-féle altalanos
generalizalt adaptaciés szindroma). A szervezet a kulonb6zd koérnyezeti artalmakra az
adenohipofizis-mellékvese tengely aktivalasaval reagal. A karositd tényez6 egyarant lehet
toxikus hatas, és fizikai vagy pszihés megterhelés.

A stressz altal kivaltott reakcié vegetativ idegrendszeri torténéseit 6sszefoglalé néven
Cannon-féle vészreakcidénak nevezzuk, melynek lényege a kovetkez6: kulonféle karos
kornyezeti ingerek a vegetativ idegrendszer szimpatikus részének aktivalasa utjan
adrenalin felszabadulasahoz vezetnek, és a viszonylag gyorsan, és nagy mennyiségben
felszabadul6é adrenalin vérbe kertlésének kovetkeztében megvaltozik az erek illetve az
érfal tonusa, a szervezet kulonb6zd részein egyenlétlentl. Ennek kovetkeztében a
kllonb6z6 szerveken atfolyd vérmennyiség megvaltozik, tovabba nodvekszik a sziv
terhelhetGsége, a perctérfogat novekszik. Ezzel egyidejlleg a vércukorszint emelkedik,
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egyidejlleg a gyomor bélcsatorna, tovabba a kivalasztéorendszerek miikddésének gatlasa
kovetkezik be.

A mellékvese vel6o szerepe a vészreakcidoban: A katecholaminokat, f6leg adrenalint
kivalaszté kromaffin sejtek szimpatikus beidegzés alatt allnak. A kdérnyezeti stressz
hatasara a beidegzést végz6 rendszer aktivalodik, és az adrenalin hirtelen, nagymeértéki
kivalasztasat inditja meg.

A vérbe kerlld nagymennyiségl adrenalin eléri az o és [ receptorok aktivalasahoz
szukséges kuszobértéket azokban a szervekben, amelyek a szimpatikus hatasra
reagalnak (elsésorban a sziv és vérkeringés, maj, vese, stb.). Ennek kdvetkezménye lesz
a maj glukdézkivalsztas fokozasa a ver felé, és a vércukor-szint novekedése, tovabba az
erds szimpatikus tonus az érintett szerveken.

Fentieken a katecholamin szint ndvekedése aktivalja a hipotalamusz CRH szekrécidjaért
felel6s mechanizmusat, és ezen keresztul a hipofizis ACTH elvalasztasat, igy az ACTH-
glukokortikoid rendszert. A katecholamin hatas viszonylag gyorsan lezajlik, és az alarm
reakcio legkorabbi fazisaért felelés, mig az ACTH altal aktivalt mellékvese kérgi valsz
idében elnyujtottabb.

A stressz reakcidonak tobb fazisat kiildnboztethetjiik meq (SELYE H.: Eletiink és a stressz;
1975; Gondolat Kiadd, Budapest)::

Az els6 fazis a szervezet ellenalloképességét mozgositja, és jellegzetes tunetek
kovetkeznek be a vér Osszetételében, illetve a vérképz6 rendszer mikodésében, a
masokik fazis a szervezet fokozott rezisztencidjanek fazisa, jellemzd tlnete a
mellékvesekéreg er6sebb mikoédése amelyet a hypofizisben termel6dé ACTH hormon
stimulal. Egészséges szervezet hamar regeneralddik, tartds igénybevétel esetén azonban
bekdvetkezik a harmadik fazis, a kimerUlés mind tartésabba valik, kezdetben csak
funkciobeli rendellenességek, majd szervi elvaltozasokban jelentkezd betegségek
alakulhatnak ki, és a folyamat végul is halalhoz vezet.

A szervezet alkalmazkodasat a kulsé koérnyezet valtozasaihoz velesziletett reflex
folyamatok biztositjak. Ezenfelul azonban az egyéni élet folyaman szerzett, tanult
tapasztalatok, feltételes reflexek alapveté jelentéséggel birnak a kérnyezeti valtozasokhoz
torténd alkalmazkodasban.

Amennyiben a karositd hatasok attorik a fenti védelmi rendszereket, akkor létre jonnek a
klldnbozé koros folyamatok, melyeknek kialakulasaban az elsé lehetéség, hogy a behatas
specifikus korfolyamatot hoz létre. A masik lehet6ség, hogy a kulsé hatas elésegiti mas
endogén korok okozta betegség kifejlédését, példaul a dohanyzas, a szivbetegség illetve
koronaria elmeszesedés, sclerdzis kialakulasat (rizikofaktorok).

A harmadik lehet6ség, hogy a kérnyezeti tényezdk fokozott alkalmazkodasi reakciora
késztetik a szervezetet, ez pedig maga is korképek kifejlédését segiti els. igy jonnek létre
az ugynevezett adapraciés betegségek, melyek egyik tipikus példaja a gyomorfekély.
haonléképpen ilyen artalomnak tekinthet6 a magas vérnyomas, az infarktus feltiing
gyakorisaga, a daganatos betegségek megjelenésének nagyobb frekvenciaja, és az idult
léguti megbetegedések gyakorisaganak novekedése. Az idegrendszer megvaltozott
mikoddése neurdzishoz illetve pszichoszomatikus betegségek kialakulasahoz vezet.
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e A hipotalamusz-hipofizis rendszer szerepe a nemi miikodések hormonalis
szabalyozasaban

Az ivarszervek kétféle nemi hormont termelnek, ezek az u.n. szexualszteroidok. Az
androgén hormon a tesztoszteron vagy dihidrotesztoszteron, mig az 6sztrogének és
progeszteron a ndi hormonok. Termel6désuket az adenhipofizis gonadotrop hormonjai,
az LH ill. FSH szabalyozzak.

Mind a szteroid jellegli nemi hormonok, mind a gonadotrop hormonok hatasaban magasan
specializalt membran illetve intracellularis receptorok vesznek részt. Ujabban Kimutattak,
hogy ezekhez a kulonb6zd intracellularis receptorokhoz igen hasonlé mechanizmussal
muikodnek a PPAR (peroxisoma proliferator) és Ah receptorok, amelyek erésen toxikus
vegylleteket kotnek, mint pl. a vér lipidszintjéet csOkkenté gyogyszerek és egyes
novényvedbszerek, tovabba a rendkivul veszélyes toxikus tulajdonsaggal rendelkez6
dioxinszarmazék, a TCDD. Ennek részben a karcinogén és teratogén folyamatokban lehet
szerepe, hiszen ezeken a receptorokon keresztul az emlitett molekulak elérik a sejtmag
genetikai allomanyat. Masrészt ugyanezen jelenség magyarazza a hasonl6 szerkezeti
toxikus vegyuletek fertilitast karositdé hatasat. (Id. A kérnyezet karosité hatasainak alapjat
képezo biologiai folyamatok c. fejezet)

Az idegrendszert karosité - neurotoxikus - anyagok

A normal idegmukodéshez mindenekelétt a neurondlis membran strukturalis és
funkcionalis épsége sziikséges. Ez teszi lehetbévé az ionok megfelelé eloszlasat az
intracellularis és extracellularis tér kozott, és ezen keresztul a nyugalmi potencial
fennmaradasat.

A toxikus hatasokra legérzékenyebb mechanizmusok:

e szelektiv membranpermeabilitas

e aktiv transzportot biztositd elektrogén Na-K pumpa
(NARAHASHI T.: Nerve membrane ionic channels as the target site of insecticides. In
Neurotoxicology of Insecticides and Pheromones; 1979; pp. 211-243.Plenum Press NY.)

A membran-transzport energiaigényes folyamat (ATP), ezért minden hatas, amely
gatolja az oxidativ foszforilaciot, kozvetve gatolja az ionpumpat. Ezenkivil az ATPase
enzim kozvetlen blokkolasa, pl. strophantinnal vagy 6lommal, szintén karositja a neuron
mikodését. A folyamat Ca-ot és Mg-ot igényel, tehat ezen ionok hianya, vagy koétédésuk
gatlasa a regulator proteinhez szintén kedvezétlen.

A specifikus és nemspecifikus membrankarositokkal mar foglalkoztunk, amelyek a
membran ioncsatornait blokkoljak, illetve stabilizaljak vagy labilizaljak a membrant. Ez
utobbi hatassal fugg 6ssze

- a normal ingerkuszobtdl vald eltérés (pl. morfin vagy helyi érzésteleniték emelik,
mig oszcillaciot generalé anyagok csokkentik)

- a membran ingeruletvezetd képességének valtozasa: egyes neurotoxikus anyagok
vezetési blokkot okoznak.
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Fentiekb8l is kovetkezik, hogy energiaigényessége miatt a neuronok kulondsen
érzékenyek az oxigén- és tapanyag (glukéz) hianyra, és minden olyan faktorra, amely
karosan befolyasolja a sejten bellli metabolizmust:

e Anoxia. A magas O2 igény miatt az idegsejtek a legveszélyeztetettebb sejtek koze
tartoznak. Anoxia kialakulhat a vérellatdas romlasa, vagy cytotoxikus hatas
kovekeztében. Utdbbi részben ismert sejtmérgeknek koészonhetdé (HCN,
dinitrophenol, stb).

e Hypoglikémia. Leggyakoribb oka az inzulin hianya, vagy éhezés.
A neuron szubcellularis strukturajanak sérilése elsésorban a mitochondriumok szintjén
mutatkozik. A mitochondrialis, energiatermel6 anyagcserefolyamatok megszinése
kovetkeztében a membran specialis szemipermeabilitisa megszinik, és a neuron vizet
vesz fel, és megduzzad. llyen hatas alakul ki a metabolikus inhibitorok és a vinca
alkaloidak hatasara, amelyek fehérjeszintézis gatlok.

Az idegrendszer a sejtek pusztulasa utan nem képes regeneralddni, mert a felnétt
szervezetben a neuronok nem osztédnak.

e Myelin- és periférias axonkarosodas, vezetési blokk. A myelinkarositdé hatas az
olom esetében tipikus. A karosodas korszovettanilag is alatamaszthatd, és az axon
elektromos vezetésében elektrodakkal mérhet6. Ezenkivil néhany mas vegyulet
kézvetlenll a neuron membranjara fejti ki roncsolé hatasat: alkohol, akrilamid,
egyes szerves oldoszerek, CSo, organofoszfatok. Hatasaik: ataxia

(mozgaskoordinacié csokkenése, sulyos esetben egészen a bénulasig), axonalis
transzportfolyamatok gatlasa, axon degeneracié.

Az axonmembranra haté toxikus anyagok gyakran az ideg-izom attevédést is
befolyasoljak. llyen pl. a DDT és a piretroidok, amelyek hatasos rovarirtd szerek.

Fenti hatasok eredménye a kovetkezd tlneteket foglalja magaban: inkoordinalt
mozgas, remegeés, gyengeség, esetleg gorcsok.

e A membran receptorokra gyakorolt hatasok.

Az idegsejtek membranjain a 24. abra szerinti receptorok, tovabba receptor
ioncsatornak talalhatok, melyek legnagyobb suriiséglket a szinapszisoknal érik el.
A posztszinaptikus membran az a hely, amely az ingerulet attevédésében specialis
jelfogd szerepet jatszik, és a rajta 1évd receptorok sajatsagai szabjak meg az
ingeruletatvivé (transzmitter) vagy modulator vegyuletek hatasanak jellegét. A 28.
abran lathatok azok a f6 tamadasi pontok, ahol egy xenobiotikum ki tudja fejteni
toxikus hatasat.

Y&V

meg. Ezért minden anyag, amely a kett6§ kdzul barmelyik folyamatot befolyasolja,
megvaltoztatia az ingerulet attevodésének folyamatat. Példaként emlitheté az ACh
esetében a kolin, mint prekurzor bevitele, vagy az AChE lebonté enzim gatlasa, a
monoamin jellegi transzmitterek esetében pedig az anyagcserét kulonféle maodon
befolyasol6 antidepresszans gyogyszerek. A hatékony koncentraciot ndvelhetik azok a
vegyuletek is (pl. a katekolaminok esetében a rezerpin alkaloid), amelyek gyorsitjak a
transzmitterek kiurulését a preszinaptikus raktarakbol.
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A receptorra valé hatdst (ABRAHAM S., KISS I.: Biokémia Ill. Funkcionalis biokémia;
2001; Veszpremi Egyetemi Kiadd) az agonista és antagonista vegyuletek befolyasoljak. Az
ezzel Osszefuggd neurotoxikus hatasok kialakulasat bonyolitja az idegrendszernek az a
specialis tulajdonsaga, hogy a kulonb6z6 anatomiai és funkcionalis teruleteken talalhato
sejtek szelektiven karosodnak. Ez a kérdés kllondsen a kozponti idegrendszeri
karosodasoknal kerul el6térbe: a kulonféle karos hatasok az agy mas-mas régioiban
érvényesulnek. A fentiek alapjan ez nem meglepd, ha figyelembevesszik az agykéregben
és a kéregalatti strukturakban a kulonféle transzmitterekkel mukodé neuroncsoportok és
palyak meghatarozott, egymastél eltéré funkcionalis szerepét (FONYO A.: Az orvosi
élettan tankonyve; 1997; Medicina Budapest).
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28. abra A szinapszis sémaja és az inegeriiletatvitelt serkento és gatlo tényezok.

IE

NT-neurotranszmitter; PRS-preszinaptikus végzodés; PSM-posztszinaptikus membran; |E-
inaktiv effektor; AE-aktiv effektor; ANG-antagonista; SzV- szinaptikus vezikulum.

A glutamat NMDA receptorok karosodasa szerepet jatszik a hipoxias agyi karosodasok
létrejottében. Az NMDA receptorok tartds aktivitasa kulonb6zé mechanizmusokon
keresztul koros folyamatokat - pl. epilepsziat - valthat ki.

A GABA A -tipusu receptoran fejti ki a hatasat tobb szedativum, barbituratok és az alkohol.
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A dopamin és szerotonin receptorokon hat tobb depresszidé és szorongas-gatld
pszichofarmakon.

A masodik messenger rendszer befolyasolasan keresztul hatnak egyes jolismert
alkaloidok, mint a theophyllin (a tea hatéanyaga) és a koffein.

A kozponti idegrendszer aktivitasi allapota xenobiotikumok hatasara kétféleléppen
valtozhat:

Serkenté hatas (pl. amphetamin). A serkentés utjai:
- Kbzvetlen hatas a kérgi neuronokon
- Agytorzsi reticularis allomanyon keresztul

Gatlé hatas (pl. ditiokarbamatok, 6lom, nyugtaté és kabitd hatasu anyagok)
- kérgi vagy kéregalatti neuronok strukturalis ill. funkcionalis karositasa

A periféridas idegrendszeri hatasok egyrészt a vegetativ szabalyozas , masrészt a
szenzoros és motoros rendszer karosodasaiban nyilvanulnak meg. Az idegi
szabalyozas karosodasa gyakran a hormonalis rendszeren keresztul érvényesul:
Ennek utja: vegetativ kozpont — hipotalamusz— hipofizis —
mellékvese — stressz

Az esetek tobbségében a paraszimpatikus beidegzés a normal allapot, amely u.n.
paraszimpatikus toénust tart fenn, mig a szimpatikus hozza létre a vészreakciot, a
szervezet tartalékainak mozgodsitasat. A vegetativ idegrendszer szinaptikus atvivbanyagai
az ACh és noradrenalin. A vészreakcioban a mellékvese vel6allomanyanak hormonja, az
adrenalin is szerepet jatszik.

Fentiekbdl kovetkezik, hogy az adrenerg és kolinerg rendszert karositd xenobiotikumok
vegetativ idegrendszeri mérgek. A szimpatikus és paraszimpatikus szabalyozas kiterjedt
és komplex jellegének kdszdonhetbéen e toxikus hatasok a legvaltozatosabb tlineteket
okozhatjak. Tobb novényvédbészernek és gydgyszernek vannak vegetativ idegrendszert
erintd hatasai (KOELLE G.B.: Pharmacology and toxicology of organophosphates; 1992;
In: Clinical and Experimental Toxicology of Organophosphates and Carbamates.
Ballantyne B., Marrs T.C. eds. Butterworth-Heinemann-Oxford, pp. 35-39), melynek
gyakori tinetei:

- taplalék és vizfogyasztas valtozasa, emésztési zavarok, széklet valtozasa, hanyas

- viz és ion visszatartas vagy éppen fokozott kivalasztas, verejtékezés

- erfltetett Ieégzés, altalanos légzési, keringési zavarok

- szivmUkddés zavarai, pulzusszam valtozas
Osszeségében az energia tartalékolas ill. atcsoportositas kdvetkeztében a tiinetek a
mozgasi aktivitas valtozasaival is egyuttjarnak.

A vegetativ funkciok létfontossagu szervek mukodését szabalyozzak, ezért nagymérteki
karosodasuk halalos. A leggyakoribb halalok a keringési sokk: a vérkeringés 6sszeomlasa,
ami a gorcsos, szabalytalan légzést kovetéen a légzés megszinéséhez és a sziv
leallasahoz vezet. A folyamatot gyakran idegrendszeri gércsok kisérik.

A szenzoros és motoros rendszer karosodasainak tlineteit csak komplex médon lehet
ertékelni (IRWIN S. Comprehensive observational assessment. In: Systematic,
quantitative procedure for assessing the behavioral and physiologic state of the mouse;
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1968; Psychopharmacologia, 13. 222-257.; US EPA FUNCTIONAL OBSERVATION
BATTERY NO.798.6050; 1985; Office of Toxic Substances; BOYES W.K. et al.: EPA’s
neurotoxicity risk assessment guidelines; 1997; Fundam.Appl.Toxicol. 40. 175-184.), mert
néha azonos tunetnek mas-mas oka lehet. Az izomtonus és koordinacié szabalyozasa a
reflexiven keresztul torténik. Lehetséges tdmadaspontok:

Agykozpontok
Gerincveld

Idegi vezetés
Atkapcsolé szinapszisok
Ideg-izom attevédés

A reflex sebesség és altalanos mozgasi aktivitas csokkenhet

- idegrendszeri hatasra (pl.akrilamid, szerves olddszerek, nehézfémek)

- izombénulas, ideg-izom attevddés seérulése miatt (AChE gatlok, d-Tubokurarin)
Az aktivitds-ndvekedés mindig idegrendszeri tinet, és idénként kéros mozgasformakkal,
inkoordinacioval, gorcsokkel jar egyutt. Lehet agykeérgi eredetl, agytorzsi-kdzépagyi-
kisagyi eredetli (egyensuly zavarok, kényszermozgasok), extrapiramidalis tinetek.

9. A toxicitas laboratoriumi értékelése

A kulslOleg érzékelhetd tuneteken kivul a toxikus hatasok €s mechanizmusok pontosabb
értékelését teszik lehetévé a klinikai laboratériumi, patolégiai és miiszeres vizsgalatok.

Klinikai kémia és hematoldgia
Vér enzimek

A kulonb6zb szervekben mikodé enzimek intracellularisan képz6dnek, és nagyrészt a
sejtmembranhoz kototten fejtik ki hatasukat. Néhany enzim azonban kivalasztédik az
extracellularis térbe, és ott folynak le a biokémiai reakcidk. Bizonyos betegségek,
szovetkarosodasok hatasara a vérben |évd enzimek mennyisége és aktivitasa
megvaltozik, illetve olyan enzimek is megjelenhetnek, amelyek normal korilmények kozott
ott nem fordulnak eld. (TIETZ N.W. ed.: Textbook of clinical chemistry; 1986; Saunders
Co.) Azokat az enzimeket, amelyeknek fenti tulajdonsagai alapjan kovetkeztethetink a
karosodas jellegére és a célszervre, diagnosztikus értékii enzimeknek nevezzik.

Legfontosabb diagnosztikus értékii enzimek

e Aszpartat Aminotranszferaz (AST) v. Glutamat oxalecetsav transzaminaz (GOT)
és Alanin Aminotranszferaz (ALT) v. Glutamat piruvat transzaminaz (GPT)

Mindkét enzim az aminosavak anyagcseréjében jatszik szerepet. Aktivitasuk
novekedésének klinikai okai:

- A majsejtek elhalasa

- Szivinfarktus és tudéembalia.

e Kreatin kinaz (CK)
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Szerepe az anyagcserében: ATP —foszfokreatin atalakitds—sejt (féleg izom)
energetikai folyamatai. Az aktivitasnovekedés klinikai okai:

- Mindenfajta izomelhalas, beleértve a szivizmot is

- Kozponti idegrendszeri karosodas

- Pajzsmirigy csdkkent mikdodése.

e Laktat dehidrogenaz (LDH)

Szerepe az anyagcserében: A tejsav oxidacioja NAD segitségével. Az
aktivitasndvekedés klinikai okai:

- Szivelégtelenség + majdegeneracié

- Egyes tumorfajtak

- Hemolizis.

e Gamma-Glutamiltranszferaz (GGT)

Szerepe az  anyagcserében:  Peptidek  aminosavakra  bontasa. Az
aktivitasnovekedés klinikai okai:

- Maj-epebetegségek, hepatitis

- Egyes tumorfajtak.

e Acetilkolinészteraz (AChE)

Az emldsOk voOrosvértestieiben van jelen, mig a vérplazmajaban a
pszeudokolinészteraz (pChE) talalhatd. Mindkét enzim az acetilkolint kolinra és
ecetsavra bontja. Az idegrendszer kulénbdzdé teruletein is el6fordulnak ezek az
enzimek, itt nagyobb az AChE jelent6sége.

Szerves foszforsavészter, karbamat és mas specialis toxikus anyag hatasara a
plazma pChE altaldban korabban és jelentésebb mértékben gatlodik, de
ugyanakkor regeneracidja gyorsabb. Ezzel szemben az AChE gatlasa tartésabb és
nehezebben reaktivalhato.

Vérfehérjék

A vérfehérjeket a plazmabdl elektroforetikus frakcionalassal tudjuk elkiloniteni. A
fehérjefrakcdk normalis szérumban albumin és globulinfrakcidkra valnak szét.

Valédi hipoproteinémia (a plazmafehérje szint emelkedése) jon létre a fehérjebevitel
csOkkenése (éhezés, felszivodasi zavar), vagy a fehérjelebontas ill. veszteség fokozédasa
(vérzeés, szteroid hormonok tuladagolasa, és a vese karosodas kovetkeztében kialakulo
proteinuria) esetén.

Az esetek tobbségében a vérfehérje koncentracid valtozasa egyuttiar az egyes
fehérjefrakciok aranyanak eltolodasaval, ezért a toxikologiai vizsgalatok soran szokas
elvégezni az elektroforetikus frakcionalast. Az ebbdl levonhatd kovetkeztetésekkel
részleteiben nem foglalkozunk, csak példaként emlitjuk, hogy diagnosztikus értéku lehet a
globulinszint relativ névekedése, amely gyulladasos folyamatokra és majartalmakra
Jellemzd.

A globulin frakcié valtozasai alapjan kilénféle immunolbgiai karosodasokra tudunk
kévetkeztetni. Meg kell azonban itt jegyezni, hogy az immunglobulinok kvantitativ analizise
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rovidebb vizsgalatokban nem diagnosztikus értéku, mert egyes |G molekulak keletkezési
és lebomlasi élettartama (féléletideje) meghaladja a 14 napot.

Roéviden megemlitjtk még a véralvadasi tényezbkkel kapcsolatos laboratériumi meg-
hatarozasokat. Ezek kozul leglényegesebb egyrészt a fibrinogén direkt meghatarozasa,
masreészt a protrombin - trombin atalakulas mérése.

A vér egyéb szerves és szervetlen alkotorészei
o Elektrolit dsszetétel

A vér, mint a szervezet belsé kornyezetének allandésagat normal koérdimények a
vizhaztartas és elektrolit Osszetétel homeosztatikus mechanizmusokon keresztiili
Szabalyozasa teszi lehetbéve. Az elektrolit 6sszetétel koros megvaltozasabol tehat a
homeosztazist biztosito szabalyozasi mechanizmusok karosodasara kovetkeztethetink: a
vesemukédés, hormonalis rendszer (els6sorban a mellékvese), esetleg az idegrendszer
kértilirt része lehet érintett.

Diagnosztikus jelentésége miatt elsésorban a Na*, K*, Ca*ttés CI- ionok szérum
koncentraciéjanak esetleges valtozasat vizsgaljuk.

e Szerves vegylletek

A vérben a bilirubin kétféle formaban lehet jelen. Normal koériimények kozott albuminhoz
kotve kering (nem konjugalt forma). A majsejtek felszinén ez a komplex disszocial, és
bekerll a hepatocytak belsejébe, ahol gliikuronsavval konjugalt bilirubin keletkezik. A
konjugalt bilirubin ép majsejtekbél nem képes a vérbe jutni.

A vér bilirubin koncentracidjanak emelkedése arra utal, hogy a bilirubin képz6dés és
majban torténd lebontasa kozti dinamikus egyensuly megbomlott. Ennek kiséré jelensége
a sargasag, a szem scleran és a bérben lathaté sarga elszinez6dés. Mivel a bilirubin a
porfirin anyagcsere terméke, ezért a vorosvértestek hemolizise, és a hemoglobin ezzel
jaré lebomlasa kovetkeztében felszaporodhat a vérben. Ugyancsak emelkedett bilirubin
szinthez vezet a majsejtek bilirubin felvételének csdkkenése, illetve a majsejteken bellli
anyagcserezavar.

Konjugalt bilirubin is megjelenik a vérben mindazon toxikus hatasok kovetkeztében,
amikor a maj az elsédleges célszerv, illetve az epe kivalasztddasa akadalyozott
(elzarodasos sargasag).

A hugysav szintje, a vese sulyos mukddeési zavara, vagy bizonyos anyagcsere defektusok
esetében jelentésen megemelkedhet a vérben, és a kulonb6zé szdvetekben
felszaporodva maodlagos tunetekhez vezet, mint pl. vesekd képzdédés. A hugysav (urat) a
purinbazisok lebontasanak végterméke. Az alkoholfogyasztas é€s nagy mennyiségu
purinban gazdag taplalék fogyasztasa sulyosbithatja a tineteket.

A karbamid, mint az aminosav anyagcsere egyik terméke, meghatarozott mennyiségben
mindig megtalalhaté a vérben. Szerepének megitéléséhez tudnunk kell, hogy a karbamid
(urea) az aminosavak nitrogéntartalmu molekula-részébdl keletkezik, dezaminalasi
reakcioval.
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tartalék és

ujrafelhasznal
N - tartalmu
molekularész
] N - urités
aminosavak
N — mentes
szénlanc
oxidacio

29. dbra Az urea ciklus

A nitrogénmentes szénlanc bekapcsolddik a citratciklusba, mig a nitrogéntartalmu rész
nem oxidalédik el, hanem vagy a vérben kering, és szikség szerint Ujra felhasznalasra
kerll, vagy kilral a szervezetbdl. Az emlés szervezet N-Uritése karbamid formajaban
torténik. Az aminosavak dezaminalasa soran képz6dott ammaonia nagyon erés sejtméreg,
ezért azt a maj az ureogenetikus ciklusban karbamidda alakitja. Ha a karbamid képz&édése
és/vagy uritése zavart szenved, akkor az ammmonia koncentracié a vérben né, és sulyos
toxikus tlnetek jelentkeznek, amelyek a kdbma bekdvetkezéseéig is eljuthatnak.

A karbamiddal torténé N-urités zavarat a vér urea-nitrogén (BUN) tartalmanak ndvekedése
jelzi. A vesekarosodason kivul BUN novekedéshez vezet minden olyan toxikus hatas,
amely befolyasolja az aminosav anyagcserét, tovabba a maj ureogenetikus ciklusat. igy
tenat a hepatotoxikus vegylletek masodlagos hatasa is oka lehet az urea-nitrogén
ndvekedésének.

A vér glukéz tartalma fontos paraméter, amit az egészséges szervezetnek allandd
ertéken kell tudni tartania. Az agy neuronjai tapanyagszukségletik fedezésére csak
glukézt tudnak felhasznalni, ugyanakkor a kdézponti idegrendszer nem rendelkezik olyan
tapanyagraktarral, amely akar «csak rovid idére fedezhetné a mukodeés
tapanyagszikségletét. Ezért az agy allandd, folyamatos glukéz ellatasra szorul, amely ha
csak néhany percre is kiesik, ez az agyszovet irreverzibilis karosodasat okozhatja.

Fentiekb6l kovetkezik, hogy a vércukor szabalyozasa a szervezet homeosztazisa
fenntartasanak egyik legfontosabb részfolyamatat képezi, amelynek
osszehangolasa tobb szerv ill. szovet 6sszehangolt mukodését igényli. A glukoz
anyagcserében, raktarozasban és mobilizacioban a maj jatszik kozponti szerepet,
alapvet6 tovabba az izomszbévet funkcidja a benne lezajlé glikolizis miatt. Az egyensulyi
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allapot fenntartasa neurohumoralis szabalyozas alatt all. A vércukorszint csokkenés
indukalja a mellékvese velb adrenalin hormonjanak termelését, amely hormon emeli a vér
glukéz szintjét. Ezzel ellentétes iranyu a hasnyalmirigy altal termelt inzulin hatasa, amely
fokozza a szOvetek cukorfelvételét és oxidaciojat, és igy a vérben keringé glukoz szintjét
csokkenti. Mindezen mechanizmusokat dsszefoglalva, a glukdéz a szervezet anyagcseréje
folyaman a (glikolizissel indul6, és a tejsavon keresztiul a majban lezajld
glukoneogenezisen és glikogén tarolason keresztul zarédé komplex koérfolyamatban vesz
részt, amit CORI kornek nevezunk E folyamatokban sok kulonféle enzim vesz részt,
melyek elsésorban oxidaciés-redukcios folyamatokat katalizalnak, ebbdl kovetkezden
tobbféle toxikus hatas (er6s oxidalo és redukaldszerek, szabad gyokok, stb.) célpontjai
lehetnek.

Osszefoglalva, a vér glukoztartalma (fizioldgias érték ~ 5 mM) viszonylag szuk hatarok
kozott ingadozik, és az ett6l vald barmilyen iranyu eltérés (hipoglikémia vagy
hiperglikémia) a bonyolult szabalyozasi folyamat valamelyik kdérének karosodasara utal. A
karosodast okozo6 vegyuletek kore meglehetdsen széles, ide sorolhatd egyes szimpatikus
és paraszimpatikus izgatd és gatldészerek, hormonhatasu készitmények, antidiabetikumok,
tovabba minden olyan hatas, ami fokozza a stressz hatasara beinduld hipofizis és
mellékvese hormonok termelését, és nem utols6 sorban azok a vegyuletek, melyek
szamara a mellékvese vagy hasnyalmirigy a célszerv. A maj kdzponti szerepe miatt a
hepatotoxikus vegyuletek nagy része kisebb vagy nagyobb mértékben ugyancsak
befolyasolja a vércukorszintet.

Hematolégiai paraméterek

A toxikus hatasok laboratériumi diagnézisaban jelentés szerepet kap a hematoldgiai
parameéterek vizsgalata.

« Kvantitativ analizisek

A vér élettananak és a vérre gyakorolt toxikus hatasok ismeretében kulonosebb
magyarazatot nem igényel, hogy miért fontos a vér alakos elemeinek szamszeru analizise.
A vérmintaban kétféle mddszerrel szamolhatjuk meg az egysegnyi térfogatra (1 pul) esé
vorosvértest (vvt), 6sszes fehérvérsejt és trombocita mennyiséget: mikroszkop alatt
Blrker kamraban, vagy automata analizatorral (coulter counter). Utobbi a sejteket a
atmérdjik és/vagy alakjuk figyelembe-vételével osztalyozza. Meghatarozzuk ezenkivil a
hemoglobin (Hb) tartalmat.

A sejtszamok és a vértérfogat ismeretében szokds néhany szarmaztatott paraméter
szamitasa is:

- hematokrit (Ht) érték: a vér alakos elemeinek térfogata/ plazmatérfogat

- atlagos vorosvértest térfogat (MCV): H/ vwt szam

- vérosvértestek atlagos Hb koncentracioja: [Hb]/ vvt

A alvadasi id6 meghatarozasa egyes mérgezéseknél ugyancsak fontos kvantitativ
informaciot szolgaltat, ennek meghatarozasi mddszereit (pl. PTT - protrombin-time) itt nem
részletezzuik.

o Kvalitativ vérkép
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A hatasok pontosabb analizise csak a vords- és fehérvérsejtek vérben keringd kulonb6zé
fejlodési alakjainak meghatarozasaval lehetséges. Ezek szazalékos megoszlasat az
Osszes sejthez viszonyitva megfeleléen festett vérkenetekben, mikroszkdp alatt vizsgaljuk.
Egészséges szervezetben a csontvelben képz6dott sejtformakbol a  keringésbe
els6sorban a teljesen érett neutrophil fehérvérsejtek kerllnek (szegmentalt magvu
granulocytak), de bizonyos szazalékban jelen vannak az éretlenebb alakok (palcikamagvu
sejtek és metamyelocytak). Az ezeket megel6z6 alakoknak a periférias vérben valo
megjelenése (kvalitativ vérkép u.n. balratolodasa az éretlenebb formak felé) mindig sulyos
toxikus hatasra utal. E hatasok koézll a legsulyosabb az, amely kdzvetlenul a vords
csontvelbre, mint célszervre iranyul. Ennek eldontéséhez szukséges lehet a csontvel6bdl
torténé mintavétel (punkcid), és az egyes sejt alakoknak csontvel&i mintabdl torténé
elkulonitése.

A vizeletvizsgalat alapjan nyert paraméterek

e A meghatarozott id6 (altalaban 24 6ra) alatt gyujtott vizelet vizsgalata els6sorban a
vese érintettségére ad pontosabb felvilagositast, azonban a vese specialis jellege
miatt a kivalasztott vegyuletek vizeletben mért koncentracioja alapjan homeosztazis
karosodasara is kdvetkeztethetink.

e A vese funkcié érzékeny indikatora a koncentralé mikodés épsége. Ezt a tényezét
vizsgaljuk a vizelet fajsulyanak vagy ozmolalitdsanak mérésével. Ha két
egymast kovetd mintat hasonlitunk ossze, feltéve, hogy a mintavételek kozott a
kisérleti allat nem kapott ivovizet, akkor az egészséges vese vizet tart vissza a
megfelelé reabszorbciés folyamattal, tehat a késdébb vett minta fajsulya
megnovekedik. A mérések természetesen feltételezik a vizelet térfogat
meghatarozasat is.

e A glukéz, aminosavak, albumin és inorganikus foszfat normal koériimények
kozott a vese proximalis tubulusaiban reabszorbealdédnak, ezért a vese funkciod
karosodasara wutal, ha e vegylletek a fiziologias maximumnal nagyobb
koncentracidban jelennek meg a vizeletben.

Ha a vér glukéz koncentracioja a fizioldgias értéket jelentésen meghaladja, a
reabszorbcids mechanizmus kapacitasa kimerul, és a vizeletben jelentds
mennyiségl glukéz jelenhet meg. Normalisan mikodd, ép vesében is eléfordul,
hogy nagymeértékl glukdzterhelés hatasara atmeneti cukorvizelés lép fel. Patologias
allapotokban azonban az elhuzédé nagymértéki glukézirités az ozmotikus
viszonyokat is olymértékben megvaltoztatja, hogy az elektrolitok és a viz
reabszorbcidja is csokken, a szervezet folyadék és elektrolitdeficit allapotaba kerul.

e Tekintettel arra, hogy az elektrolitok kivalasztasa, illetve reabszorbcidja a vesében
rendkivul szigoru szabalyozas alatt all, a legfontosabb ionok, a Na+, K+, Ca++,és
Cl- vizeletben mért koncentracioja csak két alapvetd esetben szenved zavart: a
nephronok sulyos karosodasa, vagy a hormonalis szabalyozas zavarai esetében.
Utébbi esetben a vese csak masodlagos célszervként szerepel, mert a primer
hatasok a hipotalamusz-hipofizis rendszer, vagy a mellékvese szintjén
ervenyesulnek.

e A vizelet viz- és sbegyensulya tobbek kozott az alabbi hatasokra valtozik
jelentésen:
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-A nagymértékl vizvesztéssel (hanyas, hasmenés, verejtékezés) kovetkezményes
sbhianyhoz vezet. Hasonld hatasu az aldoszteron hormon hianya, egyes
idegrendszeri karosodasok és a nephritis egyes fajtai.

- Az extracellularis folyadék izozmotikus térfogatnovekedése kovetkezik be
szivelégtelenség, nephrosis, majcirrhozis esetében. Ez intracellularis
0démahoz, tdbbek kozott agyi 6démahoz vezet.

- Az extracellularis tér soétobblete - amely tdbbek kdzott fokozott aldoszteron
elvalasztas szteroid hormon hatasu vegyuletek és kozponti idegrendszeri
sérllések kovetkezménye - extracellularis 6démat, igy sokszor végzetes
tid6ddémat okoz.

- Diuretikus (vizelethajtd) vegyuletek, gyogyszerek hatasara (pl. acetazolamid,
furosemid)

e A vizelet pH-janak mérése hasznos informaciét ad a vese sav-bazis egyensuly
fenntartasaban jatszott szerepére. A vizelet pH-ja 4,5-t6 8,3-ig valtozhat, ez
azonban csak a H+ szekrécido mértékére ad felvilagositast, nem mérheté azonban
ilyen modon a HCO3- szekrécid, amely az acidozis kompenzalasara torténhet. A
diagnosztikaban hasznalhat6 érték viszont az u.n. titralhaté aciditas.

e A normal vizelet semmilyen korilmények kdzott nem tartalmazhat sejtes elemeket,
hiszen azok nem kerllnek a glomerulus filtratumba. Vér alakos elemek jelenléte
sulyos gyulladasos, vagy mas patologias elvaltozasra utal.

Kérbonctani és hisztopatoldgiai paraméterek
(KISS I.: Toxikologia; 1997; Veszprémi Egyetemi Kiado).

Alapvetéen fontos informacidkat adnak azok az adatok, amelyeket az allatok boncolasa
utan a kulonb6z6 szervek ill. szovetek makroszkdpos és mikroszkopos vizsgalata soran
nyerunk.

A koérboncolas soran értékelt paraméterek

A boncolas el6tt megmeérjuk a testtémeget, majd felnyitjuk a testlreget, és elvégezzik a
szervek kiilsédleges, makroszkdépos vizsgalatat. Ez a folyamat mind kvalitativ, mind
kvantitativ megfigyeléseket tartalmaz. A szervek vizsgalatanak leglényegesebb kvantitativ
része a szervtomegek mérése, amely az elsd lépés két alapvetd patologias elvaltozas, az
atrofia és hipertréfia kimutatasara.

Az atrofia valamely szerv tomegének a kéros csokkenése, amelynek alapjat kulonb6z6
mechanizmusok képezhetik:

- A sejtek viszonylag nagy részének nekrozisa vagy csokkent muakodése. Az atrofia
bizonyos szervekben a tobbinél nagyobb gyakorisaggal fordul el, igy pl. az izmokban és
endokrin mirigyekben.

- Regeneracios problémak normal korulmények kozott megujulasra képes szovetekben.
Ennek egy példaja a pancreas emésztéenzimeket termeld acinus sejtjeinek atréfiaja
extrém alultaplaltsag esetében.
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Sokkal gyakoribb, és a toxikus hatasokra altalaban jellemz&bb jelenség a hipertrofia,
amelyen valamely szerv tomegének a koéros novekedését értjuk. Ez is kulonbozé
mechanizmusokkal alakulhat ki, melyek kozul a legjelentésebbek:

- Adaptacids reakciok tobbek kdzott a maj, mellékvese, és az endokrin mirigyek esetében

- Kompenzacids szindromak, amelyek jellemzéje, hogy valamely szerv, pl. a sziv, allandé
fokozott megterhelés alatt megnagyobbodik. Az eredmény kétféle lehet: a sejtek nagyobb
tomege képes ellatni a fokozott munkat, tehat a szerv hiperfunkciora képes. A hipertrofia
azonban egyes esetekben hipofunkcidval jar egyutt, ez a helyzet all el6 a pajzsmirigyben a
jodfelvétel gatlasa soran.

- Hiperplazia: a szdveti allomany tulzott burjanzasa, amely még nem éri el a tumoros
elvaltozast, és gyakran jar egyutt hiperfunkcioval

- Benignus vagy malignus tumorok, amelyek a szOveti allomany igen nagymeértékd,
tapintassal is jol érzékelheté megndvekedéséhez vezethetnek.

A gyakorlati szamitasok céljara csaknem mindig a testtomegre vagy agytomegre
vonatkoztatott relativ szervtomegeket adjuk meg.

A fentiekben lattuk, hogy a korbonctani eredmények sok hasznos kovetkeztetést tesznek
ugyan lehetévé, 6nmagukban azonban nem adnak valaszt a szervek kéros miikddésének
okara. Lényeges tovabba, hogy vannak olyan elvaltozasok, amelyek a makroszkopos
megfigyelések soran nem lathatok, mert sejtszintl vagy szubcellularis folyamatokban
nyilvanulnak meg. Ezért elengedhetetlen a boncolasnal kivett szervek tovabbi
feldolgozasa mikroszkopos hisztopatoldgiai vizsgalatok céljara.

A toxikologiai vizsgalatokban elfogadott rutin szévettani eljaras soran 1-10 um vékony
hematoxilin-eosinnal (HE) festett metszeteket készitunk fénymikroszkopos vizsgalatok
céljara. Bonyolultabb elvaltozasok kimutatasara egyéb festési eljarasokat, tovabba
faziskontraszt, fluoreszcens vagy elektronmikroszkopot is hasznalunk. A metszetek
mikroszkopos vizsgalata adja meg a végsé patoldgiai diagndzis lehetéségét.

A szisztémas toxikus hatasoknak megfeleld hisztopatolégiai elvaltozasok az egyes
szoveteken és célszerveken

Hamszbvetek és kbtészoOvetek

A felszini, degenerativ hamsejt elvaltozasok hisztopatoldégiai szempontbol ol
elkilonithetbk a mélyebb rétegeket érinté gyulladasos tlnetektél. Ugyancsak ol
nyomonkovethetd a korroziv hatasu vegyuletek altal okozott sebek gydgyulasa.

Jellegzetes hamszoveti karosodas a metaplazia, ami valamilyen hamszovet tipus

esetében alakulhat ki pl. ilyen metaplazia a horgék falat boritd epitheliumban.

A hamszoOvetek kulondsen érzékenyek karcinogén hatasokra. Mintegy 100 kulonbozé
tipusu epithelialis eredetu tumort ismerunk.

Mind a lokalis irritativ, mind a szisztemikus hatasok esetében tobb szdvettanilag jol
kordlirhaté valtozas zajlik le a hamsejtek rétege alatti k6t6szévetben:
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- a mar emlitett 6déma hisztopatoldgiailag konnyen felismerheté: a sejtek kdzti tér folyadék
okozta kitagulasa figyelhet6 meg.

- a gyulladasok soran a kapillaris erekbdl kilépé macrophag sejtek jol lathatok a
kotészovetben.

- a kotészovet nagymértéku regenerativ készséggel rendelkezik. A nehezebben gyogyuld
szovetek folytonossagi hianyaiba a kotészoveti sejtek ilyenkor benyomulnak, és ott heget
formalnak

Patoldgiai szempontbdl a nagyon fontosak a kollagénrostos kotészovet elvaltozasai,
amelyek végsbsoron a kollagén szintézis karosodasara vezethetdk vissza.

Az abnormalis kollagén akkumulacio fibrozis formajaban jelentkezik csaknem minden
szervben, igy pl. a bérben, gasztrointesztindlis rendszerben, vesében, és ahol megjelenik,
tonkreteszi az adott szerv mukodéseét.

Maj

A hepatocytak zsiros degeneracidja (steatosis) HE festéssel kevéssé tehetd lathatdva, a
tovabbi degenerativ folyamat azonban a karosité vegyulettdél fliggbéen a majlebenykék
mas-mas - korulirt - kisebb teruletén, fokalis nekrézis formajaban jelentkezik. A toxikus
hatas sulyossagatol fluggéen ez egyre nagyobb kiterjedésuvé valhat, és u.n. massziv
nekrozissa alakul, amely egy lobulus szinte valamennyi sejtjére kiterjed.

A legsulyosabb majkarosodas a cirrhozis, amelynek egyértelmu hisztopatoldgiai jelei
vannak. A progressziv folyamat arrél ismerhet6 fel, hogy a regeneracié nem tud lépést
tartani a pusztuld hepatocytakkal, igy a majsejtek és a kotészovet proliferacidja egymas
mellett halad. Egy id6 utan a kotdszdveti sejtek osztddasa gyorsabb lesz, és nagy szamuk
teljesen dezorganizalja a maj szerkezetét, és helyettesitik a hepatocytakat mind az ér-
mind az epekapillarisokkal érintkez6 régidban.

A majban viszonylag gyakran alakulnak ki jo- vagy rosszindulatu tumorok. Ezek
keletkezési helye tdbbnyire a regeneralddé hepatocitak kérnyéke, vagy az epevezetéket
bélel6 hamszdvet. A majcirrhozis gyakran folytatddik karcinogén transzformacioval.

Vese

Az egyes nephronok specialis helyeinek karosodasa hisztopatologiai mddszerrel mar
akkor kimutathaté, amikor a mukoddé nephronok szamanak csokkenése még nem érte el
azt a kritikus kuszobot, ahol mar a funkcié is csOkken. E szOvettani karosodasok jol
azonosithatdék a nephron meghatarozott tertletén.

A nephrotoxikus vegytletek nagy része - logikusan - a filtracié helyét, a glomerulust érinti.

Azon vegyi anyagok esetében, amelyekbdl kicsapddva a vese Kkulonbdzd részein
kristalyok alakulnak ki, a vese mukodését karositd kristalyok fénymikroszkoppal altalaban
megfigyelhetdk.

Végul meg kell emlitentnk, hogy bizonyos anyagok vesegyulladast (nephritist) okoznak,
amely a hugyhodlyagra is raterjedhet. A glomerulonephritis azért veszélyes, mert a
glomerulus filtraciét karositja, amelynek épsége pedig feltétlenll szikséges a normalis
vesemukodéshez. llyenkor a glomerulus kapillarisok falanak sejtjeiben felismerhetok az
elvaltozasok.
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A vesében mind benignus, mind malignus tumor kialakulhat, a huagyhdlag tumoros
elvaltozasa pedig tobbnyire az annak falat alkoté hamszovetbdl indul ki.

Tudé

Sejtkarosodas és 6déma. Mind a fels6, mind az als6 légutakban el6fordul. Egyes
vegyuletek a nyalkahartya és az alveolusok légz6hamjanak sejtjeit olyan meértékben
karositjak, ami azok necrozisahoz vezet.

Fibrozis: az alveolusok légzdfeluletét és az alveolusokat korulvevd kapillarisok gazcseréjét
csokkentd kotoszoveti (kollageén rostos) elvaltozas.

Az alveolus fal destrukcioja a tudé légzéfellletét dramai mértékben csokkentheti. Ezt a
karosodast emphysemanak nevezzuk.

A tuddben el6fordul Ca- vagy mas kristalyos anyag lerakédas, mint a toxikus hatas tlunete
A legsulyosabb kronikus karosodas a tumorképzédés.

A neuroendokrin rendszer karosodasaival mar részleteiben foglalkoztunk.
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Xl. Biotoxinok

Definicié szerint biotoxin-nak nevezink minden olyan toxint (mérget), amelyet egy él6
szervezet (baktérium, gomba, novény, allat) termel. Az 13. tablazatban lathatdo a
legmérgezébbnek tartott biotoxinok attekintése.

13. tablazat Fontosabb biotoxinok mérgezéképessége (egér ill. patkany oralis adagolassal kapott LD 5y értékek mg/kg
testtomegben megadva)

A szervezet neve Haldlos p.o. dozis
(LDsp) — mg/kg rat

BOTULINUM TOXIN-a  Clostridium botulinum (baktérium) 0.00003

TETANUS TOXIN Clostridium tetani (baktérium) 0.0001

RICIN Ricinus communis (k6zOnséges 0.03
ricinus, névény)

KOKI TOXIN Phyllobates bicolor (nyilméreg-béka) 0.003

SAXITOXIN Aphanizomenon flos-aquae 0.263
(cianobaktérium)

KOBRA TOXIN Naja naja (kobra) 0.020 (i.p.)

NODULARIN Nodularia spumigena (cianobaktérium) 0.150

MICROCYSTIN-LR Microcystis aeruginosa 5
(cianobaktérium)

ANATOXIN-a Anabaena flos-aquae (cianobaktérium) 0.200

MICROCYSTIN-RR Microcystis aeruginosa 50
(cianobaktérium)

D-TUBOKURARIN Strychnos toxifera 0.500
(kurare-folyondar)

SZTRICHNIN Strychnos nux-vomica (sztrichninfa) 2

AMANITIN Amanita phalloides (gyilkos galdca) 0.100

MUSCARIN Amanita muscaria (Iégy0l6 galoca) 0.200

Meg kell jegyeznunk, hogy a feltiintetett értékek nem tekintheték abszolut mértékben
pontosnak, csak tajékoztaté jellegiek, mert kulonb6z6 szakirodalmi kozlésekbdl
szarmaznak, igy nyilvan nem ugyanazon laboratérium adatai, tovabba a szerz6ék szérast
sem tuntettek fel. Ismert tény, hogy az egyes laboratériumok eredményei kozott igen nagy
a széras.

Jegyzetink mérgezbéképességik és kornyezeti vonatkozasaik miatt a botulinnal és a
cianobaktériumok (kékalgak) altal termelt cianotoxinokkal foglalkozik részletesen.

1. Botulin (botulizmus)

A botulizmus elnevezés Justinius Kerner-t6l szarmazik, 1822-bdl. Kerner 6sszefliggest
talalt egyes kolbaszféleségek fogyasztasa és csoportos ételmérgezések kozott (a
betegséget néhol kolbaszkdérnak is hivjak, botulus = kolbasz; latinul). A botulin exotoxin,
amelyet egy gyakori, talajlaké baktérium, a Clostridium botulinum termel. A Clostridium
botulinum palcika alaku baktérium, amely legjobban oxigénszegény koérnyezetben érzi
magat. Sporakat képez, amelyek révén kedvezbtlen viszonyok kozoétt is fenn tud maradni.
A botulin az acetilkolin kibocsatast gatolja. Orvosi alkalmazasa is ismert, neuromuszkularis
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betegségek kezelésében. (A toxint a kozmetikai iparban is hasznaljak, a rancok
csokkentésére, Botox néven.)

A botulizmusnak harom f6 csoportjat kulonboztetjuk meg. Az élelmiszer-botulizmus
ételmérgezés, amelyet botulinnal szennyezett taplalék fogyasztasaval kaphatunk. Mivel a
toxin magas homeérsékleten lebomlik, az élelmiszer-botulizmus megjelenésének
leggyakoribb oka valamilyen gyartasi eljarasbeli hiba, pl. nem megdfelel§ felszerelés
hasznalata (LYNT et al., 1985). A kereskedelmi forgalomban kaphat6 konzerveket magas
hémérsékleten kezelik (121°C 3 percig), ezek esetében igen ritka a fert6zés. Nagyobb
kockazatot jelentenek a hazilag tartositott élelmiszerek, akar a nem megfelel6 higiénia,
akar a megfelel6 hbékezelés hianya miatt. Tortént ételmérgezés hazilag tartésitott sona
miatt is /EWALD és HESSEN, 1987). Ezeket az élelmiszereket célszerli fogyasztas elGtt
10 percig f6zni.

A botulizmus klasszikus tunetei a kettds latas, nyelési nehézség, szaraz szjj,
hanyinger, hasmenés és altalanos izomgyengeség. Ha a kezelés elmarad, felléphet a
karok, labak és végul a 1égz6éizmok bénulasa. A tlnetek altaldban a fertézott élelmiszer
elfogyasztasa utan 18-36 oraval lépnek fel, de jelentkezhetnek akar 6 6ra mulva is. (Az
atlagosnal joval késébb, 10 nap mulva is felléphetnek.) A 1égzdizmok bénulasa miatt a
betegeket esetleg lélegeztet6-gépre kell kapcsolni. Korai diagndzis esetén az élelmiszer-
és sebbotulizmust antitoxin adasaval lehet kezelni, amely a vérben levd toxin hatasat
blokkolja.

A legkulonfélébb élelmiszerekkel lehet botulizmust kapni: ismert fert6zott joghurt (az
Egyesilt Kiralysagban 1989-ben 27 ember fert6z6détt meg mogyordés joghurt
fogyasztasaval, egy kozuluk meg is halt /O’Mahony et al., 1990/). Okozott botulizmust
tartositott olajpogyd (CASTELLI et al., 1998), Brie sajt (Svajcbdl és Franciaorszagbdl is
ismertek esetek /SEBALD et al., 1974/)

Sebbotulizmust a sebben megtelepedd Clostridium botulinum altal termelt toxin
okoz, ez a legritkabb forma. Csecsemdébotulizmust a baktériumspora elfogyasztasa
okozhat, amelyek a bélrendszerben megtelepedve toxint bocsathatnak ki. Csecsemdék
szmara legveszelyesebb a méz, ebben ugyanis lehetnek Clostridium botulinum spoérak.
12 hénaposnal fiatalabb gyerekek szamara méz fogyasztasa nem ajanlott. Felnétteknél
ugyanis ezek a sporak nem okoznak problémat, a gyomor savtartalma  miatt,
csecsemOknél az emésztérendszer még nem eléggé fejlett ahhoz, hogy ezeket a sporakat
elpusztitsa. Masik magyarazat lehet, hogy a csecsemdk bélfléraja még nem alakult ki, és
ezert nincsenek olyan szervezetek, amelyek kompeticid révén hatékonyan kiszoritanak a
C. botulinum-ot.

Mindharom forma lehet halalos. Az élelmiszer-botulizmus azért veszélyes, mert egyszerre
tobb ember is megbetegedhet. Ezt a betegséget nemcsak emberekben, hanem
szennyezett taplalékot fogyasztd allatokban (tdbbnyire vizimadarakban) is kimutattak.

A fajt a toxinok szeroldgiai specifitdsa alapjan hét tipusra (A-G) osztottak fel,
ugyanigy csoportositottak az egyes toxintipusokat is. Emberi megbetegedéseket az A, B,
E és F tipusok okoznak. Egy amerikai felmérés szerint az A tipus a legveszélyesebb
(WOODRUEFF et al., 1992). Az E tipusu botulizmus els6sorban azokban az orszagokban
gyakori, ahol nyers halat, ill. esetenként tengeri eml6sdket fogyasztanak, igy példaul az
eszkimoknal, akik nyers foka, rozmar és balnahust esznek (STUART et al.,, 1970).
Egyiptomban 1991-ben 91 ember betegedett meg sézott hal fogyasztasa miatt, 18-an
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meghaltak (a mortalitasi arany 20% volt!) (WEBER et al.,, 1993). Az E toxin mas
Clostridium fajban, a C. butyricum-ban is el6fordul (FRANCIOSA et al., 1994).

Eurépaban - igy hazankban is - féleg a B toxintipus felel6s, mig madar-botulizmust
féleg C és E tipusu toxin okoznak (ez utdbbit eddig az amerikai Nagy-tavaknal mutattak
ki). Madar-botulizmus olyan kornyezetben alakul ki, ahol a sar sporakkal fert6z6dik, itt a
toxin akar hénapokig fennmaradhat. A betegséget az Egyesiilt Allamokban az 1900-as
évektdl kezd6dben rendszeresen medfigyelték, az 1969-es kaliforniai botulizmusban tébb
mint 140 ezer vizimadar pusztult el, a betegség visszaszoritasa tdobb mint 300.000 dollart
emeésztett fel (HUNTER, 1970). 1999-2003 kozott volt év, amikor egyedul az Erie-tobal
tobb mint 10.000 vizimadar hullott el.

Eurdpaban is ismertek botulizmus altal okozott nagyaranyu madarpusztulasok, az
egyik legkorabbi ismert eset 1935-ben, a Fert6-td6 osztrak oldalan fordult el6 (GRUELL,
1983). Medfigyelték mas orszagokban is: pl. Hollandiaban 1970-ben (HAAGSMA et al.,
1971), Londonban a St. James parkban 1972-ben (KEYMER et al., 1972), Thuringiaban
1991-ben (CALSOW et al., 1995).

Hazai el6fordulasrél is tudunk, a Kis-Balaton Vizminéségvédelmi Rendszeren 2
izben, 1988-ban és 1993-ban figyeltek meg botulizmus okozta nagyaranyu
madarpusztulast. A toxin elsésorban a taplalékkal jut a szervezetbe, a bélben felszivodik,
végul az idegrendszert karositia. A meérgezést szenvedett allatok lassan, nehezen
mozognak, nyakukat mereven, gorcsosen tartjak. A halal a légzdizmok bénulasa miatt
kovetkezik be.

A Clostridium botulinum elszaporodasanak a meleg, anaerob Kkorulmények
kedveznek, elképzelhet6, hogy a botulizmus eléforduldasa az eutrofizacioval is
osszefliggésbe hozhato. A koltoz6 madarak valdszinlleg nagy szerepet jatszanak a
patogén baktériumok terjesztésében (MATVEJEV és KONSTANTINOVA, 1974)

2. Cianotoxinok

A vilagon szinte mindenhol el6fordulnak olyan emberi és allategészségugyi problémak,
amelyeket cianotoxinok okoznak. Valdszinilleg a legelsé utalas, amely cianobaktériumok
okozta meérgezéssel hozhatd Osszefuggésbe, a Han-dinasztia korabol szarmazik.
Nagyjabdl 1000 évvel ezelbtt, Zhu-Ge-Ling hadvezér egy Dél-Kinai hadjarat soran egy
folydn valo atkelés soran emberveszteségekrdl szamol b,. Leirasa szerint a folyd vize zold
szinl volt és az emberei ittak a zold vizbdl. Az elsé tudomanyos leiras FRANCIS (1878)
tollabdl szarmazik, beszamoldja szerint tobb haziallat pusztult elé6 azért, mert
algatoxinokkal szennyezett vizbdl ivott.

A legtdobb ismert eset ivoviz fogyasztasaval bekdvetkezett mérgezés, a
leggyakoribb tunet a gastroenteritis, de szamos olyan eset is ismert, amikor bd&rirritansok
kerlltek kapcsolatba usz6, furd6z6 emberekkel. Tudunk halalesetekrdl is (Brazilia),
amikor a katasztréfat mikrocisztin ivovizbe kerulése okozta (BELL és CODD., 1994).

2.1 A cianobaktériumokrol altalaban

A cianobaktériumok, mas néven kékalgak egy- és tobbsejti prokariotak, melyek klorofill-
a-t tartalmaznak, fotoszintetizalnak, de sejtfelépitésiiket tekintve inkabb a baktériumokhoz
allnak kozelebb (a cianobaktériumok nem rendelkeznek membrannal korulhatarolt
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sejtszervecskékkel, nincs membrannal korulhatarolt sejtmagjuk, sejtmembranjuk
peptidoglikan rétegen alapul, és inkabb 70S tipusu riboszomakat tartalmaznak, mint 80S
tipusut.

Azon pionir élélények kozé tartoznak, melyek els6ként benépesitették a Foldet. Az
északnyugat-ausztraliai Warrawoona (egy uledékes sziklatomb) kézetében 3,45 milliard
éves kovuletekre bukkantak a kutatok, melyekrdl csaknem teljes biztonsaggal kijelenthetd,
hogy prokariota élélények fossziliai. Ezek a fotoszintetizalé6 mikroorganizmusok lehettek a
korai Fold szerves anyaganak elsédleges producensei, €s az elsd organizmusok, amelyek
elemi oxigént bocsatottak az &Osi légkorbe. A DNS-elemzések bebizonyitottak, hogy a
legelsé élélények hétlrd tulajdonsaggal birtak és képesek voltak életben maradni a
vulkanok altal ftott 6ceanokban és forro forrasokban.

A cianobaktériumok anyagcseréjének szempontjabol fontos tulajdonsag a
nitrogénfixacid, mely biztositja szamukra a minden élélény szamara elengedhetetlen
szervetlen tapanyagot. A nitrogenaz enzim altal a leveg6 N, tartalmat képesek kdzvetlenul
ammoniava alakitani (amely altal a nitrogén belép a taplaléklancba) és a nap energijjat
hasznalva a metabolikus és bioszintetikus folyamataik energiaszikségleteinek fedezésére,
novekedésukh6z csupan nitrogénre, széndioxidra, vizre, valamint nyomelemekre van
szukseéguk. Nitrogénfixalo cianobaktériumokkal nagy szamban talalkozhatunk a
filamentumokat, heterocisztakat képz6 fajok kozott (pl. Anabaena, Nostoc). Olyan
esetekben, amikor alapvetden a nitrogén szerepel limitalé tényezéként, de minden egyéb
tapanyag rendelkezésre all, a nitrogénfixald cianobaktériumok kerllnek kompeticios
elbnybe.

Sok cianobaktérium faj képez gaz-vezikulumokat. Ezek gazzal toltott, henger alaku
zarvanyok a citoplazman belll, melyek felhajtéerét kdlcsdndznek a sejtnek. Ezek lehetdvé
teszik a sejtek szamara, hogy a viztestben vertikalis iranyban befolyasolni tudjak
helyzetiket.

A cianobaktériumok eléfordulhatnak édesvizekben, folyd-torkolatokban, valamint
tengerekben, a parthoz kozeli vizekben. Azon fajok, melyek a viztestben lebegve élnek, a
fitoplankton részei, mig az aljzatlakok a fitobentosz tagjai. Alapvetéen melegigényes fajok,
a 25 C hbémérsékletli vizben kezdenek szaporodni, ezért tomeges el6fordulasok a
mérsékelt dvon az év meghatarozott honapjaira korlatozédik. A kedvezétlen idészak
atvészelésére tartalék tapanyagokat raktarozo6 cisztakat képeznek

Nagymertékl elszaporodasuk, az un. algaviragzas a kedvez6 hémérsékleten kival
még koéthetd a viz tapanyagtartalmahoz is. llyenkor a viz felszinén intenziv elszinez6dést
(leggyakrabban zold, ill. kékeszOld, esetleg sargaszold, sarga, voOrds, barna) és
zavarosodast lehet megfigyelni. A felszinen felgyilemld él6 és elhalt tdmeg habot is
képezhet. Az algaviragzasok a felszini vizek eutrofizalédasaval valtak egyre gyakoribba,
bar vannak arra is adatok, hogy szorvanyosan ez elétt is figyeltek meg tdmeges
elszaporodast. Entz Géza és Sebestyén Olga (1942) A Balaton élete cimii kdnyvikben
azt irtdk a vizviragzasokrol: "llyen jelenség a Balatonunk életében olyannyira kivétel, hogy
mindeddig csak néhany, kivételes feljegyzésunk van rola". Mara az algaviragzas, ill. az
algak altal termelt toxinok kdrnyezetgészségugyi hatasa vilagméretl problémava nétték ki
magukat.
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2.2 A cianobaktériumok altal termelt toxinok — a cianotoxinok

Altalanossagban elmondhaté, hogy ugyanazon toxint tobb cianobaktérium térzs (faj)
termelheti, ill. egy adott torzs (faj) (faj) tobb toxint is termelhet. A mérsékelt évben a
kovetkezd nemzetségek fajai lehetnek toxikusak: Microcystis, Anabaena, Aphanizomenon,
Oscillatoria, Coelosphaerium, Gloeotrichia, Gomphosphaeria, Synecocystis,
Cylindrospermopsis, Nodularia.

A cianobakteridlis toxinok kémiai szerkezetiket tekintve heterogén csoport, de
hatasuk alapjan sok koOz6s vonast mutatnak., ezért nehéz felallitani korulhatarolt
kategoriakat.

Hatasmechanizmus  szempontjabdl megkulonboztetunk  neurotoxinokat ill.
hepatotoxinokat. Emellett még el6fordulhatnak elvaltozasok a kulsé felszineken (pl. bdr)
(dermatotoxicitas). Egy adott toxinnak nemcsak egyféle hatasa lehet.

A cianotoxinok harom nagy kémiai csoportba sorolhatéak, ezek: ciklikus peptidek,
alkaloidak, és lipopoliszacharidok (LPS).

2.2.1 Hepatoxikus ciklikus peptidek — microcystinek és nodularinok

A ciklikus peptidek viszonylag nagy természetes anyagok, molekulatdmeguik
(MW)=800 és 1000 kozott van, bar mas sejtben megtalalhaté oligo- és polipeptidhez
képest (MW>10000) ez kicsinek szamit. Vagy 6t (nodularinok), vagy hét (mikrocisztinek)
aminosavbol épulnek fel, melyek kozul a két lancvégi 6sszekapcsolodik, igy formalva
gylrat. Vizoldékonyak, és néhany kivételtdl eltekintve nem képesek athatolni kézvetlendl
az allati és novenyi sejtek lipid-membranjan. Ezért, hogy kifejthessék toxikus hatasukat,
bejutdsuk a sejtbe csak membran transzport folyamatok révén lehetséges, ahogy
egyebként csak bizonyos esszencialis biokémiai, vagy asvanyi anyagok jutnak at a
membranon. A proteinfoszfataz enzimek specifikus inhibitorai, itt most nem részletezett
folyamatok miatt, eml6sok estében ezért a maj lesz az elsddleges célszerv. Egereken
végzet toxikoldgiai kisérletek soran, melyeket hagyomanyosan laboratériumi és terepi
mintak toxicitasanak meghatarozasara hasznalnak, a cianobakterialis hepatoxinok akut
dozis esetén, minddssze néhany 6ra alatt halalt okoznak, a fellépd majvérzés miatt.

A leggyakoribb és legismertebb hepatotoxin a mikrocisztin, amelyet a Microcystis,
az Anabaena, a Nostoc és a Planktothrix (régebbi nevén Oscillatoria) genuszba tartozé
cianobaktériumok termelnek. Az elsé ilyen toxinokat a Microcystis aeruginosa nevi fajbdl
izolaltak, innen ered a mikrocisztin név is. A mikrocisztineket L-amindésav tartalmuk
alapjan nevezték el, igy pl. a mikrocisztin-LR leucint (L) és arginint ® tartalmaz, mig a
mikrocisztin —YA tirozint (Y) és alanint (A) (CARMICHAEL, 1992a). Eddig mintegy 65
mikrocisztin varianst izolaltak, amelyek LD50 értéke az 50-300 pg/testsulykg tartomanyba
esik (WHO, 1999). A Microcystis aeruginosa ill. egyéb cianobaktérium fajok altal termelt
szekunder metabolit, a mikrocisztin-LR feltehet6leg a leggyakrabban eléforduld
mikrocisztin (CARMICHAEL, 1992b). Ez egyben a legtoxikusabb, LD50 értéke 50
Mg/testsulykg. (Lokalis kuldnbségek természetesen eléfordulhatnak: tobb esetben az MC-
RR dominanciajat figyelték meg, igy pl. japan tavakban /SHIRAI et al., 1991/, marokkdi
viztarozékban /OUDRA et al., 2001/, valamint a spanyol Guadiana folydban /MORENO et
al., 2004/).
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30. abra Mikrocisztin LR kémiai szerkezete

Mikrocisztinre (pontosabban mikrocisztin-LR-re) a WHO altal el6irt hatarérték 1 ug/I
(CHORUS és BARTMAN, 1999). (A mikrocisztin-LR kimutathatésagi hatara HPLC-vel 0.05
Mg/l, ELISA teszttel 0.2 ug/ll.) Ezt a hatarértéket FAWELL et al. (1994) egereken végzett
tesztjei alapjan allapitottak meg, a hatarérték kiszamitasa a kovetkez6 fuggvény alapjan
tortént:

P
Hatarérték = ADI * BW = I
Ahol ADI megengedhetd napi felvehetd mennyiség

BW testsuly
P napi fogyasztas ivovizre esé szazalékos aranya
L az elfogyasztott viz mennyisége (literben)

Az ADI eértéeke 0.04 mgl/testsulykg/nap. Ezt a majtoxicitasra meghatarozott 40
pg/testsulykg/nap NOAEL érték alapjan kaptak, 1000x értékelési faktorral szamolva.

BW értéke 60 kg.
P: 80%.
L: 2.

A Kanadai Ivovizminéségi Iranyelv ivévizben mikrocisztin-LR-re maximalis
elfogadhato koncentracionak 0.0015mg/l (1,5ug/l) értéket ad meg. Feltevésik szerint ez
egyben a tdbbi mikrocisztin varhatd el6fordulasat tekintve is megbizhaté hatarérték.
Ausztralidban 1,3pg/l hatarértéket fogadtak el (WESTRICK, 2003).

A nodularint, egy masik hepatotoxint csak a Nodularia spumigena termeli
(CARMICHAEL, 1989).

Mikrocisztin vagy nodularin okozta mérgezés esetén a maj mikodésének sulyos
zavara lép fel, szOvettani deformitasok is kialakulnak (a majsejtek fellazulnak, késébb
elhalnak, a kérbonctani vizsgalat soran a m4j faké szinli, megnagyobbodott, pontszer( és
nagyobb vérzéseket lehet megfigyelni).
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2.2.2 Neurotoxikus alkaloidak — anatoxinok és saxitoxinok

A neurotoxinok tamadaspontja az idegrendszer. A mérgezés legjellemzébb tunete
izomrangas és izomgorcs (muszkularis tremor). Halal a légzési izmok gatlasa miatt Iéphet
fel. Az anatoxin-a egy alacsony molekulatdmeg( alkaloida (MW=165), az Anabaena,
Oscillatoria és Aphanizomenon fajokbdl ismert, hatdsa megegyezik az acetil-kolinéval. A
homoanatoxin-a (MW=179) az anatoxin-a homoldgja, egy Oscillatoria formosa
(Phormidium formosum) torzsbdl izolaltak, hatdsmechanizmusa megegyezik az el6z6
alkaloiddal. Anatoxin-a-ra ajanlas szinten a 3 ug/l hatarérték szerepel (WESTRICK, 2003).

A saxitoxin és a neosaxitoxin az idegsejtek natriumcsatornait blokkoljak, az
idegsejtek gatlasaval az izomsejtek ingerllet hianyaban megbénulnak. Ezeket az
Aphanizomenon, Anabaena, Lyngbya és Cylindrospermopsis nemzetségek egyes fajai
termelik. Saxitoxinokat el6szor tengeri, emberi fogyasztasra alkalmas kagylokbdl izolaltak,
ahol ezek a toxikus anyagok bioakkumulalédtak és emberi halaleseteket okoztak.

A saxitoxinokat a nemzetk6zi Vegyifegyver Egyezmény (Chemical Weapons
Convention) is szamon tartja (METCALF és CODD, 2004).

2.2.3 Citotoxikus alkaloidak

A legismertebb ezek kdziul a Cylindrospermopsis raciborskii-rol elnevezett hepatoxikus
alkaloida, a cylindrospermopsin. Ez egy ciklikus guanidin alkaloida 415-0s
molekulatdmeggel, melyet a Cylindrospermopsis raciborskii, Umezakia natans és az
Aphanizomenon ovalisporum termel. Vegytiszta formaban a cylindrospermopsin a majat
tamadja, de a C. raciborskii-bdl készult nyers kivonatot egerekbe injektalva mas szerveken
is patologiai tuneteket okoztak (vesékben, lépben, thymusban és a szivben). A tiszta
cylindrospermopsin LDsy értéke egerek hasfalaba injektalva 2.1 mg kgl''bw 24 6ra alatt,
valamint 0.2 mg kg I"' bw 5-6 nap alatt.

A Cylindrospermopsis raciborskii szubtrépusi eredetli, eredetileg Indiaban
hataroztak meg (DESIKACHARY, 1959). Eurdpaban és észak-Amerikaban egyarant
elterjedt, gyakorlatilag invaziv faj (ST. AMAND, 2002). Sokaig ugy tartottak, hogy ez az
algafaj csak melegebb éghajlatu orszagokban képes megélni, de Magyarorszagon és
Ausztridban is eléfordul, spérai  kénnyen terjednek (KOMAREK, 1999). Optimalis
novekedési sebessége mindazonaltal 25 C vagy ennél magasabb hémérsékleten van.
Egyetlen C. raciborskii sejt toxintartalma 0.0041 és 0.026 pg kozott valtozhat, ez megfelel
1.5-5.5 mg cylindrospermopsin g szaritott sejt. HIRIPI et al. (1997) szerint ez a Balatonban
a dominans algafaj, raadasul az altaluk izolalt torzs in vivo tesztekben rovarokra és
halakra letalisnak bizonyult.

DUY et al. (2000) szerint cylindrospermopsinra a TDI (tolerably daily intake) 0.02g
testsulykg nap. Az ajanlas felnéttekre 0.48, gyerekekre 0.16, csecsem&kre 0.11 g |, egy 60
kg os feln6tt esetében 2l-es, 10 kg-os gyerek esetében 1l-es, egy 5 kg-os csecsemd
esetében pedig 0.75 | vizfogyasztast tételezve fel. Ugyanez a szerz6 algaszamra is
megadja az ajanlott maximumot: 4231 csecsemdk, 6154 gyerekek és 18 461 felnbttek
esetében (0.026pg cylindrospermopsin sejt koncentraciot feltéve). (Ezek csak ajanlasok,
hatosagi hatarérték cilindrospermopsinra nincs. Egyelére még szintén az ajanlas
szintjén szerepel cilindrospermopszinra az 1 pjg/l hatarérték /a mikrocisztinnel
megegyez6en/ /[FASTNER és CHORUS, 2006/.)
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2.2 4 Irritativ toxinok — lipopoliszaharidok

A lipopoliszacharidokat (LPS) el6sz6r egy Anacystis nidulans nevl cianobaktérium fajbdl
izolaltdk az 1970-es években. Az LPS-ek Aaltaldban a Gram-negativ (ilyenek a
cianobaktériumok is) baktériumok sejtmembranjanak kuls6é feluletén talalhatéak, ahol
komplexeket alkotnak fehérjékkel és foszfolipidekkel. A sejtfal alkotéjaként minden
cianobaktériumban jelen vannak.

A lipopoloszacharidok, ahogy az elnevezés is sejteti, kondenzalt cukor
szarmazekok, altalaban egy hexdzbdl és valamilyen lipidbél allnak, leggyakrabban egy
hidroxi C14-C+g zsirsavbol. Tdbbnyire a zsirsav komponens az, amely irritativan,
allergénként hat az emberre és az eml6sokre. A cianobakterialis LPS azonban
hatarozottan gyengébb hatasu, mint az egyéb, patogén Gram-negativ baktériumok
lipopoliszacharidjai, mint példaul a Salmonellaé. Az LPS-ek kémiai stabilitdsa a felszini
vizekben ismeretlen.

2.3 Algatoxinok ill. algatoxicitas kimutatasanak moédszerei

Nagyon sokféle eljaras létezik cianotoxinok és cianobaktériumok vizbeli jelenlétének
kimutatasara. Ezen a modszerek pontossaga nagyban flgg az altaluk nyert adatok
késb6bbi felhasznalasatdl. Viszonylag olcsé moddszereket talalhatunk a toxicitas
meghatarozasara, de talalhatunk draga és nagyon pontos analitikai mddszereket az egyes
0sszetevOk kvantitativ és kvalitativ elktlonitésére. Nagyszamu bioldgiai eljaras hasznalja
ki a cianotoxinok bioaktivitasat, hepatoxicitasat, neurotoxicitasat, citotoxicitasat,
enzimaktivitasat, vagy immunolodgiai kdlcsonhatasait.

Okotoxikolégiai teszteket alkalmazhatunk vizviragzasbol szarmazé vizmintak,
laboratoriumi tenyészetek, sejtextraktumok tesztelésére. A toxicitds meghatarozasara a
kozelmultig altalanosan elfogadott eljaras volt az egérteszt, amelyben a membran
ultraszlréssel sterilizalt és ultrahangos vagy fagyasztasos-felengedéses eljarassal
elbkészitett oldatbdl az egerek hasuregébe 0,1-1,0 ml-nyit injektalnak. Az LDso értékeket
mg szaraz tdmeg per kg egér testsulyra (bw) adjak meg. Az értékeket a kdvetkez6k
alapjan osztjak fel:

>1,000 nem mérgezd
500-1,000 enyhén mérgez6
100-500 kbzepesen mérgez6
<100 erésen mérgez6

A medgfigyelt tinetek és a szoOvetvizsgalatok alapjan hatarozhatéak meg, hogy milyen
toxinok vannak jelen a mintakban: elkulonithetéek a hepatotoxinok a neurotoxinoktdl, sét a
neurotoxinok egyes tipusai is.

Gerinces allatokon vegzett kisérletr6l lévén szd, a teszt etikai szempontbdl
aggalyos, masrészt nem is reprezentalja a természetben kialakuldé expoziciés utat. Az
Eurépai Unié vegyi anyagokkal kapcsolatos stratégiaja (White Paper, European
Commission, 2001) explicite kimondja, hogy a magasabbrend( allatokkal végzett tesztek
szamat csoOkkenteni kell. Az egérteszt kivaltasara szamos konvencionalis ill. nem-
konvencionalis tesztet vizsgaltak meg. Tobb gerinctelen tesztszervezetet alkalmazé teszt
igéretes eredményeket adott, tobbek kozott az Artemia teszt (LAWTON et al., 1994), a
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Thamnocephalus teszt (TOROKNE et al., 2000, KEIL et al., 2002), valamint a saskateszt
(HIRIPI et al, 1998). Tovabbi lehetséges alternativa a Tetrahymena pyriformis (csillos
egysejti) (WARD és CODD, 1999).

Tobb szerz6 vizsgalta a Vibrio fischeri biolumineszcencia gatlason alapulé Microtox
teszt alkalmazhatdésagat algatoxinok kimutatasara. A teszt altalaban érzékeny algak
okozta toxikus hatas detektalasara, de eddig még nem sikerult az ismert cianotoxinok és a
kivaltott toxikus hatas kozott korrelaciot kimutatni (pl. VEZIE et al., 1996).

Liofilizalt algakkal ill. algakivonattal végzett Thamnocephalus tesztek soran is
elé6fordult, hogy magasabb toxikus hatas mutatkozott, mint az a microcystin tartalommal
egyediill magyarazhaté lenne (TOROKNE et al., 2000, KEIL et al., 2002). Ezek az
eredmények arra utalhatnak, hogy mas, jelenleg még nem azonositott toxinokkal is
szamolni kell. Hasonl6 jelenséget tapasztalt OBEREMM et al. (1997) halakon veégzett
kisérletei soran.

Szenzibilizaciés teszteket (a minta bérirritdld6  hatasat megallapitandd)
tengerimalacokon végeznek.

Az egyes toxinok mindségi és mennyiségi kimutatasara leggyakrabban HPLC
analizist alkalmaznak. A toxinok meghatarozasat altaldban lipofilizalt (fagyasztasos
szaritas) kulturakbdl, algaviragzas soran gyudjtott mintakbol, vagy szeszton (szemcsés
anyag, vizben szuszpendalva, amely nemcsak cianobaktérium sejteket tartalmaz, hanem
zooplanktont, valamint egyébb szervetlen anyagot, példaul iszapot is) mintakbdl torténik.
Az eredményeket altaldban milligramm, vagy mikrogrammban toxin per gramm
szarazanyagra (dw) adjak meg. Miutan az elsé két esetben a minta teljes tomegét az alga
adja, az utdbbi esetben pedig egyéb anyagokat is beleszamitanak az eredménybe,
nyilvanvalé, hogy a szeszton mérése soran pontatlansagokra kell szamitanunk. A
legnagyobb valaha mért és publikalt értékek a kovetkezdk:

* microcystin - 7,300 ug g-1 dw Kinabdl és Portugaliabdl,
* nodularin - 18,000 pg g-1 dw a Balti-tengerbél,

* cylindrospermopsin - 5,500 pg g-1 dw Ausztraliabdl,

« anatoxin-a - 4,400 pg g-1 dw Finnorszagbal,

* saxitoxins - 3,400 pg g-1 dw Ausztraliabdl,

* anatoxin-a(S) - 3,300 ug g-1 dw USA-bdl.

A HPLC analizis soran a toxinok meghatarozasat tdbbnyire liofilizalt (fagyasztasos
szaritas) kulturakbdl, algaviragzas soran gyudjtott mintakbol, vagy szeszton (szemcsés
anyag, vizben szuszpendalva, amely nemcsak cianobaktérium sejteket tartalmaz, hanem
zooplanktont, valamint egyéb szervetlen anyagot, példaul iszapot is) mintakbol torténik. Az
eredményeket altalaban milligramm, vagy mikrogramm toxin per gramm szarazanyagra
(dw) adjak meg. Miutan az els6 két esetben a minta teljes tomegét az alga adja, az utobbi
esetben pedig egyéb anyagokat is beleszamitanak az eredménybe, nyilvanvald, hogy a
szeszton meérése soran pontatlansagokra kell szamitanunk.

Vizbdl torténd kimutatas esetén, 1-2 ug/l (azaz hatarérték kozeli) koncentraciok
esetén a kimutatast nagymértékben megneheziti, hogy magas koncentraciés faktort kell
alkalmazni. Az ISO (International Organisation for Standardisation) mikrocisztinek ill.
nodularinok kimutatasara értékel és javasol szilard fazisu extrakciés és HPLC-UV
eljarasokat (METCALF és CODD, 2004).
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HPLC mellett alkalmaznak még nagynyomasu vékonyréteg-kromatografias
(HPTLC), vékony réteg kromatografias (POON et al.,, 1987) ill. MALDI-TOF
tomegspektroszkopias eljarasokat, tovabba gazkromatografiat (BUMKE-VOGT et al.,
1996) és kapillaris elektroforézis eljarasokat (BOUAICHA, 1993).

Az ELISA teszt (Enzyme-Linked Immuno Sorbent Assay - enzimhez kotott immun-
abszorbens teszt) kifejezetten mikrocisztinek kimutatasara kidolgozott immunoldgiai
eljaras (Kfir et al., 1986). Az alkalmazott poliklonalis antitest j0 keresztreakciot ad az MC-
LR, MC-RR, MC-YR és nodularin toxinokkal, kevésbé érzékeny az MC-LY és MC-LA
mikrocisztin formakra. Els6sorban gyorsasaga és konnyi kivitelezhet6sége miatt érdemel
figyelmet. Az eljaras elve, hogy a mintat olyan lemezre visszlk, amelyen antigén van
rogzitve. Miutan ehhez a mikrocisztin hozzakot6dott, egy masik, enzimmel jelzett
ellenanyaggal reagaltatjuk, amely szintén a mikrocisztinhez kotédik. Ezt az egyuttest
azutan szinanyaggal valo reagaltatassal lathatova tesszik.

Biokémiai modszerek kozé tartozik még a szerin-threonin protein foszfatazgatlas
teszt (TUBARO et al. 1996) és az acetilkolinészteraz inhibicios teszt (HENRIKSEN et al.,
1997)

2.4 Expozicié

A cianobakterialis toxinok kétédhetnek a sejtmembranhoz, de a sejtben szabadon is
el6fordulhatnak. Laboratoriumi vizsgalatok szerint az 6reg sejtekb6l passziv mdédon
.Kiszivaroghat” a toxin, fiatal, aktivan novekvd sejtek esetében megfigyeltek aktiv
kibocsatast (CARMICHAEL, 1992a). LAM és mts. (1995) szerint a mikrocisztin-LR a
sejtben marad mindaddig, mig a sejt fel nem bomlik. Ugyanakkor az algaviragzasok ellen
alkalmazott kemikaliak (pl. CUSO4, NaOCI, KMnO4, stb.) hatasara a sejtfal felbomlik, a
toxin pedig kiszabadul a vizbe. Ez els6sorban emberi fogyasztasra szant vizbazis
esetében jelent problémat, valamint az ilyen vizbdl ivo allatok szamara. Ausztraliaban
1979-ben egy viztarozo vizét algiciddel kezelték, egy héttel a kezelés utan kozel 150-en
hepatitisz jellegl tunetekre panaszkodtak, a betegek kb. 20%-anal komoly vesekarosodas
alakult ki. A viztarozoé vizébdl izolalt C. raciborskii egérbe injekciézva hasonlé tlineteket
valtott ki (BOURKE et al., 1983). Az allatok szamara noveli a kockazatot, hogy a legtobb
toxintermeld faj gazvakuolummal rendelkezik és igy ezek segitségével feluszva a
cianobaktérium sejtek felhalmozddhatnak a vizfelszinen, és gyakran el6fordul, hogy
aramlasi illetve szélviszonyok hatasara az algatdmeg a parti savban halmozédik fel.

Maga az algak6zdsség Osszetétele és abundanciaja is gyorsan valtozhat idében és
térben, akar par ora alatt is (CODD et al., 1999). Ennek hatterében egyrészt az all, hogy
az algak képesek helyvaltoztatasra, részben a forrasok hozzaférhet6ségének
fuggvényében. (ez egyben arra hivja fel a figyelmet, hogy a tényleges kornyezeti kockazat
meghatarozasara atgondolt mintavételi stratégia kidolgozasara van szukség.)

A human expozicid elsddleges utja az algatoxinokkal szennyezett viz fogyasztasa,
ill. kisebb mértékben a szennyezett vizben torténd furdés (dermalis és oralis expozicio).
Egyelére még nem vizsgaltak részletesen, a toxinok milyen mértékben vandorolhatnak a
taplaléklancban felfelé, bar kovalensen kotott mikrocisztineket mar sikeralt kimutatni
édesvizi (WATANABE et al., 1997) ill. tengeri kagylokban (WILLIAMS et al., 1997a),
valamint lazacmajban (WILLIAMS et al., 1997b).

A C. raciborskii altalaban par méterrel a felszin alatt koncentralddik, novelve az
ivoviz altal torténd expozicid kockazatat. Vizben valé flrdés soran dermalis expozicio
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alakulhat ki. Egyes adatok tanusaga szerint édesvizi halakban is felhalmozddhat (SAKER
and EAGLESHAM, 1999), a bioakkumulacio els6sorban akkor lehet jelentés mértékd, ha a
halak viszonylag hosszu ideig vannak expoziciéban.

A toxinok lebomlasaért elsésorban biodegradacios folyamatpk felelések. COUSINS
et al. (1996) viztarozo vizének vizsgalata soran azt figyelték meg, hogy a mikrocisztin toxin
degradacioja kevesebb mint egy hét alatt bekdvetkezett, 4 napos felezési idével.
Ugyanakkor deionizalt vizben a toxin 27 napig stabil maradt, sterilizalt vizben pedig tobb
mint 12 napig, mindez azt mutatja, hogy természetes koérilmények kozott a lebomlas a
biodegradacioé és fotolizis kdvetkezménye. Mas adatok szerint egy Microvsytis aeruginosa
vizvirdgzas soran alkalmazott algicides kezelés utan még 21 napig volt jelen a vizben MC-
LR (JONES and ORR, 1994).

2.5 A toxintermelés és a kornyezeti hatasok 6sszefuggése

A cianobaktériumok tdmeges elszaporodasanak feltételeként négy kritérium allapithatd
meg:

Szélcsendes, vagy enyhén szeles idd,

15-30 °C kozotti vizhémérséklet,

A viz pH 6 és 9 kozotti értéki

Elegendd noveényi tapanyag.

Ezek a tényez6k csak a cianobaktériumok el6forduldsaval hozhatok
Osszefuggésbe, jelenleg nem tudjuk, mi a toxintermelés kivalté oka. Ugyanazon
mintavételi ponton vett mintak toxicitasa idében nagyfpku eltérést mutathat, ill. ugyanazon
faj kulonb6z6 mintavételi helyen vett mintai esetében is tapasztalhaté kulonbség a
meérgezbképességet illetéen.

hON =

Természetesen szamos kutaté probalt egyes kornyezeti tényezbk és a
toxintermelés kodzott dsszefiuggeést talalni. VAN DER WESTHUIZEN és ELOFF (1985)
laboratériumi vizsgalatai szerint a Microcystin tenyészet leggyorsabban 32 C-os
hémérsékleten novekedett, viszont a legnagyobb toxicitast 20 C-on figyelték meg. A
toxicitas (toxintermelés) 28C feletti hémérsékleten esett vissza. A szerzdk szerint ez azzal
magyarazhato, hogy 20 C felett csokken e kornyezeti stressz — mas szoval, az alga a
kornyezeti stresszre reagal toxintermeléssel. Ugyancsak kérnyzetei stressznek tekinthetd
a vashiany, amelyre a Microcistys uj polipeptidek szintézisével valaszol (LUKAC és
AEGERTER, 1993).

Ennek elsd pillantasra ellentmodhat MORENO és mts. (2004) megfigyelése. A
spanyolorszagi Guadiana folydbdl vett mintakban a legmagasabb algasiriséget és
toxinkoncentraciot egyarant nyarkézepi mintakban regisztraltdk. Az ellentmondas
feloldhaté ugyanakkor azzal, hogy ebben az esetben nem az egyes algak (algatenyészet)
toxintermelését vizsgaltak, hanem a vizben kimutathaté toxin mennyiségét. A
megnovekedett egyedszam esetleg kompenzalhatta a csokkent toxintermelést.

2.6 Kezelési lehetéségek

A modern id6k tobb kutatdja is beszamol arrdl, hogy kinai, afrikai, dél- és észak-amerikai,
valamint ausztral lakok, akik ivoviziket zold habbal szennyezett viztestekbdl nyerik,
godroket asnak a vizparthoz kozel, és ezzel szabalyszerien kiszlrik a vizbél a zold
szennyezddést az ivovizbdl. Ez az eljaras hasonlé ahhoz a modern eljarashoz, amely
soran manapsag a parti szlréslt vizeket nyerjuk. A szirés ugyanakkor nem minden

184



esetben hatékony, és ha a sz(ir6kdn roncsolédnak az algasejtek, a toxin kijuthat a vizbe
(HOEGER et al., 2002). Sokkal hatékonyabb lehet az aktiv szénen vald szlrés, ill. az
6zonizalas. ROSITANO et al. (1998) kimutatta, hogy az MC-LR és a nodularin par perc, ill.
par masodperc alatt oxidalhaté.

2.7 Hazai helyzet

Magyarorszagon a leggyakoribb cianobaktérium faj a Microcystis aeruginosa, ill.
ugyancsak gyakori az Aphanizomenon flos-aquae. Mint mar emlitettik, hazankban
vizviragzast elészér SEBESTYEN OLGA figyelt meg 1934-ben a Balatonon, ekkor a
Microcystis aeruginosa és a Microcystis flos-aquae valt tdomegessé. A balatoni eutrofizacio
miatt az 1980-as évektdl fogva tdbb alkalommal észleltek hasonlé vizviragzast, 1994-ben
a té teljes terlletén lehetett latni a Cylindrospermopsis raciborskii altal okozott
témegprodukciét (PADISAK, 1997). 2002-es adatok szerint a C. raciborskii mennyisége
nagymértékben lecsokkent a korabbi értékekhez képest, ebben az évben dominansnak az
Aphanizomenon klebahnii, A. flos-aquae és A. issatschenkoi, valamint a Planktothrix
agardhii fajok mutatkoztak (PADISAK et al., 2003).

1991-ben a Velencei-tavon fordult el6 toxikus vizvirdgzas, amikor is egy M.
aeruginosa torzs szaporodott el (KOS et al., 1995). A fiird6zék bérkilitésekkel, valamint
széduléssel, fejfajassal, lazzal kerlltek orvoshoz. Napjainkban a t6 vizminésége javul, de
ennek ellenére a M. aeruginosa nem tint el, és kimutathato a planktonokbol és az
uledékbdl.

_ Toxikus vizviragzas a Kis-Balatoni VizminGségvédelmi Rendszeren is jelentkezett
(TOROKNE 1988, 2002).
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XIl. Toxikolégiai megalapozasu kockazatbecslés és
kornyezeti allapotértékelés

1. Kornyezeti kockazatelemzés

A Kkockazatelemzés és -becslés meglehetésen Uj tudomanyterulet, ennek minden
elényével és hatranyaval. Lényege, hogy nemkivanatos vagy karosnak tartott események
(veszely) bekovetkezésének valoszinlségét minésiti, méghozza lehetdleg szamszer(
formaban. Jellege szerint interdiszciplinaris: fontos szerepet kap benne a matematika
(valoszinUségszamitas, modellezés), kémia (a szennyez anyagok tulajdonsagainak,
kornyezetben val6 viselkedésének vizsgalata), biologia, toxikolégia (a toxikus anyagok
hatasmechanizmusanak ismerete és vizsgalata él6 szervezetekben), de példaul egyre
nagyobb hangsulyt kap az dkoldgia (a karos hatasok nagyobb, komplex él6 rendszerekre
gyakorolt hatasanak vizsgalata).

A kockazatbecslés tehat 6nmagaban egy sajatos tudomanyterulet, tobbé-kevésbé egzakt
modszerekkel (a bizonytalansagokrol majd késébb). Ugyanakkor nem csak tudomany: a
kockazatbecslés els6sorban kornyezeti dontéseket megalapozd, a dontéshozdkat
megtamogatd gyakorlat. Nem 6énmagaért, I'art pour l'art végezzuk: csak akkor van
létjogosultsaga, ha tényleges dontések szulethetnek a kockazat csokkentésére, azaz ha a
kockazat kezelhetd.

A kockazatbecslés eredményeképpen a dontéshozoé olyan szamszerl értéket kap,
amelynek segitségével d6ssze tud egymassal kilonbdzé alternativakat vetni vagy pedig
meg tudja mondani, milyen mértékben kell az adott kockazati tényezs (stresszor) szintjét
csOkkenteni ahhoz, hogy a kockazat elfogadhatd legyen. A kockazatbecslés alapjan
lehetéség van az egyes kockazatok Osszehasonlitasara, rangsorolasara, valamint a
prioritasok megallapitasara. Az eredmények azutan felhasznalhatdk a koéltség-haszon, ill.
koltség-hatékonysag elemzésekben, amelyek az alternativ kezelési dontések hatasainak
tovabbi interpretacidjat jelentik.

A kdrnyezetpolitikai-kdrnyezetgazdasagtani megfontoldsok  nemcsak a
kockazatbecslést kovetd kockazatkezelési fazisban érvényesilnek, hanem mar annak
kezdetekor is megjelennek. Kockazatbecslést ugyanis a kérnyezet valamely szempontbdl
prioritast élvezd, értékesnek tekintett elemére végziunk. Mivel a kockazatbecslés iterativ
folyamat, minden fazisaban lehet6ség van az U informaciok figyelembevételére, amely
azutan a kornyezeti dontéshozatal soran is megjelenik.

Ahhoz, hogy a kockazatbecslés valoban megdfelel6 dontéshozatalt megalapozo
eszkdz legyen, a kdvetkezé hat kritériumnak kell megfelelnie (COVELLO ES MEKHOFER,
1993): (1) a logikai megalapozottsag, (2) teljesség, (3) pontossag), (4) elfogadhatdésag, (5)
gyakorlatiassag és (6) hatékonysag.

A logikai megalapozottsag azt jelenti, hogy maga a kockazatbecslés mennyire felel meg
az adott tudomanyterulet(ek) elméleti feltevéseinek. A teljesség arra vonatkozik, hogy a
kockazatbecslés soran mennyire vesszik figyelembe az egyes alternativakat. A
pontossag annak a mértéke, hogy mennyire pontosan tarjuk fel a bizonytalansagokat,
ezek forrasait, ill. hatasait. Az elfogadhatésag a dontéshozokra vonatkozik: mennyire értik
meg ill. fogadjak el a kockazatbecslés végeredményét. A gyakorlati alkalmazhatdsag
els6sorban a forrasok limitalt hozzaférhetésége miatt fontos: a  kockazatbecslést a
megszabott id6hatarok és rendelkezésre allé forrasok keretében kell elvégezni. Végul
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pedig a hatékonysag annak a mértéke, hogy a kockazatbecslés mennyire jarul hozza a
kockazat csokkentéséhez.

A pontossag és az elfogadhatésag néha egymassal utk6z6 szempontnak
bizonyulhat. A kockazatbecslés soran igenis fellépnek bizonytalansagok, hiszen az él6
rendszerek, amelyeket vizsgalunk, nagyon Osszetettek és raadasul korantsem tudunk
réluk annyit, amelynek alapjan kizardlagos pontossaggal megjosolhatnank a
viselkedésiket. A becslést végz6 szakember, aki tudomanyos alapossaggal jar el,
tisztdban van a lehet6ségekkel és korlatokkal, a becslés soran fellép6 bizonytalansagokat
is jelzi. Ugyanakkor éppen ezek a bizonytalansagok csokkenthetik a kockazatbecslés
értékét a dontéshozo szemében, aki esetleg a felvetett problémara explicit valaszt var.

A kockazatbecslés elfogadhatdésaga gyakran a kockazatbecslést végz6 személyétdl
fugg, az eljaras soran ugyanis tébbszor is szerepet kap a tapasztalaton alapulé dontés
(expert judgement).

Kllonbséget kell tenni a koérnyezeti kockazatbecslés (environmental risk
assessment) és az okologiai kockazatbecslés (ecological risk assessment) kozott. A
kornyezeti kockazatbecslés azzal a kockazattal foglalkozik, amely "a levegében, vizben,
talajpan vagy a taplaléklancban keletkezik ill. ezeken keresztll jut el az emberhez"
(WHYTE ES BURTON, 1980). A kérnyezet védendé elemei:

vizi 6koszisztémak,

szarazfoldi okoszisztémak,
csucsragadozok,

a szennyviztisztitok mikroorganizmusai,
a légkor.

A kornyezeti kockazatbecslés nemcsak antropogén eredetli kérnyezeti hatasokkal
foglalkozik, hanem természeti katasztréfaknak (foldrengés, vulkankitorés, stb.) az emberi
koérnyezetre gyakorolt hatasat is vizsgalja.

Az 6koldgiai kockazatelemzés és -becslés viszont a kdrnyezeti kockazati tényez6k
(kémiai, fizikai vagy bioldgiai) altal a nem human bioétara (élélények 0sszessége) gyakorolt
karos hatasok (kockazati tényez6k) valoszinliségének és nagysagrendjének (kockazat)
meghatarozasa (SUTER, 1993).

Kockazatbecslést és kockazatfelmérést tobbféle céllal készithetunk. Ezek kozé
tartozik valamely potencidlis kornyezeti karral jaré tevékenység (pl. egy adott kemikalia
forgalomba hozatalanak) engedélyezése. Szikség Ilehet mar hosszabb ideje
alkalmazasban lev6  vegyszerek vagy vegyszertipusok (pl. detergensek,
kOolajszarmazekok), illetve meglevd létesitmények, folyd tevékenységek kornyezeti
kockazatanak utélagos elemzésére is. El6fordulnak olyan kornyezeti katasztrofak (pl. egy
olajszallitd hajo balesete, az olaj kiomlése) amely a kockazat azonnali becslését kivanja
meg.

A human kockazatbecslés soran az értékesnek itélt, védendd elem mindig az egyed
(ennek megfeleléen alakul persze az elfogadhatd kockazat meghatarozasa is). Az
Okoldgiai kockazatbecslés ezzel szemben alkalmazhatd a biolégiai organizacié kulénb6zé
szintjein — populaciok, okoszisztémak szintjen. Néhany kivételtél eltekintve (pl. valamilyen
értékes, ritka faj) akar még az egyedek pusztulasa is megengedhet6, ha a populacio
fennmaradasa emellett biztosithato.
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1.1 A kornyezeti kockazatbecslés algoritmusa

A kornyezeti kockazatbecslés menetét tobb jogszabaly is elbirja (a 93/67/EGK szamu
Bizottsagi Iranyelv és az (EK) 1488/94 szamu Bizottsagi Rendelet, hazai jogszabalyok
kozil A kémiai biztonsagrol szold 2000. évi XXV. térvény, az 12/2001. (V. 4.) KOM-EUM
egyuttes rendelet a vegyi anyagok kockazatanak becslésér6l és a kockazat
csOkkentésérdl, a 38/2003. (VII. 7.) ESZCSM-FVM-KVVM egyuttes rendelet a biocid
termékek elballitasanak és forgalomba hozatalanak feltételeirdl, ill. a 82/2003. (VII. 16.)
FVM rendelet a géntechnologiai tevékenységre vonatkozé nyilvantartas és
adatszolgaltatas rendjérél, valamint a géntechnoldgiai tevékenységhez szlkséges
engedély iranti kérelemhez csatolandé dokumentaciorol).

A Kkockazatbecslés menete a kovetkezd: veszély azonositasa; dozis (koncentracid) -
valasz (hatas) Osszefuggés elemzése (stresszor — valasz kapcsolatok); az expozicid
becslése és a kockazat jellemzése.

A veszély azonositisa

o  Milyen karos hatasokat képes a
vizsgalt stresszor okozni?

o Mik a legfontosabb jellemzoi,
amik oOsszefiiggésbe hozhatok

ezekkel a hatasokkal?

A kockazat jellemzése

Stresszor-valasz kapcsolatok o A bec siilt expozicio és az ismert

e Milyen mennyiségi Osszefiiggés stresszor-valasz kapcsolatok
irhato le a stresszor és az altala Jiiggvényében mekkora a karos
kivaltott hatds kozott? > hatds valosziniisége?

o Milyen bizonytalansagi tényezok
léptek fel az eloz6 harom lépés
soran?

Az expozicio becslése
o A vizsgalt koriilmények kozott
mekkora expozicio dll fenn vagy
varhato? (expozicio a stresszor
és a hatast elszenvedo egyiittes
elofordulasa vagy kontaktusa.)

33. abra A hagyomanyos kockazatbecslés f6 komponensei.

1.1.1 A veszély azonositasa

A veszély azonositasa az adott hatasvisel6re ténylegesen fenyegetést jelentd stresszor
vagy stresszorok feltarasat és jellemzését jelenti. A jellemzés alatt elsésorban az adott
stresszor azon tulajdonsagainak megadasat értjuk, amelyek elméletben meghatarozhatjak
a stresszor viselkedését (azaz pl. terjedését a kornyezet kildonb6zé kompartmentjeiben, az
élélényekbe valo bejutas modjat, hatas jellegét, stb.).
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Az irodalomban gyakran lehet a forras és stresszor fogalmakkal talalkozni,
hasznalatuk némiképp kovetkezetlen. A forrast alapvet6en kétféleképpen lehet definialni:
az a (fizikai) hely, ahonnan a stresszor ered (pl. egy szennyez§ gazokat kibocsato
kémeény), vagy pedig az a tevékenység, amelynek az eredményeképpen a stresszor
|étrejon (pl. csatornazas).

Elképzelhetd, hogy a forras, amely eredetileg a szennyezd anyagot kibocsatotta
mar nem létezik, viszont a szennyez6 anyag olyan nagy mennyiségben rakodott le
valamilyen kézegben, hogy masodlagos forrassa valt. Igy példaul a Balaton
vizminéségvédelme kapcsan hiaba torténtek eredményes intézkedések egyes
eutrofizaciot okozoé tapanyagforrasok kikliszobolésére vagy csOkkentésére, az uledékben
mar megkotddott foszfor folyamatosan oldodik vissza a vizbe, allandd tapanyagkinalatot
jelentve. Ebben az esetben az Uledék tekinthetd a forrasnak.

El6fordulhat, hogy ugyanazon stresszor tobb forrasbdl is szarmazik, ebben az
esetben ezeket is be kell azonositani és jellemezni. A forrasok kdzott lehet antropogén és
természetes is.

Az EPA (1998) definicidja szerint: "a_stresszor olyan fizikai, kémiai vagy bioldgiai
entitas, amely karos hatast valthat ki".

Jelleguket tekintve beszélunk kémiai, fizikai és bioldgiai stresszorokrdl,
keletkezésuk helyétdl figgben pedig elsbédleges és masodlagos stresszorokrol.

Kémiai stresszorok

A kornyezeti kockazatbecslés leggyakrabban kémiai stresszorokkal, ezek meglevé vagy
potencidlis hatasaval foglalkozik. Evrél-évre tébb millié tonna természetes és szintetikus
vegyi anyag kerill a kdrnyezetbe'. Ennek nagy része mas vegyiiletekké, végiil pedig szén-
dioxidda alakul at a fizikai, kémiai és bioldgiai folyamatok komplex haléjan keresztul.

A veszély azonositasa azt jelenti, hogy a vegyi anyagoknak azokat a jellemzdit
tarjuk fel, amelyek révén potencialisan képesek karos hatast okozni. igy példaul meg kell
adni a hatéanyag fizikai-kémiai jellemzdit, ugymint: kémiai elnevezés, tapasztalati és
szerkezeti képlet, molekulatomeg, halmazallapot, szin, szag, olvadaspont, forraspont,
slriség, g6znyomas, vizoldékonysag, stabilitds (tliz és robbanas esetén is), pH,
reaktivitas, oxidacidés szam. El6zetes dkologiai informacidkra is szukség lehet, pl. az adott
anyag hatasa a ndvényi metabolizmusra, bomlasa ill. felhalmozédasa az él6lényekben,
bomlasa vizben, talajban és levegbben, bomlasi maradékai.

Ezek a jellemz&k egy vegyuletre ugyan konnyen megszerezhet6k, hala a ma mar
oriasi mértékben felhalmozodott ismereteknek, de a gyakorlatban szamos esetben nem
vegyulettel, hanem keverékkel talalkozunk. Ebben az esetben szukség lehet azoknak a
kolcsdnhatasoknak az ismeretére, amelyet a keverékben levé egyes vegylletek egymasra
gyakorolnak, hiszen ezek révén a keverék egyes jellemzéi jelentésen eltérhetnek attol,
mint amit az egyes alkotéelemek alapjan varhatnank.

" Az 1930-as évi 1 milli6 tonnarél mara 400 millié tonnara nétt a vegyi anyagok termelése. Az EU-ban kb. 100000
kiilonboz6 vegyi anyagot regisztraltak, amelybdl mintegy 10000-et évente 10 tonnat meghaladé mennyiségben dobnak

piacra, tovabbi 20000-et pedig 11-10 t kozotti mennyiégben (Commission of the European Communities,
2001).
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A kolcsdnhatas lehet fizikai (pl. az egyik anyag oldédik a masikban), lehet kémiai (pl. az
alkotéelemek egymassal kémiai reakcioba Iépnek), valamint lehet toxikologiai
(antagonisztikus, szinergisztikus, additiv). Sok esetben (pl. szamos peszticidnél) a
hatéanyagot valamilyen olddszerben juttatjak ki a kornyezetbe. Ebben az esetben az
olddszert kulon kell jellemezni, hiszen a kémiailag inert oldészerek (pl. szén-tetraklorid,
benzol, toluol, stb.) toxikusak.

Bioldgiai stresszorok

Az exota (idegenhonos) fajok, kulonosen az agressziven terjeszkedd, un. invaziv fajok
vilagszerte komoly okolégiai és ebbdl fakaddan gazdasagi karokat okoznak. Egyes
szerzOk odaig mennek, hogy az exoétakban latjak a természetes élGhelyeket és ezek
biodiverzitasat fenyegetd legnagyobb kockazati tényezét. Okoldgiai karuk abban rejlik,
hogy az &shonos populacidk versenytarsaiként Iépnek fel (pl. megegyezik a
taplalékforrasuk), de az is elképzelhetd, hogy ezek parazitaiva vagy ragadozodiva valnak.
Egyes adventiv fajok human egészségugyi kockazatot jelentenek, erre j6 példa a
hazankban sajnos igen elterjedt és allergizalé hatasu amerikai eredetl parlagfa.
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34. abra Parlagfii (Ambrosia elatior) (Foté: Paulovits Gabor)

A parlagfii (Ambrosia elatior) észak-amerikai eredet(, magjat a mult szazad elején gabona
szallitmanyokkal. hurcoltak be. Kezdetben a 20-as években csak Somogy-megyében volt
fellelhetd, mara gyakorlatilag az egész orszag fertézottnek tekinthetd. Mint neve is mutatja,
legkedvezdbb életteret a bolygatott, majd parlagon hagyott terlletek jelentenek szamara.
A magasabb, hiivosebb helyeken kevésbé tud elszaporodni, ezért Sopron és kdrnyéke, ill.
a Matra-kdzéphegység még viszonylag fert6zésmentes. Nemcsak igénytelen, hanem igen
szapora: 10 ezer magot hoz, amelyek raadasul 40 évig is csiraképesek maradhatnak.
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35. abra A parlagfii terjedése Magyarorszagon (Dr. Béres Imre térképvazlatai alapjan)

A parlagfi pollenje allergias megbetegedéseket okoz. Az allergia (tulérzékenység) az
immunrendszer eltulzott valaszreakcidja egy egyébként artalmatlan anyagra. Az allergiara
valo hajlam 0rokl6d6, de a kialakulasahoz kornyezeti hatasok is szikségesek. Az
allergizal6 anyag szenzibilizaciét indit el, ezért az els6 talalkozaskor még nem
jelentkeznek a tunetek, hanem csak egy kés6bbi alkalommal. Legfébb allergéneknek azok
tekinthet6k, amelyek belégzés utjan kerlilnek a szervezetbe, ez az expozicids utvonal
ugyanis nem kuszobolhetd ki. llyenek un. inhalativ allergén a viragpor (pollen). Hazankban
pollenallergiat leggyakrabban egyes fifélék és a parlagfi valtanak ki. Ez utébbi tekinthetd
a legveszélyesebbnek, mivel juliustol késé 6szig viragzik, €s nagyszamu pollent termel
(egyetlen ndévény akar 8 milliardnyit). Ezek tlskések, igy kdnnyen megtapadnak az
orrnyalkahartyan. A leveg6szennyezd por, korom feliletén még jobban megtapad, igy a
varosi lakossag nagyobb kockazatnak van kitéve.
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A kémiai anyagok okozta kockazat becslésével ellentétben bioldgiai stresszorok
esetében nem mindig egyszer( pontosan meghatarozni a forrast. Hogyan lehet eldonteni,
hogy egy faj adventiv-e vagy sem? Néha viszonylag egyszer( a dolog: ha vannak példaul
torténelmi feljegyzések egy expediciordl vagy mas jelentdés esemeényrdl, akar még a
pontos évszamot is meg tudjuk mondani. Mas esetekben viszont hosszadalmasabb
vizsgalatokra van szukség, az illet6 allat-vagy novényfaj elterjedéseét, viselkedését illetéen.
Ha példaul az elterjedési terlletet feltérképezve sok apro, igen szétszért folt is van, akkor
ezeken a vizsgalt faj minden bizonnyal adventiv. Ugyanilyen j6 informaciokkal szolgalhat
egyes viselkedési mintazatok tanulmanyozasa: ha példaul a vizsgalt allatfaj monofag
taplalkozasu, és a gazda/taplalékndvénye adventiv vagy betelepitett, akkor maga a
kérdéses faj is az.

Az exota szervezetek kockazatbecslése abban is kulonbdzik a vegyi anyagokétdl,
hogy ez utdbbiak mennyisége a kornyezetben a kibocsatastol szamitva nem fog
novekedni. Ezzel szemben az él6lények, ha kedvez feltételek kdzé kerllnek, képesek
elszaporodni, és tovabbterjedni, ezzel mintegy ujabb és uUjabb fert6zési gocokat kepezve.
Masképpen fogalmazva: ha az expoziciét a populaciésiriséggel tudjuk értelmezni, ennek
novekedésével id6ben az expozicido is néni fog. Bioldgiai stresszorok esetében az
expozicio elemzése a bejutas, elterjedés, tulélés és szaporodas értékelését jelenti.

A terjedési mechanizmusok, amelyek lehetnek aktivak vagy passzivak,
gyakorlatilag alig modellezheték. Passziv elterjedésnek nevezzuk, ha az él6lény
valamilyen kdzvetitd utjan terjed: ez lehet a szél, viz vagy valamilyen mas élélény. Mas
élélény utjan torténd (biochor) terjedésre j6 példa a szurdés szerbtdvis (Xanthium
spinosum). Ez dél-amerikai eredetl novény, Eurépaba a 17. szazad végén kerult. TObb
adat van arrél, hogy 1819-20-ban Moldva, Besszarabia és Romania teruletére elsésorban
a kozak lovak sorényében és farkaban megtapadva kerllt ez a veszélyes gyom
(PRISZTER, 1994).

A passziv médon terjeszkedd él6lények ki vannak szolgaltatva az 6ket szallitd
kozegnek és akkor tudnak az uj éléhelyen megtelepedni, ha ott a kdrnyezeti feltételek
szamukra megfelel6ek. Az aktivan terjeszkedd élélények elénye abban rejlik, hogy egy
ujonnan meghdditott terileten meg tudjak keresni a szamukra leginkabb megfeleld
él6helyeket.

A bioldgiai stresszorok térbelileg kétféleképpen terjedhetnek: diffuzid, ill. ugrasszeri
elterjedés révén. A diffuzié az elsé megtelepedés helyétdl valé fokozatos elterjeszkedést
jelenti, ezt els6sorban a mozgasképesség és a reprodukcidés rata befolyasolja. Az
ugrasszeri elterjedés féként a passziv mdédon terjed6 szervezetekre vonatkozik, ilyenkor
mindig ujabb és ujabb centrumok jonnek létre.

Ahhoz, hogy meg tudjuk jésolni, egy szervezet ill. populacié hogyan fog viselkedni
egy Uj éléhelyen, azaz mennyiben tud ott megélni és elszaporodni, segitséget nyujthat, ha
vannak adataink az illetd populacio okologiai igényeirdl, azaz arrol, milyen kornyezeti
feltételek kozott képes élni és reprodukalddni. Ezek kozott a kornyezeti feltételek kozott
vannak abiotikusak, azaz olyan fizikai és kémiai paraméterek, mint pl. a talaj szerkezete,
tapanyagtartalma, pH-ja, stb. A Dbiotikus tényez6k alatt a populacidk egymasra
gyakorolt hatasat értjuk, tehat ha példaul a jovevény ragadozo, fontos szamara, hogy az Uj
éléhelyén is talaljon megfelel zsakmanyt.

Az exota szervezetek kulon csoportjat alkotjdk a genetikailag mddositott
organizmusok (GMO-k). Ezek jelentds része a bioldgiai védekezésben alkalmazott
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szervezet. igy példaul a Bacillus thuringiensis spp. israelensis nev(i baktériumot a bioldgiai
szunyogirtasban alkalmazzak. Ez egy olyan kristalyos fehérjét termel, amely a
szunyoglarva emésztérendszerébe jutva az epitelidlis sejtek strukturalis deformacidjat
okozza, igy a larva éhen pusztul. Tobb ilyen, a fehérje termeléséért felelés gént sikerult
mar izolalni, ezek kézul az egyik a crylVB gén. A baktériumspérak viszont egy vizes
kozegben (a szunyoglarvak természetes él6helyén) hamar letlepednek, igy mérgez6
hatasukat csak révid ideig fejthetik ki. Ha viszont a kezelést tul gyakran ismétlik meg,
fennall a veszélye annak, hogy egy masik gén produktuma, egy a magasabbrendiekre,
koztik az emberekre is hemolitikus hatassal bird fehérje is a kdrnyezetbe keril. Az egyik
lehetséges megoldas a toxintermelésért felelés crylV gének atlltetése kékalgakba. Ezek,
mivel lebegnek a vizben, hosszabb ideig hozzaférhetéek a szunyoglarvak szamara és igy
mergez6 hatasuk is kifejezettebb. Ez mar a gyakorlatban is kivitelezhetd eljaras
(SOLTES-RAK et al., 1993).

GMO-kat szamos mas terlleten is alkalmaznak, igy tobbek kdzott szennyezett
talajok mentesitésében (bioremediacid). A legelsé szabadalmaztatott GMO is egy olyan
szervezet volt, amely képes volt tdbbféle kis molekulasulyd szénhidrogén bontasara
(BEEBY, 1993).

A GMO-k esetében az egyik legnagyobb veszély a gének atkerulése a manipulalt
szervezetbdl egy masikba. A géntranszfer a természetben is el6forduld folyamat, amely
végbemehet kilonbdzb torzsek, de fajok kozott is.

A génsebészet ugyanakkor olyan eszkozokkel is rendelkezik, amelyek segitségével
csokkenteni lehet a kockazatot. Olyan géneket lehet beépiteni ezekbe a szervezetekbe,
amelyek csokkentik annak a veszélyét, hogy a tervezettnél mas funkciokat lassanak el
vagy mas kozegben is életképesek legyenek. Erre egy extrém példa az un. dngyilkos
gének beépitése (pl. a fentebb emlitett kékalga esetében az 6ngyilkos gén egy bizonyos
id6 mulva mikddésbe lép, igy azok a kékalgak sem tudnak életben maradni és
elszaporodni, amelyeket nem fogyasztanak el a szunyoglarvak).

Az Eur6pai Unidban, igy hazankban is egy génmodositott szervezet alkalmazasat
ill. a génmodositott szervezet felhasznalasa soran nyert anyag alkalmazasat/fogyasztasat
szigoru engedélyezési eljaras el6zi meg. Elvileg olyan termék kerulhet csak piacra,
amelyet részletes kockazatbecslési eljaras soran engedélyeztek. A 82/2003. (VII. 16.)
FVM rendelet rendelkezik a géntechnologiai tevékenységre vonatkozd nyilvantartas és
adatszolgaltatas rendjérél, valamint a géntechnoldgiai tevékenységhez szlkséges
engedély iranti kérelemhez csatolanddé dokumentaciorél. Ebben részletesen felsoroljak
azokat a paramétereket, amelyeket a veszély jellemzéséhez meg kell adni. Kuilén kell
jellemezni a donort, a recipienst (ill. magasabb rendi novények esetében a
szul6szerveteket, valamint magat a génmaodositassal el6allitott IEnyegében Uj szervezetet.
A donor és a recipiens esetében ki kell térni arra, hogy ezek természetes korulmények
kozott hol fordulnak eld, természetes él6helyeiken milyen ragaddzoik, parazitaik,
kompetitoraik ill. szimbiontaik vannak. Jellemezni kell magat a génmaodositast is: milyen
modszerrel tortént, és pontosan mi kerllt at a recipiensbe (ezt nevezik inszertumnak). A
génmodositott szervezetrdl azt is tudnunk kell, mennyire stabil genetikailag.

A 132/2004. (IV. 29.) Korm. Rendelet szerint (ez a géntechnoldgiai tevékenység
engedélyezési eljarasi rendjérdl, valamint az eljaras soran az Eurdpai Bizottsaggal valo
kapcsolattartasrél rendelkezik) ,A géntechnoldgiaval maédositott mikroorganizmus nem
okozhat betegséget vagy barmely kdrosodast embernek, névénynek vagy allatnak.” igy ki
lehet zarni a toxicitast és allergenitast is.
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Fizikai stresszorok

A fizikai stresszorok kozott meg kell emliteni pl. a zaj- vagy héterhelést, ill. olyan jellegi
beavatkozasokat, amelyek az él6hely szerkezetét valtoztatjak meg. llyenek lehetnek pl.
egy teruleten kialakitott csatornak, volgyzaré gatak. Ugyancsak fizikai stresszornak
tekinthet6, ha egy Okoszisztéma egyes €él6 elemeit kdzvetlendl eltavolitjuk (pl. halakat
kifogunk).

Elsédleges és masodlagos stresszorok

Masodlagos stresszorok felléphetnek az elsddleges stresszor atalakulasaval (pl. egy
vegyulet bomlasakor keletkez6 metabolitok), illetve azaltal, hogy az elsédleges stresszor
olyan médon valtoztatja meg az 6koldgiai entitas valamely elemét, hogy az a tovabbiakban
stresszorként fog fellépni. igy példaul a Balatonba keriilé szervetlen névényi tapanyagok
(N és P) elsddleges stresszorként elGsegitették a toxintermel6 kékalgak elszaporodasat
(masodlagos stresszor). A masodlagos stresszorok bizonyos esetekben az elsédleges
stresszornal is fontosabbak lehetnek.

Stresszorok egymasrahatasa

Gyakori eset, hogy egy idében nem egy, hanem tdbb stresszor is fenyeget egy él6
rendszert. Eppen ezért nem elegendd egy stresszor — egy valasz kapcsolatot definialni,
hanem meg kell vizsgalni, az egyes stresszorok hogyan befolyasoljak egymas hatasat.
Hathatnak szinergista mddon, azaz egymast felerésitve, de lehetnek antagonistak is.

Két toxikus anyag hatasat még kisérletesen is lehet vizsgalni. KUFCSAK et al.
(1998) ill. POLYHOS et al. (1999) két biocid, a permethrin és a dietil-toluamid (DEET)
halakra gyakorolt hatasat vizsgalta. A permethrin egyike a Balaton térségében alkalmazott
szunyogirtd szereknek. A DEET, amely a Magyarorszagon forgalmazott repellensek
hatéanyaga, a legujabb vizsgalatok szerint az Obél-szindromanak nevezett tiinetegyiittes
feltételezett okozdja volt (az Obol-haboru idején a katonaknal észlelt tiinetek). A két szer
halaknal egylttesen alkalmazva igen sulyos ideg- és izomrendszeri karosodast okoz.

1.1.2 Stresszor-valasz kapcsolatok

A stresszor-valasz kapcsolat meghatarozasa soran feltételezzik, hogy ok-okozati
Osszefuggés van a stresszor és az altala kivaltott biolégiai hatas kozott és ez az
O0sszefuggés mennyiségileg is meghatarozhato. llyen értelemben valasz lehet barmilyen
biolégiai vagy biokémiai reakcid: enzimaktivitds megvaltozasa, szivmikodés, légzési
hanyados megvaltozasa, viselkedésbeli anomaliak, széls6séges esetben pedig
bekovetkezik a halal (ez utdbbi az egyed szempontjabdl persze egy igen-nem lehetéség:
csak akkor lesz értelme mennyiségi adatokrol beszélni, ha tobb egyedet vizsgalunk.)

Megkulonboztetink akut, kronikus és szubkrénikus hatasokat (bar ezek
definiciéjaban és értelmezésében nem minden teszt konzekvens). Akut hatasrél akkor
beszélink, ha a vizsgalt organizmus élettartamahoz képest rovid expozicids id6 alatt
letalis vagy szubletalis hatas kdvetkezik be.

A krénikus hatasok értelmezésében ill. vizsgalatdban van a legtdobb eltérés.
Definicio szerint (OECD, 1998) krénikus az a hatas, amely az organizmus egész
élettartama alatt fennall6 expozicié alatt kdvetkezik be. Ezzel szemben a krénikusnak

196



nevezett tesztek gyakran nem fedik le az organizmus teljes élettartamat, néha éppen a
legérzékenyebb életstadiumokat hagyva ki. A szubkrénikus hatasok pedig a szervezet
élettartamanak jelentds részét lefedd expozicio alatt kdvetkeznek be?.

Stresszor-valasz kapcsolatok szamszeriisitése

A gyakorlatban taldlkozhatunk a doézis-valasz (pl. ZEEMAN és GILFORD, 1993),
koncentracio-valasz (USEPA, 2000) valamint a stresszor-valasz (USEPA, 1998)
fogalmakkal is. A dézis jellegzetesen a human kockazatbecslésben alkalmazott fogalom,
azt az anyagmennyiséget értjuk alatta, amely a szervezetbe bejut. Testtomegre
vonatkoztatjuk, altalaban mg/testtomeg kg egységben adjuk meg.

Az Okolégiai kockazatbecslésben nem az egyes egyedekbe bejutd
anyagmennyiséget vizsgaljuk, erre a gyakorlatban nincs sem lehet6ség, sem sziukseég. it
vagy a feltételezett kdrnyezeti koncentracié mértékét adjuk meg, azaz a toxikus anyagnak
azon koncentracidjat, amely a vizsgalt kozegben (talaj, viz, levegd) feltételezéslink szerint
elé fog fordulni, vagy pedig altalaban stresszor-valasz kapcsolatokrdl beszéllnk, azaz a
hatast kivaltd agens (stresszor) valamilyen mennyiségi reprezentacidjahoz kotjuk az altala
koncentraci6-valasz kapcsolatoktol, hogy bizonyos tipusu stresszorok (pl. bioldgiai
stresszorok) esetében nincs értelme kornyezeti koncentraciérdl beszélni. Mivel ez
tekinthet6 a legtagabb értelmezésben, a kovetkez6kben ezt hasznaljuk.

A stresszor-valasz kapcsolatok szamszerUsitésére a legelterjedtebb mutatészam a
haladlos vagy halalt okoz6é koncentracié, a concentratio letalis (LC). Technikai okok miatt
leggyakrabban a kdzepes halalos koncentracio (LCsp) meghatarozasa torténik. Ez az a
koncentracié, amely a vizsgalt élélények felét (50%-at) elpusztitia. Ezzel szemben az
LC100 értéke azt a toménységet adja meg, amely az 0sszes vizsgalt szervezet pusztulasat
okozza. Amennyiben a vizsgalni kivant reakci®6 nem a pusztuldas mértéke hanem
valamilyen egyéb, enyhébb tinet (pl. noOvekedésgatlas), hatékony (effektiv)
koncentraciorél beszélink (EC).

Approximativ letalis koncentracié (ALC) az a legkisebb toménység, amelynél még
megfigyelhetd a kisérleti szervezetek karosodasa (pusztulasa).

Artalmatlan (NOEC — No Observed Effective Concentration) koncentracié az az
érték, amely a vizsgalati korilmények k6zott nem okoz (még) semmi mérhetd karosodast.

Kritikus koncentracio (LOEC — Lowest Observed Effective Concentration) az az
érték, amelynél az élélények karosodasanak elsé jelei jelentkeznek. Ezek a legtdbbszor
élettani ill. viselkedésbeli tunetek lesznek: pl. a halak esetében egyensulyi zavarok
figyelhetbk meg, a Daphniak (vizibolhak) pedig példaul a felszinre usznak és ott
maradnak.

Vannak ugyanakkor olyan stresszorok, amelyek esetében a tOmeénység nem
értelmezheté (pl. zaj, h6sokk). Ezért volt szikség a mértékegység mindségét nem
tartalmazo kozepes tlrés hatara (TLm — tolerantiae limes medialis) bevezetésére. Ez a

? Az OECD javaslata szerint (OECD, 1998) a szubkronikus elnevezés nem helyénvaléd. Kronikunak javasoljék azokat a
tesztreket nevezni, amelyek az organizmus élettartamank jelentds részét (legalabb 15%-at), ezen beliil valamilyen
fontos ¢életfolyamatot (pl. reprodukcid) lefedik. Valdjaban ez felelne meg az eddig szubkronikusnak definialt tesztnek.
A szervezet teljes életciklusat lefedd expozicids idovel dolgozo tesztek (eddig ezeket definialtuk kronikus teszteknek),
ill. azok a tesztek, ahol az expozicios id6 tobb generaciot is lefed, a tovabiakban az életciklus/multigeneracios teszt
elnevezést viselnék.
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stresszor olyan mennyisége, amelynél a vizsgalt szervezetek fele elpusztul vagy a mért
életjelenség erdssége felére csokken. A TL, a stresszor olyan szintje, ahol még nem
figyelhet6 meg karos hatas, a TL4oo pedig a teljes gatlas mértéke, azaz itt minden
élettevékenység megszinik.

Ezeknek a kapcsolatoknak a grafikus reprezentacioja a stresszor-valasz gorbe. Az
abszcisszan a stresszor mennyisége szerepel, ill. amennyiben relevans, ennek
természetes alapu logaritmusa, az ordinatan pedig a kialakult valasz mértéke. A
klasszikus stresszor-valasz gorbe S-alaku (Id. abra). A gérbe megalkotasahoz a stresszor
tobb szintjén meérjuk a kialakult valaszt, ezutan kulonbozé transzformacidés modszerekkel
(pl. probit) linearizaljuk a gorbét. Erre azért van szikség, hogy pontszer( értékeket
kapjunk, amelyekkel a stresszor hatasat jellemezni tudjuk. A leggyakrabban alkalmazott
pontszer( érték az LC50, azaz az a halalos (L=letélis) koncentracié, amely a vizsgalt
populaciéban 50%-0s pusztulast okoz. Olyan stresszor-valasz gorbék is felallithatok,
amelyek a stresszor flggvényében nem a pusztulas ill. mas negativ hatas mértékét,
hanem valamilyen pozitiv hatas mértékét (tulélés, ndvekedés, szaporodas, stb.) adjak
meg.
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36. abra Idealis koncentracié-valasz kapcsolat.
A pontozott vonal jelzi a kontroll kdzépérték minusz a minimum szignifikans
kuldnbség értékét, azaz azt a szintet, ahol az eltérés szignifikansnak tekinthet6. Az ennél
kisebb valasz értékeket tehat a kontrolltdl szignifikansan kulonbozének tekintjuk (tele

négyzetek). Az Ures négyzetek azokat az értékeket jelzik, amelyek nem kilénbdztek
szignifikansan a kontrolltol.

Végpontok kijelolése
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Bar egy stresszor valdés okoszisztémakban, valés koérnyezetben szamtalan élé
szervezetre hatast fejt ki (ezeket nevezzuk receptoroknak), természetesen nincs
lehetéségiink arra, hogy valamennyiiiket vizsgaljuk. Eppen ezért sziikség van un.
végpontok kijelolésére.

Az 6koldgiai kockazatbecslés végpontja a nem human bibta olyan értékesnek tartott
eleme, amelyet véleménylnk szerint a kockazat érint. Az érték kifejezetten
antropocentrikus fogalom: az adott elemnek olyan elbrelathatd haszna, amelyet a
tarsadalom realizal és felismer. Eppen ezért, egyrészt mivel az dkoldgiai kockazatbecslés
alapvetben a kornyezeti dontéshozok szamara készul, masrészt pedig a kockazatbecslés
soran alkalmazando tesztek kidolgozasa és elvégzése meglehetésen raforditas-igényes, a
gyakorlatban nincs lehet6ség az él6 rendszerek olyan elemeit kdzvetlendl is figyelembe
venni, amelyek a tarsadalom szempontjabdl nem birnak fontossaggal (tehat ha egy
toxikus hatas vizi szervezetekre hat, a végpont nem mondjuk a planktonikus kisrakok
egyuttese lesz, hanem az Oket fogyaszté halak, amelyek sérllhetnek kozvetlendl, a
toxikus hatas révén, de kozvetetten, a taplalékszervezetek megfogyatkozasa miatt).

A végpontok kijelolésénél harom szempontnak kell érvényesulni:

o Okoldgiailag relevansnak kell lennie (a rendszer fontos jellemzdit kell tiikréznie).

o Erzékenynek (fogékonynak) kell lennie ismert vagy feltételezett stresszorokra. A
kockazatbecslés elsé fazisaban, amikor a stresszorok még nem vagy csak részben
ismertek, az ilyen végpontok kivalasztasa nehézséget okozhat.

e A kockazatkezelés céljat is tukroznie kell. Ez ismét az érték fogalmaval van
Osszefuggésben: legyen olyan, a tarsadalom altal értékesnek tartott elem, amely
"megéri" a beavatkozast®.

e Okologiai szempontbol olyan tesztorganizmusok a legrelevansabbak, amelyek az
Okoszisztéman bellli kulcsfontossagu funkcidkra utalnak. llyen a mineralizacio,
energiaaramlas valamint a tapanyag/szénciklus.

A kivalasztast kovetben a végpont meghatarozasanak alapvetéen két eleme van.
El6szor is meg kell hatarozni azt az Okologiai entitast, amely veszélyben van. Ez
jelentkezhet a bioldgiai organizacié tdbb szintjén: lehet egy faj (pl. pisztrang), tébb hasonlé
funkciot betoltd faj csoportja (pl. ragadozé halak), egy kozosség (pl. bentikus
gerinctelenek), egy okoszisztéma (pl. egy t6) vagy valamilyen értékes éléhely (pl. egy
laprét). Maganak az entitasnak a definialasan kivul ugyanakkor meg kell hatarozni azt a
jellemzéjét (attributumat), amelyet a kockazat érint. Ezen megfontolasbdl vizsgalhatjuk a
mortalitas, novekedés/fejl6édés, valamint szaporodas megvaltozasat (ZEEMAN és
GILFORD, 1993).

Tobb stresszor esetében is kijeldlhetd egy olyan végpont, amely megfeleléen reagal
az egyes stresszorokra. llyenkor arra kell ugyelni, hogy a végpontot ért hatasok
ugyanabban az egységben legyenek kifejezheték (pl. adott korosztalyu halak
egyedszamanak csokkenése toxicitas, halaszat vagy az él6hely megszinése
kovetkeztében (BARNTHOUSE et al., 1990). Amikor egy szarazfoldi vagy vizi
Okoszisztémara vagy él6helyre tobb stresszor hatasaval kell szamolni, nagy
valészinliséggel tobb olyan végpontot kell kijeldlni, amelyek a széban forgé rendszert és a
benne zajl6 okoldgiai folyamatokat megfelel6en képviselik. Tobb végpont kijeldlése azért

3 A kockazatbecslés végpontja az objektumot tekintve nagy valdszintiséggel meg fog egyezni a kockazatkezelés céljaval
is. Ez utobbi ugyanakkor mar magéaban foglalja a sziikséges tennivalokat ill. az objektum kivant allapotara is utal (azaz
pl. védeni az illet6 fajt vagy fajcsoportot; megdvni vagy rehabilitalni az él6helyet , stb.), mig maga a végpont ilyen
szempontbol semleges.
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is célravezetd lehet, mert elképzelhetd olyan hatas, amely az egyik végpontot kdzvetlenl,
a tobbit viszont kozvetve, az adott végpont megvaltoztatasaval befolyasolja (példak).

A kockazatbecslés veégpontjatol meg kell kulonboztetnunk a teszt vegpontjat. A
kockazatbecslés végpontja (tehat a kivalasztott kdrnyezeti elemre vonatkozd kockazat)
lehet egy értékes, halaszhato halfaj allomanyanak csokkenése, példaul egy herbicid
kovetkeztében. A kockazat mértékének meghatarozasara valamilyen indikatort valasztunk,
egy olyan tesztorganizmust, amelyen laboratoriumi korilmények kozott elvégezhetink egy
megfelel6 Okotoxikoldgiai tesztet. Ebben az esetben a teszt végpontja a toxicitasra
vonatkozo, kdnnyen mérhet paraméter lesz, az LCs, érték.

A teszt végpontokra altalanosan elmondhaté hogy konnyen mérheté paraméterek.
Nemcsak a mortalitds, ill. ennek LCsy formajaban kifejezett értéke (bar ez a
legaltalanosabban alkalmazott paraméter), hanem pl. Iégzésgatlas, enzimaktivitas gatlasa,
reprodukcié megvaltozasa, novekedésgatlas, stb.

Stresszor-valasz kapcsolatok mindsitésére alkalmazott 6kotoxikoldgiai tesztek

Az egyfaju tesztek soran szigoru paraméterek figyelembe vételével kivalasztott
adott szamu tesztorganizmus nem tekinthetdé klasszikus értelemben vett populaciénak.
Ezek a tesztek sokkal inkabb az egyedek szintjén megfigyelheté reakcidkat vizsgaljak.
Ezek a reakciok lehetnek pl. szOvettani elvaltozasok, viselkedésbeli, élettani eltérések,
széls6séges esetben pedig mortalitas (LDsy ill. LCsy értékek). Egyfaju teszteket
els6sorban toxikologiai, Okotoxikoldgiai vizsgalatok soran alkalmaznak. Alkalmazasuk
jelentés elbnye az egyszerliség, kis raforditasigény valamint a reprodukalhatésag.
Els6sorban a reprodukalhatosag miatt ezeknek a teszteknek jelentés része
szabvanyositasra kerllt. A szabvany tesztekben alkalmazott organizmusokra jellemzd,
hogy széles geografiai elterjedésliek, természetes kornyezetikben gyakoriak és az adott
Okoszisztémaban fontos strukturalis/funkcionalis szerepet toltenek be.

A rendelkezésre allé hely csak a hazai szabvanyok rovid attekintését teszi lehetévé.

Meg kell ugyanakkor jegyezni, hogy Europaban az OECD altal kidolgozott, validalt
szabvanyok ezeknél Iényegesen szélesebb korlek.
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Xlll. Hazai szabvanyos egyfaju tesztek

Vizes kozegben

Vibrio fischeri biolumineszcencia-gatlas teszt

A teszt soran alkalmazott modellszervezet a Vibrio fischeri (régebbi nevén Photobacterium
phosphoreum), egy mélytengeri fakultativ anaerob, gram negativ baktérium. A mért
jelenség a biolumineszcencia (biokémiai folyamat, amely az él6 szervezetek esetében
fénykibocsatassal jard jelenséget idéz eld). A teszt elve, hogy a mérgezé anyag
valtozasokat idéz el6 a sejt allapotaban — sejtfal, sejtmembran, az elektrontranszport-
rendszer, enzimek, a citoplazma alkot6i — amelyek a biolumineszcencia csokkenésében
mutatkoznak meg.

Az érintett enzim a bakterialis luciferaz, amely a kdvetkezd reakciét katalizalja:
FMNH, + 0, + R — CO —H = FMN + R — COOH + H,0 + fény(490 nm)

A baktérium altal kibocsatott fény intenzitdsat luminométerrel mérjik, amelynek
tobb, kereskedelemben hozzéférhetd valtozata létezik (legelterjedtebb az Azur altal
fémjelzett Microtox, de hozzaférheték eurdpai termékek is, pl. a Merck altal gyartott
ToxAlert, a szintén német LUMIStox, ill. a finn BioTox). A 35. abra a ToxAlert ®100
luminométert mutatja be. Ez a biolumineszcencia-gatlas érékét automatikusan kiszamitja.

Hasznalhatunk tartésitott fotobaktériumokat is, ezek kereskedelemben kaphatok és
mélyhitében (-18 °C és -20 °C kozott) tarolhatdk. Viz (rekonstitucids oldat) hozzaadasa
utan a baktériumok azonnal fényt bocsatanak ki, ezért a tesztben kdzvetlendl
alkalmazhatok.

37. abra ToxAlert ®100 luminométer (Foté Kovats Néra)
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A teszt kompatibilis a MSZ 20382-2000 Magyar Szabvannyal, ,A Photobacterium
phosphoreum altali fénykibocsatads szennyviz okozta gatldsanak meghatarozasa” (a
Photobacterium phosphoreum a Vibrio fischeri régebbi elnevezése), valamint
az ISO/EN/DIN 11348-2:2000 (Vizminéség. Vizmintak gatlé hatdsanak meghatarozasa a
Vibrio fischeri fénykibocsatasara (lumineszcensbaktérium-teszt). 2. rész: Vizsgalat
folyadékbdl szaritott baktériumokkal) és ISO/EN/DIN 11348-3:2000 szabvannyal
(Vizminéség. Vizmintak gatldé hatasanak meghatarozasa a Vibrio fischeri
fénykibocsatasara (lumineszcensbaktérium-teszt). 3. rész: Vizsgalat fagyasztva szaritott
baktériumokkal).

Viztoxikoldgiai vizsgalatok (MSZ 22902-1:1989)

Ez a szabvany tartalmazza az ismert anyagok, a kemikaliak, a peszticidek, a
herbicidek, stb. a kulonféle eredetl szennyvizek, a felszini és a felszin alatti vizek,
valamint a kezelt vizek mérgez6képességének (toxicitasanak) biologiai teszteléssel
torténd vizsgalatara vonatkozo altalanos el6irasokat (tObbek kozott a mintavételre, a
higitasi sor elkészitésére vonatkozdéan). A szabvany definialja, hogy meg kell hatarozni az
artalmatlan koncentraciét vagy higitast, tovabba azt, amelyben 50%-0s a pusztulas, vagy
az ennek megfelel§ valtozas.

Kimondja azt is, hogy helyes toxikoldgiai véleményt csak akkor alakithatunk ki, ha
az anyagnak kulonboz6 élblényekkel, illetve egy adott él6lénycsoport kulonbozé
érzékenységi fajaival végezzik el a vizsgalatot (pl. klilénbdz6 halfajok).

A minésitéskor a legérzékenyebbnek mutatkozd tesztszervezettel kapott érték a
mértékado.

Statikus halteszt (MSZ 22902-3:1990)

A vizsgalt viz és a kilonb6z6 anyagok mérgezd hatasara a tesztszervezetként
hasznalt halak allapotabdl és az elpusztult egyedek szamabdl kdvetkeztetunk. A statikus
elnevezés utal arra, hogy a tesztet zart medencében, vizcsere nélkil, 96 6ran keresztul
végezzik.

Tesztszervezet lehet barmely olyan faj, amely a hazai természetes vizekben
elé6fordul, laboratériumban vagy tdgazdasagban tomegesen tenyészthetd, illetve
beszerezhetd, laboratoriumi korilmények kozott konnyen tarthatd, és kellbéen érzékeny.
Ezek lehetnek pl. ragadozdk kozul a szivarvanyos pisztrang (Salmo gairdneri Richardson),
fogassulld (Stizostedion lucioperca L.), harcsa (Silurus glanis L.), a vegyes taplalkozasu
ezustkarasz (Carassius auratus L.), ponty (Cyprinus carpio L.), a ndvényevé amur
(Ctenopharyngodon idella Cuv. et Val.) és a planktonevd fehér busa (Hypophthalmichthys
molitrix Cuv. et Val.). Természetesen az emlitett halak csak megadott mérettartomanyig (a
nagyobb termetl busa pl. max. 25 cm) alkalmazhato tesztszervezetként.

Megfelel6 higitasi sor elkészitése utan a tesztedényekbe (akvariumokba) 10-10
kisérleti allatot teszlink. A halakat el6zetesen 24 éraig éheztettlik, mivel az Grulék olyan
bomlastermékeket eredményezhet, amelyek megzavarhatjdk a teszt kimenetelét.
Hasonldképpen, a vizsgalat ideje alatt a halakat nem szabad taplalni. 1, 4, 24 és minden
tovabbi 24 o6ra elteltével ellenérizzik a halak allapotat és megallapitijuk a mortalitas
mértékét (az elpusztult halak szamat).
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Csirandvényteszt (Magyar Szabvany MSZ 22902-4:1990)

A tesztet els6sorban a felszini és a felszin alatti vizek vizsgalatara, a szennyvizek
ontozévizkeént torténd felhasznalasanak megitélésére, illetve mas viztoxikoldgiai tesztek
kiegészitésére hasznaljuk.

Friss, kezeletlen, azonos méretli és szind, sértetlen kullemd, ellenbrzétt csirazasi
képességlu fehér mustarmagvakat (Sinapis alba L.) a vizsgalandé minta higitasi
sorozataval nedvesitett szlirbpapiron csiradztatunk, a kontrollal azonos kdértlmények kdzott.
A viz hatasat a csirazas elmaradasaval (gatlas) és a csirandvények gyokerének
novekedés--kulonbségével értékeljik.

Viztoxikoldgiai vizsgalatok. Szennyvizek és befogaddk mindsitése (MSZ 22902-7:1982)

E szabvany targya a befogaddkba bocsatott kezelt vagy kezeletlen szennyvizek és
a befogadok (felszini vizek) vizi szervezetekre kifejtett mérgezd hatasanak mindsitése
viztoxikoldgiai vizsgalatok alapjan.

Szennyvizek mindsitése esetén az MSZ 22902/6 és az MSZ 22902/3 szerint meg
kell hatarozni a dil.* TLm48 h -értéket, tovabba az MSZ 22902/2 szerint a dil. TLm01 h -
érteket. (TLm = LCsp). A harom tesztszervezettel (Daphnia, hal és alga) kilén-kalon
meghatarozott dil. TLm48 h , illetve dil. TLmO1 h -érték koézul a legnagyobbat kell a vizsgalt
szennyviz dil. TLm értékeként elfogadni (,leggyengébb lancszem elve”).

A toxikologiai tesztek alapjan a vizsgalt szennyviz a kovetkez6 minésitéseket
kaphatja:

Higitast nem igényld, a vizsgalt vizi szervezetre gyengén meérgezd
Kis higitast igényld, a vizsgalt vizi szervezetre mérgezé

Kbzepes higitast igénylé, a vizsgalt vizi szervezetre mérgez6

Nagy higitast igényl6, a vizsgalt vizi szervezetre mérgez6

lgen nagy higitast igényl6, a vizsgalt vizi szervezetre mérgezo
Kulondsen nagy higitast igényld, a vizsgalt vizi szervezetre mérgezo

Befogaddk minésitése esetén a Daphniateszt, a statikus halteszt és az algateszt
eredményébdl meg kell allapitani a pozitiv valaszt (ez vagy az elpusztult szervezetek
szama a kiindulasi szervezetszam szazalékaban vagy a vizsgalt biolégiai folyamat
valtozasa a kontrollérték szazalékaban).

A vizsgalt befogadd vizének mingsitésénél a harom tesztszervezettel kildon-kulon
meghatarozott pozitiv valasz szazalékérték kozil a legnagyobbat kell mértékaddnak
tekinteni.

A legnagyobb pozitiv valasz szazalék alapjan adhaté minésités a kovetkez6 lehet:
A befogadé a vizsgalt vizi szervezetre nem mérgez6 hatasu

A befogadé a vizsgalt vizi szervezetre gyengén mérgezd hatasu

A befogad¢ a vizsgalt vizi szervezetre kozepesen mérgez6 hatasu

A befogad¢ a vizsgalt vizi szervezetre er6sen mérgez6 hatasu

* dil.: dilutio, higitas
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¢ A befogadod a vizsgalt vizi szervezetre igen er6sen mérgez6 hatasu

Vizminéséq. Edesvizi alga ndvekedésgatlasi tesztie egysejtii zoldalgafajokkal (1SO
8692:2004, MSZ EN ISO 8692:2005)

E szerint a nemzetkdzi szabvany szerint a vegyi anyagok toxikus hatasanak
mértékét édesvizi algafajok ndvekedésgatlasanak meghatarozasaval végezzik. A teszt
minden olyan, vizben kénnyen old6dé anyag hatasanak mérésére hasznalhatd, amelyik a
tesztrendszerben nem bomlik le ill. nem illékony.

A tesztoldatokat legalabb 72 o6ran keresztll inkubaljuk, amely id6tartam alatt
legalabb minden 24 6raban mérjik a sejtek silrliségét. A ndvekedésgatlast ugy allapitjuk
meg, hogy a novekedést (a sejtslrliség ndvekedését) vagy a novekedési sebesség
csOkkenését viszonyitjuk az azonos koérulmények kozott tartott kontrollkulturakhoz.

A vizsgélathoz a Scenedesmus subspicatus Chodat és a Selenastrum
capricornutum Printz édesvizi, planktonikus algafajok hasznalhatok.

Vizmindséq. A mobilitdsgatlas meghatarozasa Daphnia magna Strauson (Cladocera,
Crustacea). Akut toxicitasi teszt (ISO 6341:1996, MSZ EN ISO 6341:1998)

A nemzetkdzi szabvany elbirasai szerint a modszer alkalmazhaté a) a vizsgalati
feltételek kozott oldhatd vegyi anyagok, vagy a vizsgalati feltételek kdzott fenntarthatod
alland6 szuszpenzidé vagy diszperzio; b) kezelt vagy kezeletlen ipari vagy kommunalis
szennyvizelfolyasok, szikség szerint dekantélas, szlirés vagy centrifugalds utan; ill. c)
felszini vagy talajvizek akut toxicitasanak meghatarozasara.

38. abra A vizibolha (Daphnia magna) (Foté: Kovats Nora)
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A vizsgalat soran meghatarozzuk azt a kezdeti koncentraciét (azaz a teszt
megkezdésekor mérhetd koncentraciét), amely 24 éras expozicios idé alatt a Daphnia
magnak (abra) 50%-at mozgaskeéptelenné teszi, az ebben a nemzetkozi szabvanyban
meghatarozott feltételek kozott. Ezt a toménységet kezdeti hatasos gatlé koncentracionak
nevezzik, és 24 h — ECsg -vel jeldljuk. Ha lehetséges, és ha szikséges, meg lehet
hatarozni azt a kezdeti koncentraciot is, amely 48 o6ras expozicios id6 alatt teszi
mozgasképtelenné a D. magnak 50%-at. Ezt a toményseéget 48 h — ECsg; -vel jeldljuk.

A vizibolha talan a leggyakrabban alkalmazott tesztszervezet. Mivel a vizi
Okoszisztémakban az elsédleges fogyasztokat képviseli, reprezentativitasa igen magas.

Vizmin6séq. Az édesvizi halakra veszélyes anyagok akut halalos mérgezdhatasanak
meghatarozasa [Brachydanio rerio Hamilton-Buchanan (Teleostei, Cyprinidae)]
felhasznalasaval

1. rész: Statikus modszer (ISO 7346-1:1996, MSZ EN ISO 7346-1:2000)

Az ISO 7346 szabvanysorozatnak ez a része egy statikus mddszert ad meg stabil, nem
parolgo, egyszerli, a megadott feltételek kozott vizoldékony vegyuletek akut halalos
toxicitdasanak meghatarozasara zebradanion (Brachydanio rerio Hamilton-Buchanan). A
modszer a vizsgalati korulmények megfelel6 modositasaval egyéb édesvizi vagy tengeri
halfajokra is adaptalhatd, kialonos tekintettel a higitoviz 6sszetételére, mennyiségére és a
hémérsékletre.

A statikus teszt soran az oldatot nem cseréljuk, ez azzal az el6énnyel jar, hogy
egyszerl berendezést igényel. Ugyanakkor a vizsgalat ideje alatt a tesztoldatbdl bizonyos
anyagok eltiinhetnek és a viz altalanos O0sszetétele leromolhat. Ezért ez a modszer azon
anyagok vizsgalatara korlatozddik, amelyek vizsgalt koncentracioi viszonylag allanddak
maradnak a teszt id6tartaman belul.

A teszt soran megadott feltételek kozott meghatarozzuk azokat a koncentraciokat,
amelyek természetes vizben 24, 48, 72, illetve 96 6ras expozicios id6 alatt, a Brachydanio
rerio vizsgalt populaciéjanak 50%-ara halalos mennyiségl anyagot tartalmaznak. Ezeket a
félletalis koncentracidokat 24 h — LCsp-nek, 48 h — LCsp-nek, 72 h — LCsp-nek és 96 h —
LCs0-nek nevezzik.

2. rész: Félstatikus modszer (ISO 7346-2:1996, MSZ EN I1SO 7346-2:2000)
Az ISO 7346-2-ben leirt félstatikus mddszer esetén a tesztoldatok 24 vagy 48 éranként
megujitjuk, igy e modszer kompromisszum a statikus és az atfolyasos teszt kozott. Ez a
modszer azon anyagok vizsgalatara hasznalhatd, amelyek koncentracioi a teszt
id6tartaman belul 24 vagy 48 orankénti oldatcserével elegendé mértékben allandoé szinten
tarthatok.

A tesztfajok, ill. a méreési végpontok (24 h — LCsp, 48 h—LCsp, 72 h —LCs ill. és 96
h — LCs0) megegyeznek az el6zéekben leirtakkal.

3. rész: Atfolyasos médszer (ISO 7346-3:1996, MSZ EN ISO 7346-3:2000)

Az ISO 7346-3-ban leirt atfolyasos modszer, amelynek végzése soran a vizsgalando oldat
folyamatosan megujul, megoldja az el6z6 két teszt esetében leirt problémakat, azonban
sokkal bonyolultabb berendezést igényel. A legtobb anyag esetében alkalmazhato,
beleértve azokat is, amelyek vizben nem stabilak.

A tesztfajok, ill. a mérési végpontok (24 h — LCso, 48 h—LCsp, 72 h — LCs ill. és 96
h — LCs0) megegyeznek az 1. részben leirtakkal.
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Vizmin&séq. Tengerialga-novekedés gatlasanak vizsgalata Skeletonema costatummal és
Phaeodactylum tricornutummal (ISO 10253:1995, MSZ EN I1SO 10253:1999)

Ez a nemzetkdzi szabvany vegyi anyagok toxikus hatasanak meghatarozasara ir
el6 modszert tengeri algafajok novekedésgatlasanak meghatarozasaval. A modszer olyan
anyagok vizsgalatara hasznalhatd, amelyek vizben jél oldddnak, és jelentés mértékben
nem bomlanak le, illetve nem eliminalédnak a tesztrendszerbél. Kisebb valtoztatasokkal a
modszer hasznalhaté a szennyvizelfolyasok gatlé hatdsanak meghatarozasara is.

A vizsgalathoz a kovetkezd tengeri algak ajanlottak: Skeletonema costatum és
Phaeodactylum tricornutum. Mindketté torkolatvizekben és tengerparti terileteken fontos
és széles korben elterjedt, planktonikus jellegl fitoplankton faj (Bacillariophyta torzs). Az
ajanlott algatorzsek kulfoldi forrasokbol szerezhetdk be (pl. NIVA: Norwegian Institute for
Water Research vagy Institute of Plant Physiology, University of Géttingen).

A vizsgalat soran a tesztoldatokat (amelyek a tesztanyag kilénb6zé koncentraciéit,
tapoldatot, ill. az exponencialis nOvekedési szakaszban lev6 algasejtekbdl készitett
inokulumot tartalmazzak) legalabb 72 éran keresztul inkubaljuk, és ezalatt a sejtslriiséget
mindegyik oldatban legalabb 24 6ranként megmeérjuk. A ndvekedésgatlast ugy allapitjuk
meg, hogy a nodvekedést vagy a ndvekedési sebességet viszonyitjuk az azonos
koriimények kozott tenyésztett kontrollkulturakhoz. (Novekedés a  sejtslriseég
novekedése, mig novekedési sebesség a sejtsliriség novekedésének kifejezése az
idéfuggvenyében.)

Vizmin&séq. Pseudomonas putida novekedésgatlasi (sejtszaporodas-gatlasi) tesztjie (1ISO
10712:1995, MSZ EN I1SO 10712: 1998)

Ez a nemzetkdzi szabvany moddszert ir le a felszini, a talaj- és a szennyviz, ill.
vizben oldédé anyagok Pseudomonas putida baktériumra gyakorolt gatld hatasanak
meghatarozasara.

A mintaknak a Pseudomonas putida baktériumra (a Pseudomonadaceae csaladba
tartoz6 gram-negativ aerob baktérium, amely talajban és felszini vizekben él) gyakorolt
gatld hatasat a sejtndvekedés mérésével meghatarozzuk a tesztminta kilénb6z6
higitasainal, és 0Osszehasonlitjuk egy olyan kultura sejtnOvekedési adataival, amelyet
azonos korulmények kozott vizsgaltunk a tesztminta nélkll. Szamszerlileg azt a hatékony
koncentraciot (EC) hatarozzuk meg, amely 16 + 1 6ran bellil a Pseudomonas putida
sejtszaporodasanak szamitott vagy interpolalt gatlasat eredményezi a kontrollkulturahoz
képest. (EC1p és ECsy értékek, azaz ahol a sejtszaporodas 10%-kal, illetve 50%-kal
gatolva van a kontrollkulturahoz képest.)

Talaj-ill. hulladékmindsités

Telepiilési szilard hulladékok vizsgalata. Csirandvényteszt (MSZ 21976-17:1993)

E szabvany targya a kulonféle eredetl szilard hulladékok kivonata mérgezé
tulajdonsaganak megitélése a gyokérndvekedés- és a csirazasgatlas vizsgalat alapjan.

A gyokérndvekedés gatlasanak mértékét ugy hatarozzuk meg, hogy a szilard
hulladékok kivonatabol kapott folyékony fazis kulonb6z6 aranyu higitasi sorozataval
nedvesitett szlr6papiron friss, kezeletlen, azonos méretl, szinl és sértetlen killemi
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megfelel6 csirazasi tulajdonsagot mutatd, fehérmustar-magvakat csiraztatunk. A szilard
hulladékok kornyezetkarositdo, mérgez6 hatasara a kontroll kdzeghez viszonyitott gyokér-
ndvekedés mértekébdl kdvetkeztetunk.

Telepulési szilard hulladékok vizsgalata. Daphnia teszt (MSZ 21976-18: 1993)

A vizsgalat szilard hulladékbdl kioldédd anyag(ok) toxicitasat hatarozza meg Daphnia
teszttel a mar ismertetett médon, igy alkalmas az ilyen szilard hulladékkal (szeméttel)
érintkez6 talaj illetve a talajviz védelmének megitélésére.

Veszélyes hulladékok vizsgalata, algateszt (MSZ 21978/2—86)

Meghatarozott laboratoriumi koralmények kozott tartott egysejtli algahoz, Scenedesmus
obtusiusculus-hoz folyékony hulladékot, illetve szilard hulladék kivonatat adjuk. A
folyékony hulladék, illetve a hulladékkivonat az algak szaporodasat befolyasolja. A
szaporodas valtozasat sejtszamlalassal, vagy klorofilltartalom-meghatarozassal vagy
zavarossagmeréssel vizsgaljuk.

Veszélyes hulladékok vizsgalata, halteszt (MSZ 21978/3—86)

A vizsgalattal a folyékony hulladékok és a szilard hulladékokbdl készitett
hulladékkivonatok mérgez6 képességét hatarozzuk meg halakra. Tesztszervezet a
szivarvanyos guppi (Lebistes reticula), a teszt id6tartama 48 ora. A vizsgalat végpontja a
halak pusztulasanak szazalékban kifejezett értéke.

Veszélyes hulladékok vizsgalata, csiranovényteszt (MSZ 21978/8—-85)

A folyékony, az iszapszeri, valamint a szilard hulladékok kivonatabdl kapott folyékony
fazis kllonbozé aranyu higitasi soraval nedvesitett szlir6papiron fehér mustarmagvakat
csiraztatunk. A mérgez6 hatasra, vagyis a hulladékok kornyezetkarosité hatasara, a
kontroll koézeghez viszonyitott csirazasgatlas ill.  gyokérndvekedés meértékébdl
kovetkeztetink. A csirazasgatlast a kontroll kdzegben kifejl6dott novények szamahoz
viszonyitva, szazalékban adjuk meg, keverékenként. A gyokérndvekedés-gatlast a kontroll
kOzegben kicsirazott magvak gyokerének hosszusagahoz viszonyitva, szazalékban adjuk
meg, higitasonként.

Veszélyes hulladékok vizsgalata, Daphnia teszt (MSZ 21978/13-85)

A vizsgalattal a folyékony hulladékok és a szilard hulladékok kivonatanak toxicitasat itéljuk
meg. Tesztszervezet a Daphnia magna Straus, a mérgez6 hatas meértékét azzal a
higitassal fejezzuk ki, amely a tesztszervezetek 50%-at 48 ora alatt elpusztitja (dil. TLm,
48h).

Veszélyes hulladékok vizsgalata, Azotobacter aqile teszt (MSZ 21978/30-1988)

A hulladék Okotoxikus hatasat a tesztbaktérium 20°C hdémeérsékleten meghatarozott
inkubacios id6 (48 ora) alatti szaporodasa, illetve a szaporodas gatlasa alapjan értékeljuk.
A szaporodast vOros szin megjelenése kiséri, amely a taptalajhoz adott trifenil-tetrazolium-
klorid dehidrogenaz enzim jelenlétében redukalédott formajatol, a trifenil-formazantdl
szarmazik.
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Veszélyes hulladékok vizsgalata, a mérgez6képesség meghatarozasa algatenyészettel
(MSZ 21978/36-1989)

A modszerrel folyékony hulladék, ill. szilard hulladék kivonatanak toxicitasat hatarozzuk
meg. Tesztszervezet a Selenastrum capricornutum Printz zoldalga. A szaporodast a 4.
napon szarazanyag méréssel, a klorofill meghatarozasaval, zavarossagmeéréssel, vagy
sejtszamlalassal meghatarozzuk. A kontrollhoz viszonyitott szaporodascsokkenést
gatlasnak tekintjuk. A dil. TLm 96 h (= ECsy) azt a higitast jeloli, amelyben a
szaporodasgatlas pontosan 50%.

Pseudomonas fluorescens talajtoxicitasi teszt (Magyar Szabvany MSZ 21470-88: 1993)

A Pseudomonas fluorescens 173001 szamu torzs-tenyészete alkalmas a talajban levé
szerves és szervetlen szennyez6k talajbaktériumokra gyakorolt karos hatasanak
kimutatasara, a talaj szennyezettségének jelzésére. A talajtoxicitas vizsgalatat a
tesztbaktérium szaporodasara gyakorolt gatlé hatas kimutatasaval végezzik. A
tesztbaktérium zavartalan szaporodasa esetén a taptalajpan levé szintelen trifenil-
tetrazolikum-klorid vorés szind tri-fenil-tetrazoliumformazanna redukalédik. Toxikus
anyagok jelenlétében a taptalaj elszinez6désének mértéke a szaporodas gatlasaval
aranyosan csokken.

Mikrobiotesztek

Az Okotoxikologiai tesztek soran az egyik legnagyobb nehézség a tesztszervezetek
megfelel6 allomanyanak fenntartasa. Az allomanynak ugyanis ellenérzott és allando
érzékenységinek kell lennie, ami a gyakorlati nehézségeken kivul min&ségugyi
problémakat is felvet. A tenyészet fenntartasa kikliszobolhetd tartdsitott tesztszervezetek
felnasznalasaval, un. mikrobiotesztek alkalmazasaval.

Az irodalomban a mikrobioteszt fogalomnak tObbféle értelmezése ismert.
Legsziikebb értelemben a Ghenti Egyetemen a LABRAP (Laboratory for Biological
Research in Aquatic Pollution) Prof. G. Persoone vezetésével kifejlesztett toxkiteket értik e
fogalom alatt (PERSOONE, 1996). A tesztek kodzbs jellemvonasa, hogy a
tesztszervezeteket immobilizalt vagy alvé formaban lehet tarolni, életképességuket —
tesztszervezettdl figgben — fél-egy évig megbrzik. Szikség esetén ezeket meghatarozott
triggerkorulmények kozé helyezve kikeltethetbk, a teszt gyorsan, kis koltség- és
idéraforditassal elvégezhetd. A tesztkitek széles skalaja létezik:

— ALGALTOXKIT FTM: 72 o6ras alga inhibicios teszt, tesztszervezet a
Scenedesmus capricornutum (Ujabb nevén Raphidocelis subcapitata, ill.
legujabban Pseudokirchneriella subcapitata);

— PROTOXKIT FTM: 24 ¢ras toxicitas teszt, tesztszervezet a Tetrahymena
thermophila (csillés egyseijti);

— ROTOXKIT FTM: 24 o¢ras toxicitas teszt, tesztszervezet a Branchyonus
calyciflorus (kerekesféreg, zooplankton szervezet);

— THAMNOTOXKIT FTM: 24 ¢6ras toxicitas teszt, tesztszervezet a
Thamnocephalus platyurus (kisrak, zooplankton szervezet);

— CERIODAPHTOXKIT FTM: 24 ¢6ras toxicitds teszt, tesztszervezet a
Ceriodaphnia dubia (kisrak, zooplankton szervezet);

— DAPHTOXKIT FTM magna: 24 - 48 O6ras toxicitas teszt, tesztszervezet a
Daphnia magna (kisrak, zooplankton szervezet);

— — DAPHTOXKIT FTM pulex: 24 - 48 6ras toxicitas teszt, tesztszervezet a
Daphnia pulex. (A abra egy un. tartéspetébdl éppen kikelt D. pulex larvat mutat
be.)
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Tagabb értelemben mikrobiotesztnek mindsul barmilyen olyan teszt, amely
tartositott tesztszervezeteket alkalmaz, igy a Vibrio fischeri biolumineszcenciagatlason
alapul6 teszt tobb fajtaja is.

39. abra Frissen kikelt D. pulex larva (bal oldalt lathato a tartospete) (Foté Kovits Nora)

A Persoone-féle toxkitek zome az okotoxikoldgiai gyakorlatban bevalt, az el6z6
fejezetben emlitett szabvany tesztszervezeteket alkalmazza, ,elérecsomagolt” formaban.
Min6ségileg ujnak tekinthetd a Protox és a Thamnotox, azaz ezek esetében a
tesztszervezet is ujnak szamit. A Protox alkalmazasardl az irodalomban viszonylag kevés
adat all rendelkezésre (pl. FOCHTMAN et al., 2000), ugy tlnik, nem igazan terjedt el a
gyakorlatban.

A kitek a tartdsitott tesztszervezeteken kivul valamennyi, a teszt elvégzéséhez
szikséges laboreszkozt is tartalmazzak (mikropipettak, mikroplate-k, ill. a kilénb6zd
oldatok elkészitéséhez szukséges vegyszerek) (40. abra). A minéségbiztositas érdekében
a mikropipettak és egyéb mianyag eszk6zok egyszer hasznalatosak.
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40. abra Thamnotox kit (Foté szteBrbra)

Egyéb nem szabvanyos tesztek

A gyakorlatban egyre ujabb és ujabb vizsgalati eljarasokat dolgoznak ki. Ezt
szamos tényez6 indokolhatja pl. ujabb, az Okoszisztétmanak eddig még nem vizsgalt
elemét/szintjét reprezentald szervezetek alkalmazhatésaganak a tesztelése ill. alternativ
tesztek kifejlesztése. Ez igen fontos, hiszen az Eurdpai Unidban egyre nagyobb
eréfeszitést tesznek azért, hogy az allatokkal végzett tesztek szamat csdkkentsék ill.
alternativ teszteket dolgozzanak ki (WORTH and BALLS, 2002). Az Eurdpai Unié vegyi
anyagokkal kapcsolatos stratégiaja (White Paper, European Commission, 2001) kimondja,
hogy az allatokkal végzett tesztek szamat csOkkenteni kell. Tovabbi igény lehet gyors

reagalasu, ill. valamilyen toxikus komponensre specifikus tesztszervezet ill. teszt
kifejlesztése.

Természetesen vannak olyan vizsgalatok, tesztek, amelyek nem kerlltek
szabvanyositasra (és jo részik feltehetéen soha nem is fog. Egy résziket ennek ellenére
elterjedten alkalmazzak a kornyezet mindsitésére, mas részuk inkabb csak tudomanyos

célokat szolgal. A teljesség igénye nélkul a kovetkezdkben ilyen novum, ill. nem
szabvanyos teszteljarast ismertetunk.

A Vibrio fischeri biolumineszcencia-gatlason alapuld eljarasnak az akut teszten kivul
kifejlesztették a krénikus valtozatat is, de ez egyelbre inkabb kisérleti jelleggel alkalmazott
(pl. EL-ALAWI et al., 2002). A kronikus valtozatot (amely a maga 18 6ras expozicids
idejével még mindig hamarabb elvégezhet6, mint a zooplankton szervezeteket alkalmazo6
akut tesztek) a szerzdk szerint az indokolja, hogy igy lehet6ség nyilik olyan toxikus
komponensek vizsgalatara, amelyek ,hatéideje” hosszabb.
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El6készlletben van a teszt szilard kdzegre torténd alkalmazasat leir6 szabvany
(ISO/CD 21338: Water quality -- Kinetic determination of the inhibitory effects of sediment
and other solids and colour containing samples on the light emission of Vibrio fischeri
(kinetic luminescent bacteria test).

Ismertek mas biolumineszcens szervezetek is, algak, gombak, szivacsok. s6t még
halak is. Ezek élGhelye altalaban a mélytenger, de talalhatok kozottuk szarazfoldi
baktériumok is, pl. a Xenorhabdus nemzetségbél. A Vibrio fischeri-n kivil mas fajok
alkalmazasaval is kisérleteznek, igy pl. az amerikai haditengerészet kifejlesztette a
QwikLite nevl tesztrendszert, amely a Gonyaulax polyedra nevl alga biolumineszcencia-
gatlasan alapszik (pl. LAPOTA et al., 1998). Ez egyel6re viszont tenyészet fenntartasat
koveteli meg.

A kagyldk (Bivalvia) nagyon jél megfelelnek toxicitas vizsgalatok céljara. Ezek az
allatok helyhez kotottek, elég gyakoriak €s egész évben vizsgalhatok.
A szifbmozgas-reakcié vizsgalatdnak moddszere azon alapul, hogy a kagylok légzés
céljabdl nyitva tartjak a héjukat, és az id6 legnagyobb részét taplalkozassal toltik.
Kimutattak, hogy stressz alatt héjukat zarva tartjak. Ezt a jelenséget szamos természetes
és antropogén hatas esetében is megvizsgaltak, beleértve tobb toxikus anyagot, kozottuk
nyomelemeket is.

El6szor a szifbmozgast mechanikai eszko6zokkel regisztraltak. A jelenleg
alkalmazott rendszer magasfrekvencias elektromagneses indukcion alapul. Az
elektronikus érzékeld két kis tekercsbél all, amelyeket a szemkodzti kagylohéjakra
rogzitenek. Az egyik tekercs a transzmitter, a masik a fogado, ilyen mddon linearis
reakciot kapunk. SLOOFF és DE ZWART (1983), illetve KRAMER et al. (1989) olyan
rendszert alakitottak ki, amely in situ vizsgalatokra is alkalmas. Ebben 8 kagylot vizsgalnak
egyidejlleg (41. abra).

A leggyakrabban hasznalt fajok a vandorkagylé (Dreissena polymorpha), valamint a
kékkagyl6 (Mytilus) fajok.

Halak esetében is ismertek olyan tesztek, ahol a végpont valamilyen szubletalis (pl.
viselkedésbeli) eltérés. A rotacidos kamrateszt (42. abra) a folyévizben él6 halak egyik
jellemzé viselkedésmodjara, az un. pozitiv rheotaxisra alapul. Ennek Iényege, hogy a
halak mindig arral szemben usznak. Ha valamilyen szennyezés hatasara ez a viselkedési
mechanizmus sérul, a halak vagy megprébalnak eluszni a forrastdl, vagy pedig elvesztik
azt a képességuket, hogy az aramlassal szemben usszanak, tehat mindkét esetben lefelé
fognak sodrédni.

Els6dleges termel6k reakcidinak mindsitésére a csirandvény-teszten kivul a
gyakorlatban még a békalencse tesztet alkalmazzak (ez a protokoll Magyarorszagon
egyel6ére nem Kertlt szabvanyositasra). A békalencse (Lemna sp.), mely az egész Foldon
elterjedt, a viz felszinén uszd edényes novény, hazankban is kdzdnséges (41. abra).
Leggyakrabban alkalmazott faj a Lemna minor és a Lemna gibba. Kis mérete, szerkezeti
egyszerlisége (gyokér és levelek), konnyl tenyészthet6sége igéretes tesztszervezetté
tette. Szamos teszteljaras létezik a békalencsékkel végzett Okotoxikologiai vizsgalatok
kivitelezésére. Ezek altalaban 4-7 napig tartanak 1615 és 6700 lux fényerdsségl
folyamatos megvilagitassal. A teszt soran a békalencsének azt a tulajdonsagat hasznaljuk
ki, hogy vegetativ mddon, Uj levélkék képzésével szaporodik (42. abra), a teszt végpontja
a toxikus anyagnak a reprodukciéra (Uj levélkék képzésére) gyakorolt gatlé hatasa.
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41. abra A 'kagylomonitor' vazlata: 1: szenzorokkal ellatott kagylok; 2: elektronika; 3: elemek; 4: viz alatti konnektorok; 5:
az érzékelok csatlakozoéi. (Forras: Kramer, 1991)
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40. abra: Rotaciés kamrateszt. 1. tesztkamra; 2: detektor; 3. ernyd; 4. nyomasdetektor; 10.
befolyo; 11. laminaris aramlas; 12. tulfolyas; 13. recirkulacio; 14. kifolyas
(Forras: Kramer, 1991)
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Pannon Egyetem Kornyezetmérnoki Tudéstar Sorozatszerkeszto:
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42. abra Egy jellemz6 békalencse—él(’ih‘ely (Foto Paulv1ts Gabo)

214



Talaj szennyezettségének mindsitésére alkalmazhaté a televényféreg (Enchytraeus
albidus) teszt. Ezt a mddszert a Department of Applied Ecology and Environmental
Biology, University of Ghent, Belgium dolgozta ki. Az E. albidus gyakorlatilag az egész
vilagon elterjedt kevéssertéju gylrisféreg, féleg szerves anyagban gazdag talajokban él.
A kisérletek id6tartama 6 hét, ezalatt a televényférgek mortalitasat és reprodukciojat
vizsgaljak. A modszer segitségével meg lehet allapitani, hogy a vizsgalt talaj gatolja-e, és
ha igen, milyen mértékben a tesztallatok televényférgek szaporodasat.

Talajlaké szervezetek reakcidjara alapozva tobb szabvany is el6készuletben van, a
csigakat alkalmazé 1ISO/DIS 15952 sz. (Soil quality -- Effects of pollutants on juvenile land
snails (Helicidae) -- Determination of the effects on growth by soil contamination) és a
gilisztakat alkalmazo ISO/DIS 17512-1 sz. (Soil quality -- Avoidance test for testing the
quality of soils and effects of chemicals on behaviour -- Part 1: Test with earthworms
(Eisenia fetida and Eisenia andrei).

Tobbféle laboratériumi tesztmodszer ismert szennyezd anyagoknak az ugrovillasok
mortalitasara gyakorolt hatas-vizsgalatara.
Az egyik legelsd ilyen eljarast KISS és BAKONYI (1992) dolgozta ki. A talajzooldgiaban
hasznalatos laborat6riumi teszt-mddszereket, az ugrovillasokra vonatkozé informaciokat is
magaba foglalva egy Uj kézikdnyv tartalmazza (LOKKE és VAN GESTEL, 1998). Az
O0sszegydlt informaciok alapjan dolgoztak ki az ISO 11267 sz. szabvanyt, amely a
Folsomia candida faj reprodukciojanak vizsgalatara vonatkozik.

A Folsomia candida az egyik leggyakoribb hasznos ugrovillas. Fehér szini, szemei
nincsenek. Az adult allatok testhossza 1,5-3,0 mm kozott van. Ugrévillaja hosszu és er6s.
A Folsomia candida egész EurOpaban elterjedt, ahol a talajok szerves anyagokban
gazdagok. Laboratériumi korulmények kozott parthenogenetikus uton szaporodik. Konny(
tenyészteni. A teszt végpontja az expozicid leteltével az utddok létszamanak a
megallapitasa és a reprodukcidé gatlasanak az értékelése.

Valojaban kevés olyan teszt van, amely valodi Uledéklakd éldlények és a
szennyezett Uledék direkt kontaktusat vizsgalna. A terepi Uledékminta hatasanak kitett
organizmusok adta valasz reakciét gyakran Osszehasonlitiak egy kontroll és/vagy
referencia Uledék okozta reakcidval. Hasonloképpen a talajtoxicitds vizsgalathoz, a
tesztelés lehet direkt és torténhet kivonatbdl. Az un. direkt tesztek esetében a
tesztorganismus Uledéklaké szervezet, amely ténylegesen kontaktusba kerul a vizsgalt
uledékkel. Direkt tesztekre a legjobb példa a Chironomus teszt, amely két arvaszunyog
fajt, a Chironomus riparius-t és a Ch. tentans-t alkalmaz. Ez a két faj hazankban is
el6fordul, a tesztelés az arvaszunyogok uledékben él6 larvain torténik. (Csak zarojelben
jegyezziuk meg, ezek a larvak fontos vizminéségvédelmi szerepet tdltenek be, hiszen az
életuk soran megkotott ill. felépitett szerves anyagot kirepulésukkor eltavolitjiak a
rendszerb6l.) A Chironomus teszt Eurépaban elfogadott és alkalmazott valtozata szerint a
teszt id6tartama 20-28 nap, a hosszu expozicios id6 egyben a teszt legnagyobb hatranya.
Nemcsak a teszt elvégzése valik nehézkessé, hanem mindségbiztositasi problémak is
felléphetnek, ugyanis a hosszu expozicios id6 miatt elképzelhet6 zavaré tényezdk
kozrejatszasa (a tesztszervezetek fenntartasanak nehézségei, nehézségek a megfelel6 és
allandé korilmények fenntartasaban, stb.). (Az Egyesiilt Allamokban az EPA Altal
alkalmazott valtozat expozicios ideje rovidebb, 14 nap, Magyarorszagon a teszt nem
szabvanyos).
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1.1.3 Expozicio6 és becslése

Az expozicioé a stresszor és a receptor egyuttes elé6fordulasa vagy kontaktusa. A legtobb
stresszor (els6sorban a vegyi anyagok) esetében tényleges kontaktus van a stresszor és
a receptor kozott. A kontaktus lehet kulsé ill. belsé. Egyik oldalré6l meghatarozza a
stresszornak a kozegben hozzaférhetd mennyisége, a masik oldalrél pedig a receptor
viselkedése. igy példaul az élélények elkeriilhetik azokat a teriileteket, taplalékot vagy
vizet, amelyek szennyezettek.

Bioldgiai ill. fizikai stresszorok esetében az egyuttes el6fordulas mar elegendé az
expozicio feltételezéséhez. igy példaul ha egy exdta fajrél ismert, hogy j6 kompeticios
képességgel rendelkezik, valamint tudjuk azt is, hogy kdrnyezeti igényei alapjan melyik
bennszulott fajt szorithatja ki az él6helyérdl, a két faj egyuttes eléfordulasa esetén mar
expoziciordl beszélhetlink, nincs szlkség kdzottluk tényleges fizikai érintkezésre.

A kornyezeti expozicid becslésére szolgaldo modszerek, eljarasok gyakorlatilag
kizardlag kémiai stresszorokra késziltek. Természetesen lehetséges bioldgiai
stresszorokra is expozicidbecslést végezni, az elvi eltérésekre és gyakorlati nehézségekre
majd a vonatkozo részeknél kitérink.

A kornyezeti expozicid becslése arra szolgal, hogy megadjuk, egy vagy tdbb
populaciéo mekkora mértékben van adott vegyi anyagnak kitéve (pl. Environment Canada,
1997; USEPA 1992), ill. az Eurdpai Unidban elterjedt értelmezés szerint, hogy megadjuk
adott vegyi anyagnak, amely potencialisan hatast gyakorolhat az él6 szervezetekre,
mekkora egyes kornyezeti kompartmentekben a koncentraciéja. Az expozicidé becslésénél
harom tényezét kell figyelembe venni: intenzitas, térbeli és id6beli eloszlas. Az iddbeli
eloszlason belll meghatarozé az idétartam, gyakorisag és az eléfordulas idépontja.

Az expozicidbecslés soran el6szoér meg kell hatarozni az expoziciés mechanizmust,
azaz azt az utat, amelyet egy adott stresszor a forrastdl a végpontig megtesz. Ez e
kovetkezd elemekbdl all:

> a kornyezetbe kertlés helye és mddija
» szadllitas és megoszlas az egyes kornyezeti kompartmentek kozott
> a végponttal valé kapcsolatba kerulés, ill. a végpontba val6 bekertlés mddja

1. A kornyezetbe kerllés helye és mddja

Az elsé lépés annak felbecslése, hogy az adott kemikalia milyen mennyiségben és
formaban kerul ki a kornyezetbe (gyartasi folyamat, felhasznalas maodja, stb.). Jelent6s
kildonbség van a peszticidek és az altalanos kemikaliak kozott: mig a peszticideket
szandékosan, ismert helyen, ismert mennyiségben juttatjak ki a kornyezetbe, a legtobb
altalanos vegyszer életciklusanak tobb fazisaban, toébb diffuz forrasbdl is kijuthat (éppen
ezért egyre inkabb terjed az életciklus-elemzésen alapul6 megkozelités).

2. Szallitas és meqgoszlas az egyes kornyezeti kompartmentek kozott

A nehézséget az adja, hogy egy valos vagy feltételezett kdrnyezetet kell modellezni,
amelyben a szennyezd anyag mozoghat az egyes kdrnyezeti elemek (kompartmentek)
kozott (bar szamos kockazatbecslésben ezt nem veszik figyelembe és csak egy kornyezeti
elemre szlkitik le a vizsgalatot).
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El6szor tehat meg kell hatarozni azokat a kérnyezeti kompartmenteket, amelyekben
az illeté vegyulet el6fordul vagy el6fordulhat. Az OECD javaslata szerint (OECD, 1995)
el6szor meg kell hatarozni azokat az elsédleges kompartmenteket, amelyekbe az anyag
kozvetlendl kikerul, utdana a masodlagos kompartmenteket, amelyekbe az anyag mas
kozegbdl jut bee, valamint a harmadlagos kompartmenteket, amelyekben az anyag
bonyolult szallitasi folyamatokon megy keresztul (pl. taplaléklanc). Az adott kemikalia
fizikai-kémiai jellemz6i alapjan lehet kdvetkeztetni a majdani koérnyezeti eloszlasra: igy
példaul azok a vegyuletek, amelyekre jellemz6 a magas adszorpcio, nagy valésziniséggel
vizekbe bejutva el6bb-utdobb meg fognak kétdédni az Gledékben.

Az illeté anyag fizikai-kémiai tulajdonsagai ezen kivul a bioakkumulacios hajlamot is
elére jelezhetik. Itt els6ésorban a hidrofébitasnak és a molekulaméretnek van szerepe. A
hidrofobitas jellemzésére az oktanol/viz rendszerben mérhet6 megoszlasi hanyadost, ill.
kényelmi okokbdl ennek pozitiv logaritmusat adjuk meg (log Kow). Altaldnos szabaly,
hogyha log Koy <3, akkor az illet6 vegyulet bioakkumulacios veszélye minimalis. (A log
Kow €rtéke a DDT-re pl. 6.)

Ahhoz, hogy megadhassuk az egyes kornyezeti kompartmentekben adott
kemikaliara a becsult kornyezeti koncentracido (Predicted Environmental Concentration,
PEC) értékét, azt is fel kell térképeznlnk, hogy a kérdéses anyag milyen médon mozog az
adott kornyezeti kompartmentek kozott. Ha példaul az anyag fizikai-kémiai jellemzGibdl
arra kovetkeztetink, hogy a vizbél megkotédik az Gledék szemcséin, tovabbi kérdésekre
kell valaszolni. Mi ennek a folyamatnak a pontos mechanizmusa? Mi a sebességi
allanddja? Mennyi ideig tartézkodik az anyag az egyes kornyezeti elemekben?

Az anyag kémiai természetének és a kornyezeti kompartmenteknek az ismeretében
arra is meg kell probalni valaszolni, hogy az egyes kompartmentekben mik az atalakulas
vagy lebomlas elsédleges mechanizmusai? Ha a kemikalia valamelyik kompartmentben
bomlason megy keresztul, mik lesznek a bomlastermékek (hiszen ettél megvaltozhat a
toxicitasuk)?

A Kkoérnyezetben t6rténd mozgas, a transzport folyamatok modellezéséhez,
leirasahoz a valdés vagy hipotetikus kornyezet jellemzdéit is meg kell adnunk. Valos
kornyezetrél beszélink pl. egy kornyezeti katasztrofa esetén: egy olajkiomlés esetén pl.
definialhaté az a terulet, amelyet a szennyezés ténylegesen érint vagy érinthet. Valos
kornyezet esetén az érintett kornyezeti kompartmenteket jellemzé informacidk
begyUjthetdk irodalombdl vagy tényleges mérésekbdl. A kornyezet jellemzésénél
alapvetben azokat az informaciokat kell begydjteni, amelyek az expoziciot (a szennyezés
terjedését, viselkedését) befolyasolhatja. Ezek lehetnek pl. a talajvizek, felszini vizek
hidrolégiai jellemz6i, a talaj tipusa, idéjarasi viszonyok.

Nehézfémek esetében pl. ezek toxikussaga fligg a viz pH értékétdl. Cink esetében
pl. akut laboratériumi kisérletek tanusaga szerint pH 6 értéken az LCsy érték 12,5 mgl/l,
mig pH 7 értéken csak 4,7 mg/l.

3. A végponttal vald kapcsolatba kerulés, ill. a végpontba vald bekerilés mddija

Az expoziciét nemcsak az adott vegyi anyag és a kornyezet fizikai-kémiai jellemzéi
befolyasolhatjak, hanem a hatasviseld él6lények viselkedése. Ezért a tényleges expozicio
meghatarozasahoz a hatasvisel§ - vagy legalabbis végpontnak kijelolt szervezetek -
okologiai igényeit, jellemzé viselkedési mechanizmusait is ismerni kell. igy példaul
vizekben szennyezett Uledék felett eléfordulhatnak anoxikus zénak (abiotikus paraméter),
amit elkertlnek az Uledékbél taplalkozd halak. llyen médon kontaktusuk a szennyezett
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Uledékkel csokken. Ugyanakkor ha egy megfeleld (nem szennyezett, haboritatlan)
éléhelyért kompeticié folyik (biotikus interakcio), a vesztes kiszorulhat a bolygatott,
szennyezett terlletre, igy kontaktusba kerllhet a szennyezd anyaggal.

Az elkerlild magatartas szennyezett taplalékkal ill. ivévizzel szemben is
megfigyelhet6. HILL (1972) pl. haziverebeknek inszekticiddel fert6zott ill. tiszta taplalékot
adott és megfigyelései szerint a madarak képesek voltak a szennyezésmentes taplalék
kivalasztasara.

A hatasvisel6 szervezetekbe a mérgez6 anyagok a kovetkez6képpen juthatnak be:

az emésztérendszeren keresztul

a légzbszerveken keresztl

kultakaron keresztul

a kultakaré sérulése utjan kdzvetlenul a szervezetbe.

VVVVY

A kultakaron keresztll valé bejutas legnagyobb mértékben a vizi szervezeteknél
teljesul hiszen ezek egész testfeluletikkel kontaktusban vannak a szennyezett k6zeggel.
Kisebb mértékben ugyan, de szarazfolddn is fennall ez a bejutasi lehetéség. FOWLE
(1972) adatai alapjan az organofoszfattal szennyezett nOvényzeten fészkel6 madarakba
a labakon keresztul halalos dozis jutott be.

Az expozicios ut (utak) feltérképezése utdan kovetkezik az expozicio
szamszerisitése. Az expozicio mértékét a becsult kornyezeti koncentracié (PEC)
szamszer(sitett értékével fejezzlk ki. A PEC értékét vagy tényleges mérésekbdl allapitjuk
meg, vagy ha erre nincs lehet6éség (pl. nem valdés kornyezetben dolgozunk), akkor
modellezziik. Néhany orszagban (pl. Japan, Kanada, Egyesiilt Allamok) inkabb monitoring
adatokbol allapitjak meg a PEC értékét, jellemzbek a megfelelben tervezett és elvégzett
monitoring programok. Az Egyesiilt Allamok Geoldgiai Szolgalata altal végzett toxikus
Substances Hydrology Program) célja az, hogy bizonyos szennyez6 anyagok viselkedését
€s mozgasat a vizi kornyezetben nyomon kovesse, megfeleléen kivalasztott monitoring
helyeken végzett mérések segitségével. Az egyik ilyen mintaterilet a Massachusetts
allamban levé Cape Cod, ahol egy vizado réteget szennyvizbeszirédés szennyezett el
(BARBER, 2000).

Az Eurépai Uniéban az expozicid becslése inkabb modelleken lapul (OECD,
2000a). Mindkét megkozelitésnek vannak eldnyei és hatranyai. A j6 min6ségld monitoring
adatok megfeleléen reprezentaljak a valés terhelést, am eldallitasuk igen draga.
Ugyanakkor, ha a PEC értékét modellek alapjan allapitjuk meg, az eljaras bar korantsem
ilyen koltségigényes, de a bizonytalansag mértéke is nagyobb. Vannak esetek, mikor csak
modellek alapjan becsulhetjik meg a PEC értékét — ilyen eset pl. ha valamilyen uj,
forgalomba még nem kerult vegyi anyag expoziciéjat kivanjuk becsulni. A monitoring
adatok természetesen arra is szolgalhatnak, hogy a PEC megallapitasara szolgalo
modelleket kalibraljak és verifikaljak.

A PEC értékek megadasanal - amennyiben erre mod van - ki kell térni a
bizonytalansagok értékelésére is. Ebben az esetben a bizonytalansag azt jelenti, hogy
bizonyos okok miatt nincs médunk megismerni adott PEC pontos (valds) értékét. Ettél
meg kell tudnunk kulonboztetni azt a variabilitast, amelyet a PEC valos értékei térben
és/vagy idében mutatnak (természetes variabilitas).
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Az expozicié becslésénél tovabbi probléma a hattérszennyezettség megallapitasa.
A hattérszennyezettség szarmazhat antropogén és természetes forrasokbdl. Amennyiben
valés kornyezetre végezzik az expozicid becslését, a hattérszennyezettséget
megallapithatjuk tényleges monitoring adatokbol. Ha az expozicié becslését hipotetikus
kornyezetre végezzik, a szoban forgd vegyi anyag hattér-koncentraciojanak
megallapitasara alkalmazhatunk regionalis vagy helyi modelleket (OECD, 1999).

Mig kémiai stresszoroknal meghatarozhaté ezek feltételezett kornyezeti
koncentracidja, bioldgiai stresszorok esetében ez szinte kivitelezhetetlen. Egy vegyi anyag
ugyanis bekerul (vagy kikerul) egy Okoszisztémaba, itt ismert és meglehetésen jol
modellezhetd folyamatokon megy keresztul: higul, terjed, kémiai atalakulason megy at,
megkotodik az uledékben vagy esetleg valamilyen él6 szOvetben — egyszoval a bekerulés
helyétél szamitva csokkenni fog a koncentracidja. Az él6élények viszont nem igy
mikodnek. Egy exodta populacio, ha szamara megfeleld korulmények kozé kerdl,
elszaporodik, ilyen modon uj fertézési gocot képez, ahonnan tovabb tud terjeszkedni — a
kornyezeti koncentracioja tehat nem csokken, hanem novekszik. Ennek a folyamatnak a
leirasara jelen pillanatban nem allnak rendelkezésre megfelel6 modellek legjobb kozelitést
talan a populaciédinamikai modellek adhatnak.

A terjeszkedés — megtelepedés - elszaporodas — tovabbterjeszkedés lancolatban
tehat a f6 komponensek a terjeszkedési mechanizmusok, reprodukciés hatékonysag és a
megtelepedés sikerét meghatarozé tényezok ismerete. A megtelepedés sikere viszonylag
jol megjésolhatd, ha ismerjuk az élélény alapvetd okoldgiai igényeit. Amennyiben az Uj
eléhely ezeket megkozelitéen kielégiti, feltehetéen az exdta populacio meg fog telepedni
és szaporodni is képes lesz’. SUTER (1993) szerint az egyik lehetéség a mar
megtelepedett populacidk elemzésén alapuld expozicidbecslés.

Az expozicid becslésére az EPA altal kidolgozott és alkalmazott modszer az un.
Valoszini Maximalis Expozicio (hiperkonzervativ) becslése. Ennek soran feltételezzuk,
hogy valamennyi, az expozicié mértékét ndveld faktor maximalisan, az expozicié mértékét
csdkkentd faktor pedig minimalisan hat. igy példaul ha egy viztestben modellezziik egy
adott vegyi anyag koncentraciojat, a bekeruléskor mért vagy valdészinlsithetd
koncentraciot vessziik alapul, és feltételezziik, hogy ehhez képest nincs higulas. Altalaban
ezt a fajta hiperkonzervativ becslést arra alkalmazzak, hogy a leginkabb érintett
hatasvisel6ket és expozicios utakat meghatarozzak. Ha példaul egy adott élélényre a
Valoszini Maximalis Expozicidé kisebb, mint az okotoxikoldgiai tesztek alapjan becsult
hatastalan koncentracié (PNEC — predicted no effect concentration), a tovabbiakban nincs
arra szukség, hogy adott hatasvisel6re tovabbi vizsgalatokat végezzenek. Ha viszont a
hiperkonzervativ PEC értéke meghaladja a PNEC értékét, tovabbi, kevésbé pesszimista
becslésekre van szukség.

Eszerint az eljaras szerint az expozicid becslése egy iterativ folyamat: az
elképzelhet6 legrosszabb eset fel6l a valdszinlsithetd legrosszabb eset felé haladunk. A
valoszinUsithetd legrosszabb eset azt jelenti, hogy meghatarozzak azokat a maximalis
expozicios értékeket, amelyek adott kornyezetben (kornyezeti kompartmentekben)
ténylegesen valoszinUsithet6ek. Az is el6fordul, hogy az el6z6, hiperkonzervativ becslésre
nem is kerll sor, hanem az expozicid becslését egybdl a valészinlsitheté legrosszabb
esettel kezdik.

> Itt is vannak persze bizonytalansagi tényez6k. Az él6lények nem passzivan viszonyulnak a kornyezetiikhoz: képesek
ahhoz alkalmazkodi, de képesek azt akar meg is valtoztatni.
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1.1.4 A kockazat jellemzése

A kockazat jellemzésekor az el6zb6 l|épések soran felszinre kerllt adatokat és
0sszeflggéseket szintetizaljuk abbol a célbdl, hogy a kockazatot megfelel6 egzaktsaggal
meghatarozhassuk.

Ugyancsak ebben a fazisban kerul sor a bizonytalansagi tényez6k értékelésére, a
bizonytalansag megadasara.

Bizonytalansagi tényezék

Az Okoldgiai kockazatbecslés soran jobb hijan gyakran standard vagy nem standard, de
klasszikus toxikologiai tesztekre tamaszkodunk. Ezek un. egyfaju tesztek. Ugyanakkor a
biologiai organizacié egymast kdvetd szintjein olyan ujabb tulajdonsagok jelennek meg,
amelyek nem kovetkeztetheték le az alacsonyabb szintek mégoly mélyrehato
vizsgalatabol. Ebbél az is kovetkezik, hogy ezek az egyfaju tesztek nem lehetnek
megbizhatdk akkor, ha példaul egy odkoszisztémaban kivanunk az abiotikus - biotikus
komponensek kozotti bonyolult 6sszefuggésekre fényt deriteni. Masképpen fogalmazva: a
toxikologiai teszteknek olyan informaciét kellene adni, amelynek alapjan meg lehet
becsulni egy adott toxikus anyagnak azon koncentraciojat, amely a bioldgiai organizacio
egyetlen szintjén sem jelent kdrnyezetkarositast. Es ez az, amire a jelenleg hasznalatos
egyfaju tesztek nem képesek (CAIRNS, 1983).

A klasszikus, prediktiv jellegl toxikologiai tesztekben a vegyulletek viselkedését
nem tudjuk reprodukalni. El6szor is figyelembe kell vennink, hogy maguk a szennyezé
komponensek, és ezek hatasa is megvaltozhat a kornyezetben.

Raadasul mivel a kdrnyezetben az adott szennyez6 komponens mas vegyuletekkel
is talalkozik, ezért egymasra gyakorolt hatasukat is figyelembe kell venni, amely lehet
antagonista, szinergista ill. additiv.

Nem szabad arrdl sem megfeledkeznink, hogy a lejatszodd folyamatok
kovetkeztében valtozik a szennyezés térbeli eloszlasa. Ez elsésorban a mintavétel
gondos megtervezeését teszi szikségessé. Célszerl a szennyez6 gradiens feltételezhetd
koncentracidcsdokkenésének iranyaban kijeldlni a mintavételi pontokat.

A laboratériumban altalaban egy adott vegyllet altalunk meghatarozott
koncentracidival dolgozunk, ugyanakkor a valésagban el6fordulhat, hogy nemcsak egy
szennyezd vegyulettel allunk szemben, hanem egy szamos komponenst tartalmazoé
keverékkel. Kovetkez6 probléma lehet ezen kornyezeti mintak toxicitasanak
meghatarozasa. BARRY (1989) szerint példaul a keverékben el6forduld vagy feltételezett
toxikus anyagok toxicitasat kulon-kulon kell meghatarozni és egy altalanos additivitasi
modellt alkalmazni. DI TORO et al. (1988) ugyanakkor leirja, hogy ez az additivitasi modell
tulbecsuli a toxikus hatast. Legegyszeribbnek tliinik maganak a kornyezeti mintanak mint
toxikus anyagnak a felhasznalasa. Nemcsak a kivitelezést tekintve egyszeribb ez a
modszer (hiszen nincs szukség ezt megeléz6leg az egyes komponensek
meghatarozasara, illetve a kulon-kulén végzett tesztek is megtakarithatdk), hanem a
szennyezd komponensek - €l6 rendszerek relaciojaban is ez adja a legmegbizhatobb
becsléseket.

A tesztorganizmusok viselkedése is lehet a hiba forrasa. Az ebbdl ad6doé problémak
a kovetkezOképpen foglalhatok dssze:
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» Tesztorganizmusként eleve azokat a szervezeteket alkalmazzak, amelyek
laboratériumban fenntarthatdk, raadasul a kontrollban tapasztalt mortalitasuk nem
haladja meg a 10%-ot. Kivalasztasuknal tehat eleve ez a gyakorlati szempont volt a
vezérelv, és korantsem az, hogy milyen szerepet toltenek be az 6koszisztémaban.
(Van ra persze példa, hogy sikerll olyan fajt talalni amely kdnnyen tenyészthetd
laboratériumban és fontos szerepet t6lt be az 6koszisztémaban. llyenek példaul a
bolharakok (Daphnia), amelyeknek a vizi taplaléklancban van kulcspoziciéjuk.)

> Az el6z6 ponthoz kapcsoléddéan: a laboratériumban fenntarthatd szervezetek
érzékenységiiket tekintve nem mindig reprezentativak. igy példaul a gyakran
alkalmazott algafajok (Chlorella, Chlamydomonas, Selenastrum) kozott elsésorban
olyanok vannak, amelyeket konnyl laboratériumban tenyészteni. Ezek viszont a
természetben tag tiréképességl gyomfajok, amelyek eleve bolygatott koruimények
kozott szaporodnak el. Feltehetdleg ezek a fajok nagyobb tlréképességet mutatnak
kémiai anyagokra, mint példaul a kovaalgak. Az altaluk mutatott toxicitasi
kiszobértékek nagy valdsziniséggel mar joval meghaladjak az Okoszisztéma
szamos, érzékenyebb szervezetének tlr6képesseégét. Howarth (1989) egyenesen
ugy fogalmaz, hogy az LDsg és egyéb toxikologiai tesztek kifejezetten opportunista
fajokat alkalmaznak, amelyek természetes kozegukben elviselik a stresszt, koztuk a
kornyezetszennyezés egyes formait is, €s amelyek éppen ezért konnyen elviselik a
laboratériumokban jellemzd stresszes kornyezetet.

» Tesztorganizmusként olyan egyedeket valasztunk ki, amelyek azonos vagy kozel
azonos koruak. Eppen ezért egy ilyen laboratériumi tesztpopulacié tavolrél sem
tudja egy valds korstrukturalt populacié viselkedését reprodukalni. Természetes
populaciok esetében az adott él6lénycsoporttdl fugg, hogy melyik korcsoport illetve
stadium a legérzékenyebb. Vizi izeltlabuaknal legkritikusabb a vedlés idészaka, mig
halak esetében a legveszélyeztetettebb periodus a embrionalis-larvakor, illetve a
korai juvenilis stadium (SPRAGUE, 1985).

> A tesztszervezetek sok esetben, f6leg szabvanyos tesztek esetében laboratériumi
torzstenyészetekbdl szarmaznak, amelyek érzékenységét idérél-idére ellenérzik.
Egy ilyen torzstenyészet genetikai diverzitasa lényegesen alacsonyabb, mint a
legtdbb valds populaciéé.

» A valos populaciok un. mozaikos kornyezetben élnek, azaz egy populacié éléhelyén
a kornyezeti paraméterek esetében is kisebb-nagyobb variabilitas figyelheté meg.
Ez els6sorban a szennyezd anyag viselkedését (higulas, Ulepedés, bomlas, stb.),
azaz hozzaférhet6ségét hatdrozza meg. Eppen ezért egy adott él6helyen a
populacié tagjai eltéré szennyezd anyag koncentracionak lehetnek kitéve.

» Standard korldlmények kozott altalaban egészséges allatokkal/névényekkel
dolgoznak. Alapkovetelmény, hogy a laboratoriumi tartas alatt a mortalitas alacsony
maradjon. A természetes populacidkban viszont eléfordulhatnak olyan fert6zések
amelyek novelik az érzékenységet. ADELMAN és SMITH (1976) egy egészséges
és egy fert6zott aranyhal allomany érzékenységét hasonlitotta 6ssze. Az utdbbi
csoport LCsp értéke NaCl kezelés esetében alacsonyabb volt az egészséges
csoportban tapasztalt értéknél, annak mindéssze 84%-a.

Valés populacidk kozotti variabilitas

Az egyes populacion belll is nagy kiulénbség mutatkozik az egyedek érzékenységében.
Ugyanazon faj kulonb6zd populacioi kozott is jelentds kulonbségek mutatkozhatnak
‘atlagérzékenységuk' nagysagaban. Kis békalencsével végzett vizsgalatok illusztraljak,
hogy kulénb6z6 éléhelyrél szarmazo populacioik kozott mekkora eltérések lehetnek mind
a reprodukcids rata, mind a szennyez6 anyagra adott valasz tekintetében (44. abra) (KISS
et al., 2001).
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Lemna populaciok (L1-L5)

44. abra A kiilonb6zo6 élohelyekrol szirmazé Lemna minor torzseken végzett vizsgalatok eredményeinek dsszevetése.

1-2 a torzstenyészet, 3-4 természetes ¢lohelyrol (Kis-Balaton), 5 pedig egy illegalis hulladéklerako
mellett csurgalékvizbol képzodott kis toban gytijtott békalencse populacio. Tp a duplazoddasi ido,
azaz napokban kifejezve az az ido, ami alatt a békalencse levélkéinek szama megduplazodik. Mivel
a békalencse vegetativan szaporodo modularis szervezet, ahol uj egyedek az anyanovényrol levailo
levélkekkel keletkeznek, a levéelkék szamanak novekedése nemcsak a novekedési ratara, hanem a
reprodukcios rdtara is utal. Lathato, hogy a csurgalékvizbol gyijtott békalencsék sokkal
ellenallobbak a toxikus hatdssal szemben.

Akklimatizacio és rezisztencia

Az élélények képesek arra, hogy alkalmazkodjanak a kornyezetukben bekdvetkezett
valtozasokhoz. Alkalmazkodasra szikség van még a természetes kornyezeti tényezbkkel
(tehat pl. hémérséklet-ingadozas) szemben is. Ezeket a fluktuacidokat meg kell tudnunk
kulonboztetni, illetve el kell tudjuk valasztani attdl, ami a szennyez6anyagnak
tulajdonithaté.

A sejten vagy az egész szervezeten bellil homeosztatikus mechanizmusok
mikodnek, hogy fenntartsak azokat a viszonylag stabil korulményeket, amelyeket az
anyagcsere megkivan. A stressz elkerulheté viselkedésbeli valtozasokkal, vagy kivédhetd
az élettani funkcidkban bekovetkezett valtozasokkal. Ezek fenotipikus reakcidok, amelyek
nem 6roklédnek at az utddokra, ilyenkor beszéllink akklimatizaciordl. Tébb generacio alatt
ugyanakkor egy tartés stressz hatasara adott genotipusok szelektalédhatnak ki. Ezeknek
a genotipusoknak a fennmaradasi vagy szaporodasi esélyei az adott kdrilmények kodzott
kedvezbbbek lesznek, amely az egész populacié genotipusos adaptaciojat eredményezi.
Ez a rezisztencia.

Szamos jele van annak, hogy egyes szervezetek bizonyos toxikus anyagokhoz
hozzéaszokhatnak. igy példaul DIXON és SPRAGUE (1981) kisérletiikben 3 hétig tartottak
pisztrangokat kulénb6zd toxikus anyagok szubletalis (pusztulast még nem o0kozo)
koncentracidiban. Arzén esetében ez a koncentracio pl. a letalis koncentracié 0.22-e volt.
Ezutan vizsgaltak az LCsp értéket. Azt tapasztaltak, hogy az akklimatizacié révén az LC50
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érték az 1.5-szeresére novekedett azokkal a pisztrangokkal szemben, amelyeket
el6zetesen nem akklimatizaltak.

Bizonyos szennyezGanyagokra tolerans genotipusok szelektalodhatnak ki
(rezisztencia). Ez értelemszerlien populacioszintli reakcio, amelynek kovetkeztében a
tolerans genotipusok szaporodnak el. Egyik jol kutatott terllete toxikus fémekre vald
tolerancia kifejlédése ndvényekben. Ez esetenként meglehetésen gyors folyamat lehet:
ERNST (1986) szerint mar 3 évvel egy cink-kadmium koh6é mikodésének megkezdése
utan megjelentek a cérnatippan (Agrostis capillaris) és ebtippan (A. canina) tolerans
Okotipusai.

Az 44. 4bra ércbanyak medddin tenyésztett normalis és Zn-Pb tolerans Festuca
rubra (voros csenkesz) produktivitasi értékeit mutatja. Lathatd, hogy széls6séges
viszonyok kozott a tolerans egyedek lényegesen versenyképesebbek, ami szervesanyag-
termelésikben (azaz ndvekedésikben) is megnyilvanul. (A 4 - 6. esetben a normalis,
tehat nem tolerans egyedek csak komplex mitragyazas hatasara valtak versenyképessé a
tolerans egyedekkel szemben.)

Otolerans bal oldali oszlop: mltragya alkalmazas nincs
Enem toleréns jobb oldali oszlop: komplex mitragya
500 __ —
400 —— - |
© —
N |
@ 300 N N B
£
o
m 200 ] ] —
100 — - - -
0 r—v—r ‘ r—l—l7 - | |_ ‘ |_
Trelogan Mill Close  Glebe NO. 1+2 No. 3 Cupola
magas fémtartalmi meddo fluortartalmi meddo
magas Pb+Zn alacsony Pb+Zn
45. abra Pb és Zn tartalmi meddékon tenyésztett normalis és Pb-Zn tolerans Festuca rubra produktivitas értékei (Forras:

Bradshaw, 1984)

A laboratoriumi teszteket ugyanakkor nem tudjuk sem megkerulni, sem kivaltani.
Ahhoz, hogy a tesztek soran meghatarozott NOEC értékekbdl az egész dkoszisztémara
veszélytelen, megengedhet6 koncentraciot (PNEC: Predicted No Effect Concentration,
azaz becsult hatastalan koncentracié) megkapjuk, un. értékelési tényezdket alkalmazunk.
Az értékelési tényezbket az EPA OTS (Office for Toxic Substances) fejlesztette ki (EPA,
1984). Alapvet6 cél az volt, hogy olyan faktorokat, szorzokat vezessenek be, amelyek
alkalmasak arra, hogy a meglevé tesztadatok extrapolaciojaval kornyezeti hatarértékeket
allapitsanak meg. Ezek a hatarértékek adott kemikalia esetében meghatarozzak azt az
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alapszintet, amely feletti koncentraciéban a kemikalia jelentés kdrnyezeti kockazatot okoz,
ill. kockazatkezelésre van szukség. Az értékelési tényez6k értéke a rendelkezésre allo
informacié mennyiségétél fligg, igy arra is alkalmasak, hogy meghatarozzuk, van-e
szukség tovabbi informaciokra, azaz tovabbi tesztek elvégzésére (ZEEMAN és GILFORD,
1993).

Az OTS altal alkalmazott gyakorlat szerint négyféle értékelési tényez6t
kulonboztetnek meg, amelyek nagysaga kozvetlenul viszonyul a szdéban forgd vegyi
anyagrol rendelkezésre allé 6kotoxikoldgiai adatok mennyiségéhez (vagy egy olyan vegyi
anyagrol, amely szerkezetileg igen kozel all a vizsgalni kivant kemikaliahoz). igy példaul
ha minddssze egyetlen akut LCsy vagy ECs5y adat ismert egy vegyuletrél, az értékelési
tényez6 1000, azaz az LCso vagy ECso értéket 1000-el osztjak és igy kapjak meg adott
vegyuletre a kérnyezeti alapértéket.

Az igy kapott alapértéket ezutdan dsszevetik a tényleges vagy becsilt kérnyezeti
koncentracié (PEC) értékével. Amennyiben az alapszint meghaladja a tényleges vagy
becsult kdrnyezeti koncentracio értékét, tovabbi dkotoxikoldgiai tesztekre van szikség.

Amennyiben az alaptesztekre (hal, alga és vizi gerinctelen, pl. Daphnia)
rendelkezésre allnak az dkotoxikologiai adatok (a legtobbszor ECsg értékek), az értékelési
tényez6 értéke 100. Ha a vizsgalt vegyuletre vagy ennek analdg vegyuletére ismert a
maximalis megengedett toxikus koncentraci6 (Maximum Acceptable Toxicant
Concentration — MATC), az alkalmazott értékelési tényez6 értéke 10. Végul pedig
amennyiben a vizsgalt vegyuletre érvényes terepteszteket is végeztek, a értékelési
tényez6 érteke 1.

Az OECD altal alkalmazott alternativ eljarasban a szabvanyos tesztek elvégzése
soran kapott legalacsonyabb LCsy (ECsp) értéket 0,1-el szorozzak és igy vélik megkapni
azt az értéket, amely egy adott valés kdrnyezetben az ott €16 szervezetek védelmét jelenti.
A 14. tablazat foglalja 6ssze az alkalmazando értékelési tényezdket.

14. tablazat PNEC meghatarozasahoz hasznalt értékelési tényezok

Ertékelési tényezd
Harom trofikus szint mindegyikér6l (hal, Daphnia, alga) 1000
legalabb egy rovid ideji L(E)C50

Egy hosszu ideji NOEC (vagy hal, vagy Daphnia) 100

Két hosszu ideji NOEC két kilonbdzé trofikus szintet

képviseld fajbol (hal ésivagy Daphnia ésivagy alga) 50
Hosszu ideji NOEC legalabb harom kulonb6zé trofikus 10
szintet képviseld fajbdl (altalaban hal, Daphnia és alga)

Terep vizsgalati adatok vagy modell-Okoszisztémak Egyedileg meghatarozandé

A kockazat szamszerlisitése

Leggyakrabban alkalmazott az ugynevezett hanyados modszer. E szerint a modszer
szerint a teszt végpontjat vagy a becsllt hatastalan koncentraciot (PNEC) hasonlitjak
0ssze a becsult vagy mért kdrnyezeti koncentracioval (PEC) (46. abra).

kornyezeti koncentracié

hanyados =
y becsilt hatastalan koncentracié
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A PNEC értékét akut toxicitasi tesztekbdl (LCsp), ill. hosszu tavu, szubletélis hatasokat
vizsgald tesztekbdl lehet meghatarozni. Ha a hanyados értéke 1-nél magasabb, valoszin(
a kockazat fennallasa, ha a hanyados 1-nél kisebb, a kockazat valészinlsége csekélyebb.

Ezt az ertékelést el lehet végezni kulonbozé kornyezeti kompartmentekre, ill. kilonbozé
terlleti szinten (lokalis, regionalis).

46. abra A hanyados mddszer sematizalva.

1.2. Prediktiv és retrospektiv kockazatbecslés

A kockazatbecslés id6beli iranyat tekintve két lehetséges modon torténhet, igy
beszélhetink prediktiv és retrospektiv kockazatelemzésrdl. A prediktiv kockazatbecslés
egy stresszor (altalaban egy feltételezhetéen toxikus szubsztancia) egy adott, kivalasztott
kornyezeti elemre ill. rendszerre gyakorolt jovébeni hatasat irja le. A retrospektiv
kockazatbecslés a mar meglévd szennyezett kornyezet vizsgalatabdl és mérésebdl indul
ki. A prediktiv és a retrospektiv kockazatbecslés f6bb jellemzdbit a 15. tablazat tartalmazza.

A prediktiv kockazatbecslés egy lehetséges karositd anyag egy vagy tobb kornyezeti
elemre gyakorolt kdrnyezeti hatasat irja le. A karositd6 anyag lehet egykomponensi, de
tartalmazhat tobb toxikus elemet is. Prediktiv kockazatbecslést kell elvégezni bizonyos
kemikaliak, pld. névényvédd szerek forgalomba hozatalat illetéen. Ujabban nemcsak
kemikaliak, hanem egyéb potencidlisan veszélyes stresszorok, pld. genetikailag
modositott organizmusok forgalomba hozatalat is ilyen jellegl kockazatbecslés el6zi meg.
Mivel a kockazatbecslés eredményétdl fugg az illetdé szubsztancia piacra dobasanak
engedélyezése, fontos, hogy maga a kockazatbecslés soran alkalmazott algoritmus, ill. az
egyes méreések, kisérletek minimalis mindségbiztositasi kovetelményeknek eleget
tegyenek, azaz minden esetben reprodukalhatok legyenek.

A mindségbiztositasi kovetelményeknek legegyszeribben akkor lehet tenni, ha
szabvany teszteket alkalmazunk. Az Eurdpai Unidban, ill. Magyarorszagon rendeletek
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rogzitik, milyen esetekben kell kockazatbecslést végezni, és maganak az eljarasnak
milyen algoritmust kell kdvetnie illetve milyen teszteket kell tartalmaznia.

15. tablazat A prediktiv és retrospektiv kockazatbecslés dsszehasonlitasa

Prediktiv kockazatbecslés | Retrospektiv kockazatbecslés
A kockazatbecslés kiindulasa (a kockazatbecslés inditékai)
forrasbol forrasbal,
vagy
hatasbal,
vagy
expozicidébol

A rendelkezésunkre all6é informaciok
A kbrnyezet leirasahoz
a jovobeli, hipotetikus kdrnyezet | az expozicionak kitett kdrnyezet jellemzdi,
jellemzéi vagy

a kornyezetbe kikerult kemikaliak jellemzbinek
megvaltozasa

Forrasok feltérképezéséhez

becsult forrasok becsult,
vagy
mért forrasok
Expozicios vizsgalathoz
a szennyez6 anyagok fizikai-|a szennyezd anyagok fizikai-kémiai
kémiai tulajdonsagai tulajdonsagai,
vagy

ezen anyagok kornyezetben mért koncentracioja
és szétterjedése

a hatasnak kitett feltételezett|a feltételezett hatasvisel6k (receptorok) eloszlasa
kornyezeti elemek eloszlasa és|és viselkedése,

viselkedése vagy

a tényleges hatasvisel6kben akkumulacio-
biomarkerek®

Hatasvizsgalathoz
Okotoxikologiai tesztek Okotoxikoldgiai tesztek,

vagy
az adott teruleten végzett vizsgalatok

A retrospektiv kockazatbecslés jelentdsége manapsag egyre inkabb el6térbe kerdl,
hattérbe szoritva az eddig széles korben hasznalt, csaknem egyeduralkodd prediktiv
jellegli megkdzelitési moédszereket. Ennek oka az, hogy a prediktiv kockazatbecslés nem
képes felmérni egy mar régebben fennallé karos hatast.

A retrospektiv kockazatelemzésnek harom f6 tipusa van:
(1) forrasbdl kiinduld retrospektiv kockazatelemzés,

% Biomarkerek ebben az értelmezésben a testnedveknek, sejteknek vagy szoveteknek olyan mérhet6 reakcidi, amelyek
biokémiai vagy sejtszinten jelzik egy toxikus anyagnak vagy ellenreakcionak a meglétét és nagysagrend;jét.
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(2) hatasbal kiinduld retrospektiv kockazatelemzés és
(3) expoziciobal kiindulo retrospektiv kockazatelemzés (46. abra).

Forrasbdl kiindulo retrospektiv kockazatelemzés

Ismeretlen expozicié Ismeretlen hatas

Hatasbal kiindulo retrospektiv kockazatelemzés

Ismeretlen

Ismeretlen expozicié v .
szennyezéforras

Expoziciobdl kiinduld retrospektiv kockazatelemzeés

Ismeretlen forras Medgfigyelt expozicio

47. abra A retrospektiv kockazatbecslés lehetséges kiindulopontjai

Forrasbdl kiinduld retrospektiv kockazatelemzés

A forrasbdl kiinduldé retrospektiv kockazatelemzés soran egy megfigyelt szennyezésbdl
indulunk ki, és a lehetséges hatasaira vagyunk kivancsiak. A medgfigyelt szennyezés
szarmazhat egy multbeli eseménybdl vagy egy még most is szivargd forrasbol (pl.
hulladéklerako, szivargd szennyviz).

Hatasbdl kiinduld retrospektiv kockazatelemzés

A hatasbdl kiindulé retrospektiv kockazatelemzésre akkor van szikség, amikor egy
ismeretlen szennyezés miatt bekOvetkezd hatasra figyelunk fOl, és az ismeretlen
szennyezdforrast keressuk. Valdjaban amikor mar ezek a tliinetek megjelennek, a forras
feltehetéen hosszabb ideje Iétezik. Raadasul igen gyakori az is, hogy a hatast mutaté
Okoszisztéma mar sulyosan karosodott. Sajnos a meglevd tinethez, ami lehet példaul
valamilyen populacion belul megfigyelt pusztulas, néha igen nehéz pontosan
meghatarozni az ezt kivalté okot.

A Balatonban tobb izben is el6fordult tdmeges angolnapusztulas. 1985 nyaran
mintegy 2 tonna angolna hullt el. 1991-ben ennél sokkal nagyobb aranyu elhullas
kovetkezett be, 300-350 tonnara becsulték az elpusztult angolndk mennyiségét. A
harmadik angolnapusztulas 1995-ben kovetkezett be, ekkor a becsult veszteség mintegy
30 t volt. A legnagyobb vitat, nyilvan annak méretei miatt, az 1991-es pusztulas valtotta ki.
A pusztulas okai kozétt a kdvetkez6k szerepeltek (BALINT et al., 1995):

» Az Aeromonas punctata baktérium altal okozott un. voroskor.

» Az angolnak fonalféreg (Anguillicola crassus) altal okozott fert6zottsége. Ez a
fert6zottség tobbek kdzott az uszoholyagot karositja.

» Toxikus szennyezés. Ez lehet algatoxin ill. tdbb szerzd szerint deltametrin (a
szunyogirtasban alkalmazott vegyszer).

Az 1995-0s halpusztulas elemzésekor elsésorban az utébbi két tabor képviseldi
csaptak Ossze. A fonalféreg-fert6zottség okozta elhullas mellett érvelék azt hozzak fel a
szunyogirtd szer okozta meérgezés mint halalok ellen, hogy egy toxikus anyag nagy

227



valészinliséggel mas szervezetek pusztulasat is okozta volna, masrészt nem tartjak
valoszinlinek, hogy a Balatonban elég magas rovarirtd szer koncentracié kialakulhatott,
hiszen ezeknek a szereknek a felezési ideje vizben 3-4 nap. Az ellentabor szerint
ugyanakkor a deltametrin az iszapban lényegesen lassabban bomlik, felezési ideje az
iszap tulajdonsagaitdl fuiggben 11-72 nap. Az iszap tehat joval a kezelés utan is expozicids
utnak tekinthetd.

A hatasindukalt kockazatbecslést a gyakorlatban legtobbszor az is megneheziti,
hogy az adott hatas nem egy, hanem tébb stresszor kdvetkezményeképpen alakult ki.

Expozicidbdl kiinduld retrospektiv kockazatelemzés

Expozicidbdl kiinduld retrospektiv kockazatelemzést akkor végzink, ha bizonyitékunk van
az expozicio fennallasarol, de ezt megel6z6en nem rendelkezunk bizonyitékkal sem a
forrasrol, sem a hatasrol. Az ilyen jellegli kockazatelemzés a gyakorlatban meglehetésen
ritka.

2. Humanegészségugyi kockazatbecslés

A bevitt szennyezbanyag egészségkarositdé hatasanak megitélése a teljes expozicids idé
alatti atlagos napi dozis szamitott értékén alapul. Fontos megjegyeznunk, hogy ezeknél a
szamitasoknal a kornyezetben mért toxikus anyag koncentracidkat at kell konvertalnunk
az emberi szervezetre értelmezhetd6 dozis értekekre. Amennyiben pedig valamely uj
vegyianyag (pl. originalis gydégyszer, novényvéddszer) kockazatbecslését végezzik,
kiindulopont mindig az emlésallatokon végzett szubkronikus ill. kronikus toxikoldgiai
tesztek eredményeit hasznaljuk.

Az anyagok toxicitasabol adédo kockazat kritikus tényezéje a gyakorlatban nem is
csak az alapveté mennyiségi paraméterekkel megadhaté toxicitas, hanem az adott anyag
hasznalataval 6sszefiiggd kockazat. A kockazat annak a valészinlisége, hogy az
adott vegyszer meghatarozott korulmények kozott karosodast okoz az éloé
szervezetben. A biztonsag (safety) a kockazat reciproka: annak a val6szinlisége, hogy
a karositdé hatas nem fog bekdvetkezni meghatarozott feltételek kézott. Ha ezt figyelembe
vesszuk, akkor potencialisan igen er6sen toxikus vegyuleteket is lehet biztonsagosan
hasznalni, amennyiben a korilményeket ugy szabalyozzuk, hogy ezaltal megel6zzik a
toxikus hatas produkalasahoz szukséges mennyiségnek az él6 szervezetbe jutasat.

Mit nevezhetiink elfogadhaté kockazatnak? Ez végeredményben olyan dontés kérdése,
amely a hasznalatbdl eredé kockazat és elény felmérését - risk-benefit arany - foglalja
magaban. Az elfogadhatd kockazat meghatarozasa szempontjabdl a kovetkezbket kell
figyelembe vennilnk:

e A vegyulet hasznalatabdl szarmazo el6nyoket

e Annak eldontését, hogy nem all e rendelkezésre alternativ moddszer, illetéleg
vegyulet a kivant cél elérésére

e A tervezett hasznalat kiterjedtségét

e Munkaegészségugyi és gazdasagi megfontolasok

e A kornyezetre illetve természeti forrasokra vald hatas

Alapvetden figyelembe kell venni természetesen azt, hogy a felhasznalas modja milyen
terlleten torténik. Ebbdl a szempontbdl a vegylletek legfontosabb felhasznalasi teruletei:
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gyogyszerek, novényvédoszerek, allatgydgyaszati készitmények, kozmetikumok,
haztartasi vegyianyagok, ipari vegyianyagok, miitragyak. A felosztas logikai alapja az,
hogy bizonyos kategodriak, pl. az életmentd gydgyszerek esetében viszonylag nagy
kockazat is elfogadhatd, ugyanez elfogadhatatlan lenne a taplalékadalék anyagok vagy
kozmetikumok esetében.

Idedlis korilmények kozott az eldirasok olyan koncentracidkat hataroznanak meg a
kiilonb6z6 kémiai vegyiiletekre a kdérnyezetben, amely semmiféle kockazatot nem
jelent a human populacié szamara. Azonban realisan nézve ezt elérni nem
lehetséges, ezért meg kell hataroznunk a kllonbséget az teljes biztonsag és a még
elfogadhat6 kockazat kozott.

A toxikolégiai megalapozottsagu kockazatbecslés alapvetd kiindulépontja a kronikus
vizsgalatokbdl szarmaztathaté dozis-hatas fuggvény (HAYES A.W. (ed): Principles and
methods of Toxicology; 1986; Raven Press N.Y.). Ez annyiban kll6énb6zik az akut dézis-
hatas 6sszefluggeéstdl, hogy nem letalis koncentraciétartomanyban vesszik fel, hanem az
alabbi két szélsé érték kozé esik: MTD (Maximalisan Toleralhaté D6zis) és NEL (No Effect
Level = Hatastalan dozisszint).

A 47. abra kronikus vizsgalatban felvett dézis-hatas gorbét mutat. Az MTD mesterséges,
de experimentalis uton szarmaztatott érték: az a kronikus allatkisérletben mérhetd
legalacsonyabb dozis, amely mar jol mérhetd toxikus hatast fejt ki az élettani, biokémiai
paraméterekre, azonban nem okoz jelentds elhullast, ami lehetetlenné tenné e
paraméterek értékelését.

A NOEL az adott speciesre nézve hatastalan dozis. Legnagyobb problémaja, hogy fiktiv
fogalom, matematikai jelentése ugyanis az lenne, hogy végtelen nagysagu populacidban a
hatas értéke = 0. Ezenkivul feltételezi, hogy barmely tipusu hatasra szarmaztathato
klszobddzis, amelyen alul a vegyulet nem valt ki biologiai hatast. A valésagban azonban
az iniciator tipusu karcinogénekre, mutagénekre és egyes szerz6k szerint a teratogének
egy csoportjara nem létezik kiiszobdozis (Id. egy-talalat elmélet). Ezek u.n. sztochasztikus
hatasoknak tekinthetdk, és az 48. abra szerinti figgvénnyel irhatok le.

Rovidites | Kifejtés Leiras

NOEL No Observed Effect Level Az a legmagasabb dozisszint, amelynél
nincs megfigyelheté hatas.

NOAEL No Observed Adverse Effect Level | Az a legmagasabb doézisszint, amelynél
nincs megfigyelheté karos hatas.

LOEL Lowest Observed Effect Level Az a legalacsonyabb dézisszint, amely
mar statisztikailag és/vagy biolégiailag
észlelhet6 hatast okoz az expozicidnak
kitett populacioban. Hasznalatanak
elénye, hogy értéke nem 0. Az elv
egyszerli, a meghatarozds mar
kevésbé, ugyanis ilyen alacsony doézis
mellett nehezen kulonithetdk el a
véletlenszeri és a Kkisérleti anyag
okozta elvaltozasok.
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49. abra Sztochasztikus dozis-hatas fiiggvény
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2.1. A toxikologiai kockazatelemzés bizonytalansaganak problémaja.
Mi lehet az oka az ilyen bizonytalansagoknak?

e Species kulonbségek
metabolizmusban
élettani és biokémiai folyamatokban
eltér6 genotipus, fenotipus
e Tul magas doézis — nemlinearis kinetika
e Kisszamu egyedbdl all6é csoport - nem adekvat statisztika
e Nem megfelel6 detektalasi modszer

A bizonytalansagot néveli a mintak statisztikailag viszonylag kis szama, még abban az
esetben is, hogy ha latszélag nagy populaciét vizsgalunk. Belathatd, hogy egy elég nagy
kiterjedésu, esetleg tobb laboratoriumot atfogd vizsgalatsorozatban is csak néhany szaz,
esetleg ezer egyed adatait tudjuk felhasznalni, amely latszdlag nem kevés, statisztiakai
szempontbdl azonban nem biztos, hogy kikuszoboli a populacion  beluli
egyenlétlenségeket. Figyelembe kell vennlink azonkivul, hogy az ilyen populacidkat nem
tudjuk a reprezentativ mintavétel szabalyai szerint 6sszeallitani, és f6leg nem valdszind,
hogy reprezentalni fogja a végsésoron exponalt teljes populaciot.

Tovabbi bizonytalansagi faktor, amely gyakorlatilag kikiszdbdlhetetlen, hogy a toxikoldgiai
vizsgalatokat éppen a szabvanyositas kovetkeztében nagyon specialis korulmények kozott
végezziuk és ez nem teszi lehetévé, hogy az ilyen behatarolt koriiményeket egy az
egyben alkalmazzuk azokra a korulményekre, illetve 0Osszehasonlitsuk azokkal a
koriiményekkel, amelyek a redlis életben léteznek. A vizsgalatok ismétlése csokkenti a
bizonytalansagot, azonban természetesen csak véges szamu ismétlésrél lehet szo,
marpedig a bizonytalansag nullara valé csdkkentéséhez elvileg végtelen szamu ismétlésre
lenne szukség. Az ismétlések szamat nemcsak matematikai szempontbdl kell csak
vizsgalnunk, hanem a tul nagy szamu ismétlést gazdasagi, pénzigyi okokbdl sem lehet
altalaban megengedni.

Az ilyen tipusu bizonytalansagot csokkentheti, ha minél tobb kornyezeti és egyeéb
metodikai faktort tudunk stabilizalni a vizsgalat folyaman, azonban ezt is csak egy véges
szamu faktorral tehetjuk meg.

A laboratériumi allatokrél az emberre torténé extrapolacié Ez jelenti a toxikolégiaban
a legfébb bizonytalansagi faktort, amelyet végsésoron csak a tényleges human expozicio
hatasanak ismeretében lehet kikiszobalni.

A jelenlegi szabalyozas szerint a kulonféle vegylletek forgalombahozatalanak
szabalyozasa kizarélag a forgalombahozatalt megel6z6 toxikoldgiai tesztek alapjan
torténik, tehat ilyenkor a tényleges hatast az emberre még nem ismerjuk, és fennallnak a
fentemlitett bizonytalansagi tényez6k. Eppen ezért rendkiviil fontosak azok az adatok,
amelyeket akkor nyerunk, akar epidemioldgiai, vagy klinikai toxikologiai eredmények
formajaban, amikor az illet6é vegyllet mar a piacon van. Szikség esetén ezek
figyelembevételével korrigalni lehet az engedélyeztetés el6tti nem teljesen adekvat
toxikologiai eredményeket.
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Mibél adédik az emberre torténé extrapolacié bizonytalansaga?

a. A kulonboz6 fajok kozti kulonbségek a farmakokinetikaban és metabolizmusban

b. A bioldgiai hozzaférhetéségben fennalld kilénbségek

C. A xenobiotikumot megkotni képes receptorok kulonbsége (ez lényegében a
fajspecifikus fehérjék kozti kulonbségekkel fligg dssze)

d. A kisérleti allat és az ember anatomiai és élettani kuilonbségei.

Nagyon nehezen kuszobolhetd ki az extapolacios bizonytalansag, amikor a viszonylag
rovid idétartamu vizsgalatok eredményeit probaljuk atvinni a sokkal hosszabb élettartamu
emberre, ugyanakkor nem mindig allnak rendelkezésre allatokon élettartam-vizsgalatok
adatai.

Az alapvetd probléma, amit soha nem tudunk kikliszdbdlni, az egyéni érzékenység
széleskorl variacioja a human populacion belul.Ha nemcsak egyetlen emberben, hanem
nagyobb populaciékban gondolkozunk, akkor figyelembe kell venni, hogy a populacio
egyes csoportjai kuldnosen érzékenyek lehetnek bizonyos vegyuleteknek a karos
hatasaival szemben és ennek alapjat a populacié genetikai dsszetétele adja. Szerepet
jatszik ebben a bizonyos betegségekre valoé genetikailag determinalt hajlam. A jelenlegi
szabalyozasi rendszer nem tudja kikiszdbdlni ezt a bizonytalansagot, tehat nem tudja
figyelembe venni a populacié kilonlegesen érzékeny részét, bar egyes csoportokat, mint a
gyerekeket és a néket ki szoktak emelni a populaciobdl és kulon vizsgalat targyava teszik
azokat. Az emberre torténd extrapolacio esetén az egyéneknek eltéré kora, taplalkozasa,
életstilusa és meglévé betegségei sem teszik lehetévé a genetikailag tulérzékeny
populacio egyértelmi kiszlrését. Ezért a kovetkezd tipusu vizsgalatokat ajanljak:

e Igen nagy heterogén populaciokon végzett vizsgalatokat, amelyek nagy
valoszinliséggel tartalmaznak eltér6 érzékenységl csoportokat és polimorf
génallomannyal rendelkeznek. Ennek kovetkeztében kulonbozéképpen kezelik,
aktivaljak, vagy detoxifikaljak az illet6 vegyszert. Ez az értelme annak, hogy a
gyoégyszereket példaul ugynevezett multisite vizsgalatokban probaljak ki, amelyek
kulonboz6 klinikakat, s6t népcsoportokat magukban foglalhatnak, esetleg tobb
orszagban parhuzamosan végzik az ilyen vizsgalatokat.

e Genetikai markerek kikisérletezését, amelyek alkalmasak a tulérzékeny csoportok
kiszlirésére.

Az utobbi években a szakirodalom egyre tobbet foglalkozik a magas doézistartomanybol
alacsony dozisokra torténé extrapolacié problematikajaval (KISS I.: Toxikolégia;
1997; Veszprémi Egyetemi Kiadd pp. 118-129), ezért az aldbbiakban ezzel kulon
foglalkozunk.

A laboratoriumi allatkisérleteket viszonylag magas dozisokkal végezzuk, mert ez
- bizonyitékot szolgaltat arra, hogy a mért hatas valoszinlileg oksagi 6sszefliggésben
all a tesztanyag adagolassal;
- lehetbvé teszi a dbézis-hatas dsszefliggés felvételét;
- nagy valoszinliséggel olyan elvaltozasokat provokal, amelyek alkalmasak a
célszerv meghatarozasara.

A NOEL ill. LOEL értékét a fentemlitett vizsgalatok soran hatarozzuk meg, és ennek
alapjan végezzuk a human extrapolaciot. Ez a procedura jelent6s bizonytalansagi faktort
jelent, hiszen a kornyezetben a laboratériumban hasznaltnal alacsonyabb expozicio
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varhaté. Igy a legmagasabb doézis nem mindig ad relevans informaciot a tényleges
kockazatra, mert

- a magas dozis a biotranszformaciés mechanizmusokat telitheti, és a metabolizmus
eltérhet a normalistdl;

- az anyagcsere és a kulonb6zb szabalyozasi folyamatok egyensulyat felborithatja,
és ilymodon a ténylegesen varhatd expoziciénal megjelend folyamatokat elfedi.
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50. abra A magasrdl alacsony dézistartomanyra torténé extrapolacio nehézsége.

Magyarazatot Id. alabb a szovegben.

Az 50. abra az extrapolacié problematikus voltat illusztralja sematikusan. Tételezzik fel,
hogy a kronikus toxicitas vizsgalatat a 0.3-10 dozis "egységek" kozti tartomanyban
végeztlk, és a valaszokat logaritmikus probit transzformaciéval adtuk meg. llyen
peremfeltételek mellett linearis 0sszefuggést kapunk, mint az a grafikon felsé részeén
lathatd. Az extrapolacio a bal alsd, bekeretezett tartomany felé térténik. Ha nem ismerjuk
az alacsony dozis hatasmechanizmusat, nem tudjuk eldonteni, hogy jogunk van-e linearis
extrapolaciot végezni, vagy a — + — -vel, esetleg a — O — -vel jeldlt gorbe érvényes.
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A gyakorlatban kulonféle modelleket dolgoztak ki, amelyek altalanossagban az f(D) =
kD™ fuggvénnyel irhatok le, ahol D a dozis; k és m pedig konstansok.

A bizonytalansagok lehetéség szerinti kikiiszobdélése céljabdl a kockazatbecslési
modellekbe az ugynevezett biztonsagi faktort (safety factor) épitették be. Ennek
célja, hogy kvantitativ médon megfogalmazzuk az egészségre vonatkozd még elfogadhaté
karos hatas kritériumat. A tovabbiakban a biztonsagi faktort SF-el jeldljuk. Az SF nagysaga
flugg a vegyszer felhasznalasi modjatdl, értéke 10 és 5000 kdzott valtozik.

A biztonsagi faktor legelfogadottabb levezetése az EPA élelmiszer és kozszukségleti
torvény hatalya ala es6 anyagokra, nem-karcinogén veégponton:

SF = UF * MF

ahol

- UF egy 10-es szorzofaktort jelent, amelynek f6 Osszetevéje a fajok kozti és fajon
bellli variabilitasbol vezethetd le, tovabba a szubkronikus és kronikus hatasok kozti
bizonytalansagbdl. Az UF hasznalatanak peremfeltételei:

o Mivel az UF-t az allatkisérletes eredmények emberre valé extrapolaciojaban
hasznaljuk, fel kell tenniink, hogy az ember legalabb olyan érzékeny, mint a
legérzékenyebb kisérletileg tesztelt emlbsallat (altalaban ragcsald). A
valésagban inkabb azzal a feltételezéssel élink, hogy az ember
érzékenysége néehanyszor nagyobb.

o A NOEL a nagy dozis felél linearisan extrapolalhaté az alacsony dézisok
felé.

- MF = modifikacios faktor, értéke leggyakrabban 0 és 3000 kdzé esik.

Lényegében a vizsgalati és interpretacios tényezdkbél szarmazd bizonytalansagot fejezi
ki.

A leggyakrabban hasznalt SF érték = 100. Ennek jogosultsagat sokan vitatjak, mert
mechanikusan szarmaztatott tényezének tartjdk, amely nem veszi figyelembe a realis
biolégiai dozis-hatas Osszeflggéseket. Ennek ellenére mindmaig hasznaljagk a
kockazatbecslésben, és segitségével kalkulaliadk a megengedheté napi felvétel
(Acceptable Daily Intake = ADI) értekét. Az ADI érték (mg/kg/nap) a NOEL-bdI szamithato
a biztonsagi faktorral torténd osztas révén:

DI — NOEL
~ SF

Ujabban a biztonsagi faktor kériili ziirzavart a toxikus anyagok oszalyokba sorolasaval
probaljak enyhiteni:
- SF < 100, ha kielégit6 tapasztalatok allnak rendelkezésre emberekkel
kapcsolatban.
- SF =100, ha kielégitd kronikus kisérletek allnak rendelkezésre allatokon.
- SF > 100, ha nem-kielégit6 toxikoldgiai vizsgalatok allnak rendelkezésre, vagy
karcinogén anyagrél van szé.

Megemlitjuk még az WHO, EPA és mas nemzetkozileg elismert szervezetek altal nem-
karcinogén anyagokra hasznalt "oralis referencia dézis = RfD" fogalmat, amelyet az ADI
szinonimajaként hasznalnak. (JEFFREY C. SWARTOUT, PAUL S. PRICE, MICHAEL L.
DOURSON, HEATHER L. CARLSON-LYNCH, RUSSELL E. KEENAN: A Probabilistic
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Framework for the Reference Dose (Probabilistic RfD); 1998; Risk Analysis 18 (3), 271—
282). Ezek az értékek a megfelel6 adatbazisokban rendelkezésre allnak, mint
megallapitott napi tolerabilis szintek, és id6rdl idére felllvizsgalatra kerllnek.

2.2. A kockazatbecslési modell

Forras: DURA G., GRUIZ K., LASZLO E., VADASZ Z.: Karmentesitési kézikonyv szerk. NEMETH T; 2001;
3. Szennyezett teriletek részletes mennyiségi felmérése; Kérnyezetvédelemi Minisztérium
LASZLO E., DURA G.: Karmentesitési kézikonyv szerk. NEMETH T; 2001; 5.A talaj vegyi
szennyezettségébdl adodod egészségkockazat felmérése; Kérnyezetvédelemi Minisztérium

A kockazat értékelése két f6 modszerrel torténhet:

e A kornyezetben (talajpan, rétegvizben és talajvizben) meért koncentraciok
kozvetlen felhasznalasaval. Elvileg ez a legegyszeriibb, de egyben
legpontatlanabb moddszer. Itt ugyanis nem tudjuk figyelembevenni a tényleges
human anyagfelvételt, s6t az anyagok bonyolult utjat a kornyezetben az
analitikai mérés helyétdl a hatasvisel6 receptorokig.

e Valamilyen expoziciés modell igénybevételével, amely fenti hianyossagokat
kikiszobali. (Pl. a HUMAN-RISC szoftver).

Az emberi felvételek szamitasa

Expozicids szituaciok és utak

A vizsgalt terlletekre vonatkozdéan - a terllet hasznalati jellegébél addéddan - a
szennyez0anyag belégzése és lenyelése, vagy a dermalis expozicié tekinthetd
meghatarozénak.
A szennyezett talaj és talajviz utjan torténd expozicio szamszerisitésére az alabbi
expozicios szituaciokat vehetjuk figyelembe:

- Kis mennyiségu talaj és por lenyelése

- Alevegbbe kerllt szennyezbanyagok kondenzatumanak inhalacidja

- Atalajvizb6l nyert ivoviz (napi 2 liter) felvétele

Az expozicié szamitasa soran a modell figyelembe veszi a talajbdl eredd kiporzast, a
talajviz és a felszini vizek parolgasat, a szantofoldi kulturak és allati eredetl élelem atjan a
taplaléklancba, majd az emberbe bekeruld szennyez6anyagokat. A szamitégépes
analiozis lehetdvé teszi, hogy egyetlen koncentracié — pl. a talajvizben ill. rétegvizben mért
anyag koncentracio — betaplalasaval a fentemlitett szamitasok automatikusan
megtorténjenek, feltéve, hogy rendelkezésunkre allnak az alabbi paraméterek:

- A szennyez6 anyag tulajdonsagai

- A szennyezett talaj tulajdonsagai

- Ateruletektél fuggben a szennyez6 anyag elhelyezkedésének atlagos mélysége

- Ha a talajvizben mért koncentraciékat hasznaljuk, a program megkivanja annak

deklaralasat, hogy a talajvizbél nyerjuk az ivévizet.

Az expozicio humanbiolbgiai paraméterei

A becslések soran megkapjuk az ember szervezetébe juté expozicios dozisokat, melyek
nemcsak a kornyezeti elemek szennyezettsége és az expozicios utak fuggvényei, hanem
azokat az expozicidos szituacidkban hasznalt élettani értékek is nagymértékben
befolyasoljak.
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Az expozicio becslésehez altalaban az alabbi humanbiologiai értekeket hasznaljuk:

Felndtt testtomege 70 kg
Elettartam 64 év
Respiracio mértéke 5 m3/nap

Az expozicido mértékének kifejezési formai

Az expozici6 a szervezetbe kerllt vegyi anyag mennyiségét jeldli testtdomeg és
id6egységre vonatkoztatva, mg/kqg testtdmeg/nap-ban kifejezve.

A szervezetbe jutott mennyiség, mas szoval az &atlagos napi bevitel ddézisainak
kiszamitasa az alabbi tényez6k figyelembe vételével torténik:

mg

ka C.*B, *E +E
Bevitell g]= k_Tm 79 h

nap

T
ahol:
Ck - a vegyianyag koncentracioja a szennyezett kdzegben,
Bn - bevitt, lenyelt, belélegzett mennyiség [mg/nap],
Eq - expozicio gyakorisaga [nap/év],
(= - expozicio id6tartama [év],

Ty - testtomeg [kqg].

A bevitt szennyezbanyag egészsegkarositdo hatasanak megitélése a teljes expozicios id6
alatti atlagos napi dozis szamitott értékén alapul.

Mérési adatok felhasznalasa

A gyakorlatban a rendelkezésre all6 analitikai jegyz6kdnyvekbdl az aktualis mintavételi
pontok és szennyezb6anyagok koncentracioival szamolunk. Ezekbdl szamoljuk ki az
atlagos napi bevitt dozis értékeit kilon-kulon a szerves vegyuletekre ill. toxikus fémekre. A
kiszamolt értekeket a nemzetkozileg elismert szervezetek (WHO, EPA) altal megallapitott
napi tolerabilis szintekhez, az un. referencia dézisokhoz viszonyitjuk (Risk Assessment
Guidance for Superfund; 1989; Vol.1. Human Health Evaluation Manual (Part A.) US EPA
Washington, D.C.), ezuton aranyszamokat kapunk, és azt kockazati hanyadosként (K.h.)
kezeljuk.

A szoftverrel szamitott napi human felvétel logaritmusat az adott kockazati hanyados
logaritmusaval szemben abrazoljuk, és a kapott fuggvényt K.h.= 1-re extrapolaljuk. Igy
megkapjuk azt a maximalisan felvehet6 doézis értéket, amely még éppen nem okoz
kronikus karosodast az él6 szervezetben. Ezutan a szamitott dézisbdl, mely az dsszes
lényeges expozicios uton felvett dozis 6sszege, egyszerl aranyparral visszaszamolhatjuk,
hogy az adott dézis milyen felszin alatti viz-koncentraciobdl adodott. Ezt a koncentraciot
kezeljuk (D) karmentesitési szennyezettségi hatarértéknek.

A tovabbiakban azon anyagokra, amelyekre nézve a rendeletek konkrét hatarértékeket
definialtak a terllet érzékenységek fliggvényében, az altalunk szamitott (D) értéket a
létez6 hatarértekek aranyaban visszaosztjuk, és igy megkapjuk az intézkedési
hatarértékhez tartozo karmentesitési szennyezettségi hatarértéket.
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Az egészségkarosito hatas szamszerisitésére, a nem genetikai anyagot, hanem a
szerveket- szervrendszereket karositdé hatas jellemzésére a kockazati mutatot hasznaljuk,
amely a becsult expozicid mértékének és a toxicitdas szempontjabdl megengedhet dozis
aranya.

Az altalanos toxikus hatas okozta egészségkarosodas lehetésége — az egészségkockazat
— nagynak itélhetd, ha a kockazati mutato egynél nagyobb.

Ha a vizsgalt anyagok kozott talalhatdo néhany olyan is, amely mutageén ill. karcinogén
elvaltozasokat okoz allatkisérletekben vagy emberben, ezt kulon figyelembe kell venni.

A kockazatértékelés folyamatat a benzol esetében vezetjiuk le. A BTEX vegyuletek kdzul
kulonos jelentdségl a benzol, jelentds kronikus toxicitasa és bizonyitott karcinogenitasa
miatt. Az ilyen anyagok esetében kettés kockazatbecslést kell végezni, kulonvalasztva a
karcinogén és nem-karcinogén hatasmechanizmust.

A f6 expozicios utak figyelembevételével megadhaté az u.n. referencia dozis (nem-
karcinogén hatasnal):

RfD (oralis) =4 x10-3 mg/kg/nap
RfC (inhalaciés) = 3 x10-2 mg/m-3

Mivel alap definicid szerint a karcinogén vegyuletekre a NOAEL érték nem értelmezhetd,
az adatbazis a LOAEL érték becslésére szoritkozik:

Oralis LOAEL (hozzavetblegesen) = 25 mg/kg/nap.

A kockazatbecslés egyik lehetséges utja, hogy a tényleges expozicios dozisbdl (EED) =
(D) indulunk ki. Az EED szamitasanal figyelembe kell vennunk a talajban vagy talajvizben
meghatarozott koncentracioju vegyulet utjat a kornyezeti kompartmentek kozott és
koncentraci6janak valtozasait, mig a szennyezés els6dleges helyétdl a hatasviseld
receptorokig ér.

A kovetkezbkben levezetjilk a modell szamitast, néhany altalunk ténylegesen vizsgalt
tertleten mért talajviz benzol koncentracio alapjan.

A kovetkez6 adatsort kapjuk:

Mintavétel helye | talajviz cc. (ug/l) | Human expozicié | d6zis/RfD = k.h. kockazati
(mg/kg/nap dézis) hanyados

K-12 35.4 1.70x10-2 3.96

K-13 37 1.39x10-3 3.23x10-1

K-14 42.4 1.21x10-3 2.82x10-1

K-15 520.8 1.16x10-2 2.70x10-1

A fenti szamitas alapjan D = 36.4 ul/l.
A benzol bizonyitottan human karcinogén, nemzetkdzi osztalyozas szerint (EPA, IARC),

az "A" kategéridba tartozik (US National Toxicology Program Carcinogenic Potency
Database - CPDB. (LOIS SWIRSKY GOLD, NEELA B. MANLEY, THOMAS H. SLONE,
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AND LARS ROHRBACH: Supplement to the Carcinogenic Potency Database: Results of
Animal Bioassays Published in the General Literature in 1993 to 1994 and by the National
Toxicology Program in 1995 to 1996; Environmental Health Perspectives, Vol 107,
Supplement 4, 527-600, 1999). Az ilyen vegyulletek esetében a kockazatbecslésnél meg
kell adni egy u.n. "extra risk" kockazati faktort, amely a karcinogén kockazat becslésére
szolgal. Bar ez a kockazat expozicios utanként eltéré lehet (pl. mas értéket kapunk az
inhalacios uton belégzett és a talajvizben oldott anyagra, az EPA javaslata alapjan nem
kovetunk el nagy hibat, ha karfelmérési célra egyetlen szamot hasznalunk, amely az
adatbazisban taldlhaté ‘"slope faktor = meredekségi tényez8" felhasznalasaval
szarmaztathatd az alabbi képlettel:

Karcinogén extra kockazat (C.risk) = CDI x SF,

ahol
CDI a teljes élettartamra szarmaztatott atlagos napi felvett dézis mg/kg-ban

SF a meredekségi tényez6 (a benzolra 3.5 x 10'2)
Ha a legmagasabb értékre szamitjuk ki, akkor
(C.risk) =2,18%107%%3,5%x107% = 7,63 x 10™*

Az extra kockazatbol két dolog kovetkezik. Az egyik, hogy ennek értékét minden
potencialisan rakkelté szennyezd anyagra ki kell szamitani, és adott terlletre 6sszegezni.
A masik kovetkezmény, hogy a karcinogén anyagokra nem fogadhaté el minden tovabbi
nélkul az UF faktor, mint a nem-karcinogén kockazatokra szarmaztatott bizonytalansagi
tényez6, hanem mérlegelnunk kell nagyobb UF érték hasznalatat.

A toxikologiaban evidencianak szamit, hogy karcinogén anyagokra nézve UF x MF
legalabb 1000. Vegylk tehat alapul a benzol esetében ezt a szamot az adatbazisban a
nem-karcinogén kockazatokra megadott UF = 300 helyett. llymodon egy 300/1000 = 0.3
faktort kapunk. A fenti tablazatban tehat ennyivel becslltik alul a tényleges kockazatot.
Ennek megfeleléen a benzol toxikoldgiai szempontbdl teljesen korrekt hatarértékeit 0.3-al
torténé szorzassal kapjuk meg.

2.3. A novényvédoszerek

A novényvedobszerek kulonleges helyet foglalnak el a biologiailag aktiv anyagok kozott,
mivel felhasznalasuk célja az él6 szervezetek bizonyos formainak karositasa. Mivel az él6
rendszerekben alapvet6 altalanos mechanizmusok mikodnek, ezért elméletileg lehetetlen
el6allitani szaz szazalékosan szelektiv novényvéddszert, amely kizardlag a célszervezetre
fejt ki toxikus hatast.

A novényvédbszerek (peszticidek) gyartasa és felhasznalasa egyarant veszélyt jelent az
egészségre. A gyartas soran az Uzem légterébe juthatnak a toxikus intermedierek és
maguk a peszticidek, vagy azok bomlastermékei. Kornyezetegészseglgyi szempontbol
nagyobb veszélyt jelent a késztermék szdllitdsa, raktarozasa és felhasznalasa. A
vegyszerek kijuttatasa a foldekre altalaban olyan technolégiaval torténik, melynek soran a
légkori levegb a talaj, s6t az esbvizzel bemosddo vegyszerek révén a felszini vizek és a
talajviz is szennyezddhet. Amennyiben valamely vegyianyag nehezen bomlik
Iperzisztens/, akkor tdbbszori kijuttatas soran kumulalodik.
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Tovabbi veszeélyt jelent a novényekben, allatokban, illetve az azokbdl készult
élelmiszerekben talalhatdé peszticid maradék. Az élelmiszerek feliiletén, illetve azok
belsejében a forgalombahozatalkor, illetve fogyasztaskor talalhaté peszticid
hatéanyagok és azok biolégiailag aktiv bomlastermékei egyiuttes mennyisége
tartozik a novényvédoszer maradék kategériaba. (EUR-LEX, az EU Hivatalos Lapja;
1991; L 230, 19/08/1991 0. 0001 — 0032)

A peszticidek okozhatnak akut és kronikus mérgezéseket. Akut mérgezések altalaban
gondatlansag vagy szandékossag esetén fordulnak el6, mig a kronikus mérgezések
latszélag nem toxikus (szubletalis) doézisoknak torténé hosszantartdé expozicio
kovetkeztében. Ennek soran vagy maga a szer, vagy annak hatasa kumulalédhat.

Peszticidekre nézve nagyobb jelentésége van az inhalaciés és dermalis expozicidonak, mig
a gyogyszerek preklinikai vizsgalataban ilyen expozicidét csak specialis esetekben
hasznalunk. Az egyik legjelentésebb eltérés a neurotoxicitdas vizsgalataban van:
Gydgyszerek idegrendszeri hatasat eleve a klinikai mellékhatasok kiszlrése, és a
hozzaszokas (addikcio) meértékének meghatarozasa céljabdl végezzuk. A peszticideknek
néhany specidlis vegylletcsoportjara jellemzé a neurotoxicitds (organofoszfatok,
pirethroidok), és ezt kulonleges protokol szerinti tesztekben kell ellenérizni
(Neurotoxicology Functional Battery, eredetileg USA szabvany).

Mivel a peszticidek nem tervszerlen kerllnek be az emberi szervezetbe, hanem
leggyakrabban a taplalékban talalhaté szermaradék formajaban, célszerl meghatarozni a
megengedheté maradvanyszintet (MRL). Ez utdbbi féleg a névényvédbszerrel
permetezett élelmiszerndvények esetében jelentds, hiszen az emberek igen nagy hanyada
esetében az expozicié szinte kizardlag az élelmiszer kozvetitésével valésulhat meg.

Az élelmiszerndvény altal tartalmazott, vagy annak fellletén talalhaté maradvanyérték
kozvetlenll a permetezés utan a legmagasabb, majd bomlas és lemosodas kovetkeztében
csOkken (51. abra). A gorbébdl meghatarozhat6é az egészséglgyi varakozasi idé = az az
idépont, amikor a gorbe metszi a megengedett maradvanyeérték szintjét (tehat az adott
esetben 5 nap). A legutolsé permetezés és a betakaritas k6zo6tt minimum ennyi idének kell
eltelnie.

A szaggatott vonal a megengedett maradvanyérték.

Vannak peszticidek, amelyek nem bomlanak le a fenti modell-gorbének megfelelben,
hanem felhalmozddnak. Ezeket perzisztens vegyuleteknek nevezzuk.
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51. abra Novényvédoészer maradvanyértékek valtozasa a permetezést kovetden.

2.4. A toxikolégiai megalapozasu kockazatbecslés alkalmazasa a
gyogyszerek kutatas-fejlesztésében és alkalmazasaban

Gydgyszernek tekintink minden olyan anyagot, amelyet az emberi és allati szervezet
kéros allapotanak kezelésére, felismerésére, vagy megel6zésére, ill. a szervezet
szabalyos életfolyamatainak (terhesség, szulés, Oregedés) gyogyaszati befolyasolasara
alkalmazunk. http://www.medical-tribune.hu
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Forgalombahozatalhoz szikségesek:

. hatastani vizsgalatok
. preklinikai toxikologia (biztonsagi) vizsgalatok
. klinikai vizsgalatok

Gydgyhatasu anyag és készitmény http://www.medical-tribune.hu:

az a természetes eredetl anyagot tartalmazo készitmény, mely kedvezd bioldgiai hatassal
rendelkezik, orvosi elGiras nélkul is alkalmazhatd, és elGirdsszerl alkalmazas esetén
egeészségi artalmat nem okoz.

Valamely Uj gyogyszer emberre vonatkoztatott kockazatbecslése komplex, tobbfazisu
folyamat, amely tobb allatkisérletbdl allé6 sorozat eredményeinek 6sszegezésén, majd
human extrapolaciéjan alapul. A klinikai bevezetés el6tt elvégzett biztonsagi
farmakolégiai és toxikoldgiai vizsgalatokat oOsszefogalé néven preklinikai
vizsgalatoknak nevezziikk. Amennyiben ennek folyaman nem merulnek fel lényeges, a
risk/benefit aranyt kedvezétlen iranyba befolyasolé mellékhatasok, akkor kertlhet sor az Uj
szer klinikai kiprobalasara. Az un. klinikai |. fazis soran a kezdeti kiprobalas kontrollalt
korilmények kozott, egészséges dnkénteseken torténik.

Az allatkisérletekb6l emberre torténd extapolacido alapja az a feltételezés, hogy a
vizsgalatok soran medfigyelhet6 minden hatas emberen is bekovetkezhet. Mint mar
emlitettik, ez nem teljesen korrekt feltételezés, de az esetek tdbbségében mikddik. A
fajtol fuggd bizonytalansagok kikuszobolése céljabol a vizsgalatok tobbségét legalabb két
speciesen (egy ragcsalo és egy nem ragcsalo faj) kell elvégezni. llymdédon elkertlhetdk a
metabolizmus kulonbségébdl addédo hibak.

Mindazoknal a gyogyszereknél, melyeket folyamatosan hosszu idén keresztul terveznek
adagolni, Iényeges a krénikus toxicitas, tovabba az esetleges reproduktiv és karcinogén
hatasok pontos ismerete. A novényvéddszerekkel ellentétben ugyanis az ember
szervezete nem esetlegesen, véletlenszerli id6kdzonként, hanem tervszerlien és
folyamatosan exponalddik az adott gyogyszerrel, a lehetéség szerint olymdédon, hogy
stabil vérszintet tartsunk fenn. Ez utdbbi kdvetelmény indokolja a gyogyszer-jeldltek
nagyon részletes és atfogd farmakodinamikai, €s farmakokinetikai vizsgalatat. Meg kell
jegyeznunk, hogy ebbdl a szempontbdl alapvetd a bioldgiai hozzaférhetéség ismerete,
hiszen nem mindegy, hogy a kialakitott vérszint mellett a gyogyszer mekkora hanyada éri
el a megcélozni kivant szervet, illetve szdvetet.

A gyogyszerek vizsgalatanal el kell kiloniteni a szer farmakolégiai hatasaval
osszeflggésbe hozhato tuneteket. Ennek megértéséhez vegyunk példaként egy béta-
receptor blokkol6 gyogyszert. Ezt azért fejlesztették ki, hogy a szimpatikus tulsulyt
ellensulyoz6 hatasaval a szapora szivmukodést normalizalja. Ez a gyogyszer
farmakolégiai hatdsa. Tuladagolas esetén semmiféle ujtipusu toxikus hatast nem
figyelhetink meg, csak a receptorblokkolé hatas olymértékben ndvekszik, hogy ezaltal a
vegetativ egyensulyi allapot ellenkezé iranyba billen at. Ezzel szemben eléfordulhat, hogy
a terapias dézis adagolasa mellett az akut toxicitas legkisebb jele nélkll a szer roncsolja a
majat, vagy tudét. Ez utdbbit tekintjuk klasszikus értelemben toxikus hatasnak. A
farmakoldgiai hatasbdl eredé6 mérgezés altalaban megszinik a gydgyszer kiurulését
kovetden, tehat reverzibilis, mig a mas jellegu toxikus hatasok gyakran irreverzibilisek.

A legtdbb gyogyszer esetében a toxikus és a farmakoldgiai hatasra felvett dozis-hatas
fuggveény parhuzamosan fut, mint az 52. abran lathato.
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52. abra A toxicitas és a farmakologiai hatas dozisfiiggése

A két fenti fuggvény viszonyat a terapias index fejezi ki, amely a gydgyszerbiztonsag
legfontosabb mérészama. A terapias index a toxikus hatast kivalté doézis és a kivant
terapias hatast kivalto dozis egymashoz viszonyitott aranya (FURST ZS. szerk.,
Gydgyszertan; 1998; Medicina Kényvkiadé: Budapest).

A terapias indexet az LD50 és ED50 aranyaval fejezhetjik ki:

_ LD50

= ED50

Minél nagyobb a fenti hanyados, annal biztonsagosabb a gyogyszer. A 10-es érték mar
relative biztonsagos gyogyszert jelent, bar a veszélyesebb - potencidlis reproduktiv
toxicitassal, vagy karcinogenitassal rendelkez6 - gyogyszerek esetében ennél nagyobb
index kivanatos.
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Napjainkban egyre tobb természetes eredetli anyagot hasznalnak fel gyogyszerként (pl.
nyomelemekbdl, vitaminokbdl all6 keveréekek). Ezekre nézve nem konnyl a terapias index
szamitasa, ugyanis a szervezetben igen alacsony koncentracidbban vannak jelen, de
ebben a tartomanyban jelenlétuk szukséges. A gyogyszer lényegében hianytunetet
szuntet meg. Az ilyen esetekben az 54. abra terapias tartomanya = a szikséges bevitel
koncentracié tartomanya. Gyakori, hogy az ilyen jellegli készitmények terapias indexe
alacsony, mert csak a szlkséges bevitel sziik koncentracié tartomanyaban nyilvanul meg
a kedvez06 hatasuk.

Mivel a terapias index nem utal az alapjat képez6 fuggvények meredekségére, ezert
helyette gyakran a biztonsagi faktort (safety margin) hasznaljuk a gydgyszerek
kockazatbecslésére.

Safet . LD1
afety margin = £D99

A sikeres preklinikai vizsgalatokat a gydgyszerfejlesztés soran a klinikai vizsgalatok
kovetik. A klinikai vizsgalatok soran ujabb matematikai statisztikai bizonytalansag vet6dik
fel: az egyedeken végzett vizsgalatokat a teljes populaciora kell alkalmazni. Ezért a
populaciobdl torténd reprezentativ mintavétel alapvetd fontossagu. Ez azt jelenti, hogy a
vizsgalati csoportot a populaciot statisztikai szempontbdl teljesen reprezentald
paciensekbdl kell dsszeallitani.

A Klinikai vizsgalatok soran megallapitiuk a nemkivanatos mellékhatasokat. Ezen a
terlleten a kockazat teljes mértéki kikliszobolését nem lehet elérni.

Néhany specialis human populacié kiléndsen érzékeny lehet egyes gyogyszertipusokra,
pl. a n6k, kulonosen a terhes anyak. Gyakran el6fordulnak karos mellékhatasok id6s
betegeken, olyan szerekre, amelyekre a fiatalok nem tulérzékenyek. Példa erre az
Osztrogének és kulonféle daganatok kialakulasanak veszélye kozotti kapcsolat is a
menopauza el6tt és utan.

A legtdbb nyugtatd, altatd és antidepresszans idés embereknél a szellemi funkciok
romlasahoz vezet. A pszichiatriaban hasznalt tobb szer okoz Parkinson-kort.

243



XIV. A gyégyszerek hasznalataval kapcsolatos néhany
probléma

(a) Interakcidok. A gyogyszerek szama allanddan novekszik, és a betegek gyakran tdbb
kilonb6z6 gydgyszert szednek egyidében. Ezek a szerek kulonféle mobdon
kolcsOnhatasba léphetnek, ezt nevezzik interakcionak. Az interakcio lehet

- szinergizmus, amikor két vegyulet fokozza egymas hatasat;

- antagonizmus, amikor két vegyulet ellensulyozza egymas hatasat.

Tobb kilonb6zdé gyogyszer kombinalédhat a beteg szervezetében, anélkul, hogy
ilyeniranyu hatasukat el6re megtervezték volna. Az ilyen interakciok néha életveszélyhez
vezetnek, mint pl. a m3aj biotranszformaciés enzimrendszerét indukalé altaték egyutthatasa
véralvadasgatiokkal vagy alkohollal. Jellegzetes, de gyakran elére kiszamithatatlan hatas
kovetkezhet be, ha két gydgyszer versenyez ugyanahhoz a szérumfehériéhez valo
kotodésért. A kompetitiv antagonizmus jegyében az egyik leszoritia a masikat a
receptorrél, mire a szabadda valo vegyulet vérszintje hirtelen toxikus szintre emelkedik.

Az interakcidkat vilagszerte folyamatosan tanulmanyozzak, ennek ellenére még messze
nem tudunk mindent ezen a teruleten, amit raadasul komplikalnak a fentemlitett kiemelt
populacidk (terhes anyak, oregek) kdzott tapasztalhatd kuldnbségek.

Az interakciokat tudatosan fel lehet hasznalni a gydgyitas szolgalataban, ezen alapulnak a
régéta hasznalt gydgyszerkombinacidok. Szinergizmus esetén két vagy tobb szer egyutt
adasaval kedvezdbb terapias eredményt lehet elérni. Az antagonizmus ott hasznosithato,
ha az egyik szer nemkivanatos mellékhatasat a masikkal ellensulyozzuk.

(b) Gyogyszerallergia: A szervezet allergias tulérzékenysége valamely gyégyszerrel
szemben. llyenkor az adott szer antigénként viselkedik, és a szervezetnek a gyogyszerrel
valo ismételt talalkozasa végzetes mellékhatashoz vezet. J6 példa erre az antibiotikum,-
ezek kozul is a penicillinérzékenység kialakulasa. Torténetileg a penicillin alkalmazasanak
kezdeti periédusaban ilyen reakcid nem Iépett fel. Miutan a penicillint hosszu idén at,
széles korben alkalmaztak, az egyes embereken ismételt adagolas hatasara megjelent az
allergia, amely ma mar a kezelt betegek 15-20 %-aban fordul eld. Kialakulhat azonban két
- egymassal bizonyos kémiai rokonsagban allé6 gyogyszer kozott - u.n. keresztallergia is,
és ilyenkor egy uj gyogyszer szedése teljesen varatlanul valt ki allergias reakcioét.

A szervezet fert6zésekkel szembeni védekezbeszkozei részben azonosak azokkal a
mechanizmusokkal, amelyek az allergiaban is szerepet jatszanak. Ez azzal a
kovetkezménnyel jar, hogy az allergia elleni szerek egyben a szervezet
védekezbképességét is csokkentik.

(c) Rezisztencia kialakulasa. Ha a baktériumok &ltal okozott fertézések lekiizdésére
adott gydgyszerek nem érik el és tartjak fenn a szikséges plazmaszintet, akkor csak a
mikroorganizmusok egy része pusztul el, mas részuk pedig rezisztenciat alakit ki az adott
gyogyszerrel szemben. Igy tehat a beteg szervezetben olyan koérokdzok élnek tovabb és
szaporodnak el, amelyek mar az adott gyégyszer nagy ddzisaval szemben is ellenalldk,
rezisztensek, ezutan tehat a beteg az eredetileg helyesen javallott kezelésre nem reagal.
A rezisztens koérokozok kialakuldasa és elterjedése csdkkenti a régebben hatasos
gyogyszerek értékét, és uj, nagyobb hatassal (esetleg mellékhatassal is) rendelkezd
szerek kifejlesztését teszi szikségesseé.

(d) A szervezeten belili mikrobialis egyensuly megbontasa ugyancsak az
antibiotikumokkal kapcsolatos paradoxon. Az ember gasztrointesztinalis rendszerében
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normal kérilmények koézott kalonb6zd baktériumok élnek, melyek egyéb funkcidik mellett
megakadalyozzak, hogy bizonyos koérokozok, pl. mikroszképikus  gombak,
elszaporodjanak a szervezetben. Az antibiotikumok ezeket az emberrel szimbidzisban él6
baktériumokat is elpusztitiak, ami egyes esetekben szovédményként mas korokozo
mikrébak, gombak elszaporodasan keresztul nehezen gydgyithatd, sulyosabb fertézéshez
vezet.

(e) A gyogyszerfogyasztasi szokasok megvaltozasa elsGsorban a mai felgyorsult
élettempd kodvetkezménye. Az ember a teljesitbképességének fokozasa érdekében
fokozza az izgato, élénkit6szerek fogyasztasat (legenyhébb formaban koffein). Masrészt a
tulzott feszlltség és neurotikus szorongas elésegiti a nyugtatok, altatok egyre szélesebb
korben torténd elterjedését.

(f) Hozzaszokas (addikcid) csak bizonyos tipusu gyogyszerek (f6leg a kozponti
idegrendszerre hatd serkentdk és nyugtatok) esetében alakul ki. A hosszu idén at
rendszeresen szedett gydgyszer hatasa csokken, a szervezet alkalmazkodik a
krénikus hatashoz, és a tovabbiakban egyre nagyobb doézist kivan. Egyes
gyogyszereknél (pl. altatok) a folyamat kialakulasa tobbfazisu: a gyogyszer hianya

kellemetlen tlineteket okoz (hasonl6 az alkohol elvonasi tinetekhez) — kronikus
toxikus hatas — gyégyszer-dependencia (fuggdség) — személyiség
torzulasa
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XV. Kémiai agensekkel kapcsolatos szenvedély-
betegségek

A szenvedélybetegségek alapjat bizonyos vegyszerek koézponti idegrendszerre gyakorolt
specialis hatasa képezi: a tudati, érzelmi és értelmi allapot olyan athangolédasa, amely
altalaban kellemes érzést, élvezetet okoz. (Szenvedélybetegségek 2000. 1:4-17) A
pillanatnyi kovetkezmények megnyilvanulhatnak a testi és/vagy szellemi képességek
fokozasaban, a bels6 feszliltségek, szorongasok oldasaban.

A szenvedélybetegség definicidjahoz alapvetéen hozzatartozik a fluggdség
(dependencia) kialakulasa. (Nemes J. szerk. Flugglség; 2004; Magyar Virtualis
Enciklopédia, MTA). A fuggéségnek két formaja van: pszichés és testi.

e Pszichés fiiggdség: elnyomhatatlan vagy, amely a szer periodikus bevitelére
iranyul, minden lehetséges eszkdz segitségével. A cél a hianyérzet kellemetlen
allapotanak elkerulése, egyben az anyag hatasara kialakulo j6 érzés biztositasa.

o Testi (fizikai) fuggdség: a szervezet sejtjei olyan mértékben szoktak hozza a
vegyszerhez, hogy csak annak jelenlétében tudjak ellatni a feladatukat.

Az adott szer hianyaban elvonasi tiinetek alakulnak ki. A tlnetek magyarazatahoz
tartozik, hogy a biologiai rendszerben a vegyianyagok fogadasara alkalmas receptorok
vannak. A xenobiotikumk, gyégyszerek és kabitdoszerek képesek e receptorokhoz koétddni,
és megvaltoztatni annak a sejtnek a mikodését, melynek felszinén a receptor talalhato. A
valtozas a sejtmiikodés serkentésében vagy gatlasaban nyilvanul meg.

A szenvedélybetegségek sziikebb értelemben: alkoholizmus és kabitészerélvezet
Tagabb értelemben a szenvedélybetegségekhez sorolunk néhany, a tarsadalom altal
elfogadott vagy megtirt szer, igy a dohany, kavé és tea élvezetét is, azon az alapon,
hogy ezek a szerek sok szempontbdl kielégitik a fent megfogalmazott kritériumokat.
Hatasukat és veszélyességuket tekintve természetesen utdbbiak nem 6sszehasonlithatok
az alkohollal és drogokkal.

1. A dohanyzas

A dohanyzas nagymértéki elterjedésének okara a vilagon még nem sikerilt végleges és
megnyugtatd magyarazatot talalni. A dohany az egyetlen olyan élvezeti szer, amelynek
érzékelheté karos hatasai nem allnak aranyban a ragyujtas okozta jo6 érzéssel. A
dohanyban tobbféle bioldgiailag aktiv anyag talalhato (HOFFMAN D., HOFFMAN I.: The
changing cigarette 1950-1995; 1997; J. Toxicol. Environ. Health 50. 307-364), amely
nyilvanvaléan hat mind a kozponti, mind a periférias idegrendszerre, ezek kozul a
legfontosabb a nikotin. A nikotinrél tudjuk, hogy az acetilkolin receptorokhoz kotdédik,
és az er6s dohanyosok altal allitott, de élettani modszerekkel nehezen kimutathato
serkentd hatasat nyilvan ezen keresztll fejti ki. Erés idegméreg, neurotoxikus hatasa jol
ismert.

Annyit tudunk, hogy a dohanyzas csékkenti az idegi fesziiltséget és az éhségérzetet,
tovabba bizonyos feloldédast elésegitd, élénkité hatast fejt ki. Ennek a kellemes érzésnek
azonban nagy ara van. A hatast csak egyre nagyobb adagok tudjak kifejteni, az erés
dependencia kialakulasat kovetéen pedig mar csak az elvonasi tlinetektdl vald félelem
kényszerit a ragyujtasra.

A karositd hatasokat célszer(i a dohanyfust alkotorészeinek megfelel6en targyalni.
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1.1. A nikotin karos hatasai

A nikotin elsésorban akut toxikus hatasokat fejt ki (http:/www.hazipatika.com). Inhalacios
uton mar egyetlen cigarettabdl olyan dozist veszink fel, amely a vegetativ idegrendszer
befolyasolasan keresztiul mérhetéen hat a szivmikodésre és az ereket (kliléondsen a sziv
koszoruereket) szlkiti. Ezaltal kozvetett uton a vérnyomast is emeli. Ugyancsak
paraszimpatikus attételen keresztil befolyasola a gyomornedvek szekrécidjat.
Mindezeken felll a nikotin hat a kdzponti idegrendszer kolinerg receptoraira.

Az érszikiilet természetesen a szdvetek vérellatasanak csdokkenésével jar. Ezt erdsiti a
cigarettafiist szénmonoxidja: gatolja a hemoglobin oxigén-kotését, és ezaltal csékken a
szbvetek oxigénellatasa. Az idillt dohanyosok bizonyos részében az atmeneti érszikulet
tartdssa valik, elsésorban az als6 végtagokon.

Véqgul a cigarettazas csékkenti a "védd” nehéz zsirfehérjek vérszintjét. A fenti komplex
okok magyarazzak, hogy tobb vizsgalat egybehangz6é eredménye szerint az infarktusok
25%-aért a cigarettazas a felelés. (U.S. Department of Health and Human Services. The
Health Consequences of Smoking; 2004).

Kétségkivul igaz azonban az a megallapitas is, hogy nem minden dohanyos hal meg
infarktusban. ldézzuk itt vissza a genetikai hajlamrdl leirtakat. Vannak az infarktussal
szemben genetikailag védett emberek, amit a csaladvizsgalatok és Ilaboratériumi
eredmények is igazolnak. Ez a "Churchill-effektus" néven ismert jelenség. Churchill
ugyanis koveér volt, keveset mozgott, rengeteget dohanyzott és ivott, mégis 90 évet ért
meg.

Az utobbi években leirtak, hogy a fogamzasgatlo tablettak és a cigarettazas egymas
artalmas hatasat jelentésen felerdsitik. (Rodé M: A dohanyzas problémaja; 2004;
LAM;14(3):181-6). A cigarettazas érszikuletet okoz, és ez eleve kedvez a ver
megalvadasanak, tehat a trombdzisnak. A cigarettazas miatt beszikullt erekben viszont
fokozottan érvényesulhet a tabletta trombdzist okozé hatasa is. A két azonos
tamadaspontu artalmas hatas tehat szinergistaként mikddik. Emiatt az Egyesult
Allamokban ranyomtak a tablettak dobozara: cigarettazok szamara szedésiik veszélyes
lehet.

A tudé belsé feluletét nedves, csillész6rés ham boritja. A nedvesség képes a belélegzett
levegbben levé szennyez6dések megfogasara, majd a csillosz6rok révén eltavolitasukra
és a szervezet kiulonbdzb védekezd reakcidi révén kdzombositésukre. A cigarettazas
hatasara elsésorban ezek a csilloszérbk bénulnak meg. Emiatt a szervezet védetlenné
valik a levegbben amugy is meglevé szennyezbédéssel (pl. korom) és koérokozokkal
szemben.

1.2. A dohanyfust egyéb karos komponensei: CO, policiklusos szén-
hidrogének, arzén, nitrozaminok.

Ezek hatasa 3 csoportba sorolhato:

o Alégzébfelllet és a szoveti oxigénellatas csokkenése

247



e Akut léguti bantalmak, horghurut amely a nyalkahartya irritacio kovetkezménye,
és a cigarettazas megkezdését kovetéen hamarosan idultté valhat. Ez szinte
minden dohanyosban bekovetkezik, ennek kovetkezménye a dohanyosok
jellegzetes kdhodgése. Az éjszakai alvas soran ugyanis a légzérendszer nem
képes az allanddéan termel6d6 gyulladasos valadékot kikdhogni, és az reggelre
O0sszegyllik a légutakban. 1d6s korra tidéelégtelenség alakulhat ki.

e A dohanyosokban gyakoribb a tudérak el6fordulasa. A dohanyfust felsorolt
komponensei a CO kivételével mind ismert karcinogén vegyuletek, melyek a
tobb szempontbol védtelenné valo lIégzérendszerben konnyebben érvényesitik
hatasukat. S6t mivel a rakokozé anyagok a tuddbdl kénnyen felszivédnak és a
vér utjan mashova is eljutnak, a dohanyzas egyéb szervek és szOvetek
daganatos megbetegedésben is szerepet jatszhat (Magyar Orvosi Kamara;
2001; A dohanyzas lassu ongyilkossag?)

Nem minden dohanyos kap azonban tudérakot. Ennek a magyarazatat valoszinuleg
megint csak az elter6 genetikai hajlamossagban kell keresnunk. A policiklus
szénhidrogének esetében a genetikai hajlam érvényesilésének a pontosabb
mechanizmusa is ismert. Szervezetliinkben a lebontasukat végz6 enzim miikddésének
szabalyozasat egy adott gén végzi. Az egyik enzimtipus a biotranszformacio soran
epoxidot allit eld, amely kozvetlenll felelés a rakért, mig a masik nem végez ilyen
atalakitast. A két tipusu gén altal kialakitott enzimmuakodési formak hatarozzak meg a
tudérak kialakulasanak a gyakorisagat.

1.3. A dohanyzas reproduktiv toxikolégiai hatasai, az utédok
veszélyeztetettsége

A cigarettazas csokkenti a termékenységet. Ennek két oka is van. Az egyk a
nemzéképesseg karosodasa (Vine NF. Cigarette smoking and sperm density: a meta-
analysis; 1994; Fertil Steril 61: 35-4), mert az onddsejtek csilléja megbénul, ugyanugy,
mint a légz6hamé. A masik a nemi képesség, a potencia csokkenése. N6k esetében
évekkel korabban marad el a havivérzés, tehat a klimax sokkal hamarabb jelentkezik, és
ez a petefészek mikodési zavarara utal (SAMET J.M., S.Y. Yoon: Women and the
tobacco epidemic; 2001; WHO).

A terhesség alatti dohanyzas soran az érszikulet miatt a méhen atfolyd vérmennyiség
jelentésen csokken. Raadasul a vér oxigéntartalma sokkal alacsonyabb a szokasosnal.
Emiatt a méhen belll fejlédé magzat az oxigénhiany kdvetkeztében karosodik (Oncken,
C., Kranzler, H., O'Malley, P., Gendreau, P., Campbell, W. A.: The Effect of Cigarette
Smoking on Fetal Heart Rate Characteristics; 2002; Obstet Gynecol 99: 751-755). A
cigarettazo terhesek korében a magzati elhalas, spontan abortusz sokkal gyakoribb. A
dohanyosok korében magas a korasziilések gyakorisaga. Az igy vilagrajott csecsemok
mindenfajta kilsé hatassal szemben sokkal érzékenyebbek és ezért tekintélyes részuk hal
meg a szuletést kdvetben. De az életben maraddok késdbbi sorsat is befolyasolja a
terhesség alatti cigarettazas. Egyrészt a magzat veérellatdasanak zavara az agyfejlédeést
hatraltatja, emiatt értelmi fejléodésiik a késébbiekben elmarad kortarsaikétél és sajat
veleszlletett lehet6ségeiktél. Masrészt a legujabb medfigyelések szerint a rakos
megbetegedések incidenciaja is nagyobb a korukben.

A passziv dohanyzas veszélyezteti a csecsemOket és kisgyermekeket. A fejl6dé
szervezetben a l|égzbérendszer fokozottan érzékeny az artalmas hatasokkal, igy a
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cigarettafisttel szemben. A csecsemdk és kisgyermekek jelentétében torténd cigarettazas
a léguti megbetegedések gyakorisagat jelentésen noveli.

2. Az alkoholizmus

Az alkohol karos hatasa a kodzponti idegrendszerre gyakorolt hatasanak kdszdonhetd. A
belsd fesziltségek és szorongasok oldédasaban, a problémak elfeledésének a hatterében
feltehetben az agykérgi gatlasok gyengulése all.

A szeszesitalok szazadunkban kilénleges tarsadalmi funkciéra tettek szert, mint a tarsas
egyuttlét, szorakozas altalanosan elfogadott tartozékai. A vilag legtobb orszagaban (kivéve
az iszlam allamokat) az alkoholfogyasztasra és arusitasra lényeges tilalmak nincsenek,
tehat altalanosan elfogadott, hogy az egészséges ember szervezete artalom nélkil képes
elviselni az alkohol nem tul magas dozisat. Hol huzzuk tehat meg az alkoholizmus
hatarat? A meghatarozasban segit a szenvedélybetegség definicioja, melynek alapvetd
része a pszichés és testi fuiggdség, valamint az elvonasi tinetek kialakulasa.

Mindenekelbtt tehat kulonbséget kell tennink az alkoholistak és iszadkosok kdzott
(CZEIZEL E.: Az élet él és élni akar; 1987; RTV-Minerva). A szeszesitalt mértéktelenal
fogyasztok sokat isznak, de egyelére az alkoholbetegség tlinetei még nem jelentkeznek
naluk. Az alkoholizmus definicidja szempontjabdl nem lényeges a részegség megléte vagy
hianya, ez ugyanis sokkal inkabb a felszivodas és biotranszformacio kinetikajaval figg
Ossze. Az orvosi gyakorlatban az alkoholista és az iszakos csoport altalaban
0sszemosodik, és 6ket egyuttesen alkoholbetegeknek nevezzuk.

Az “alkoholistak” esetében a mértéktelen szeszesital-fogyasztas mar alkoholfiggéshez
és - ital hianyaban - megvonasos tlinetekhez (remegés, rosszullét) vezet. Az
alkoholizmus a pszichés fluggdseg kialakulasaval kezdddik, amikor valakinek a legfébb
célja az ital hatasara kialakuld j6 érzés biztositasa. Ez a megszokas (habituacio) korai jele,
és még nem a tényleges alkoholizmus, de az itallal fenntartott lelki egyensulyhoz egyre
tobb alkoholra lesz szikség. Az egyre toxikusabb ddzisok hatasara kialakulnak a testi
tunetek, a metabolikus tolerancia, €s itt kezd6dik a tényleges fugg6seg.

Fenti jelenségek magyarazata az alkohol-anyagcsere sajatossagaiban van. A
szervezetunkbe kerul6 alkohol a gyomor-bélrendszerbél felszivodik €s a majba kerdl. Itt az
alkoholdehidrogenaz enzim hatasara az alkoholbdl acetaldehid keletkezik. Az acetaldehid
er8s méreg. A sok ivas utani felszaporodasa a szervezetben mérgezéses allapotot okoz,
amely az ismert rossz kdzérzetben nyilvanul meg. A metabolikus tolerancia Iényege, hogy
a szer biotranszformaciojanak sebessége fokozodik, ezaltal az egyén szamara megfeleld,
szokasos hatas eléréséhez szukséges alkohol vérszintje csokken. Az acetaldehidet
elbontd enzim mikddését az alkohol serkenti, igy a magas véracetaldehid-szintre
visszavezethetd rossz kozeérzetet csak az ujabb raivas olthatja. Ez az 6rdogi kor vezet
azutan az alkohol utani leklizdhetetlen vagyhoz. Az itt vazolt mechanizmust még kiegésziti
a magatartas-tolerancia: az adaptiv jellegl detoxifikacio-fokozédas kovetkeztében
csOkkent kellemes pszichés hatas miatt a szervezet képes megtanulni, hogy a korabban
tapasztalt éimény ujabb eléréséhez nagyobb dozis bevitele szikséges.

2.1. Az alkohol egészségkarosité hatasai:
(Agarwal Draham P., Buda B, Czeizel E., Goedde H. Werner: Alcohol Consumption and
Alcoholism in Hungary. Ethnocultural, Epidemiological and Biomedical Aspects;1997;)

249



Akut és kronikus hatasként egyarant a neurotoxikus tuneteket kell
kiemelnink. =~ A hatas lényege az idegsejt membranjanak a
transzportfolyamatanak a karositasa (Szab6.Gy: Neurokémiai tényezdk szerepe
az alkohol idegrendszeri hatasaban; 2000; Szenvedélybetegségek 1:4-17).

Kis mennyiségben el6sz0r csak az érzékenyebb gatld neuronok mikodését
bénitia, ez vezet a kezdeti élénkitd, euforizaldé hatashoz. Magasabb
véralkoholszint mellett kialakul a részegség, melynek kezdeti szakaszaban még
csak a figyelem koncentracid6 csokken, a reflexek tompulnak, majd
bizonytalansag lesz urra a gondolkodasban, beszédben, cselekedetekben. A
részegség egyensuly- és tudatzavarral jar.

Ismételt és tartdos alkoholbevitel az idegsejtek egy részének pusztulasat
eredményezi. Ennek kovetkezményeként alakul ki az alkoholista elbutulasa, a
szellemi képességek fokozatos leépllése. Parhuzamosan jelentkeznek a
periférias idegrendszeri hatasok, amelyek részben ténylegesen a periférias
kronikus mukodési zavarara vezethetOk vissza (reszket6 kéz, inkoordinalt
mozgas). A kronikus tunetek legvégsé stadiuma a deliium tremens:
hallucinaciokkal, izgatottsaggal és hiperaktivitassal kisért tudatzavar, melynek
soran a beteg valésagos kulvilaggal valo kapcsolata megszakad. Ha a betegség
nem is megy el eddig minden esetben, de mas tipusu pszichiatriai korképek
gyakran kialakulnak, mint pl. a depresszié és szorongas, melyek mértéke az
alkoholizmus sulyossagaval aranyosan fokozodik. Ez magyarazhatja az
alkoholizalas és az 6ngyilkossag kozotti jol ismert kapcsolatot is (Fodor M.,
Fadgyas lldik6: Az alkohol mentalis kdvetkezményei; 2003; Hippocrates V/2)

Gyomor-bélrendszer hurutos megbetegedése, amely az alkohol nyalkahartya
irritald hatasabol kovetkezik. Akut valtozata a szervezet védekezs reakciojaként
is felfoghato.

Majbetegségek. Kialakulasi mechanizmus: alapvet6 reakci6 a karos hatas
kompenzalasa (adaptacios reakcid) — detoxifikalé enzimek aktivacioja —

a sejtek tulmukddése és proliferacidja — szervtdomeg ndvekedése, ma3j
megnagyobbodasa (hipertrofia), sejten belll raktarozott lipidek mennyiségi
novekedése (steatosis, vagy zsiros degeneracié) — tovabbi degenerativ
folyamatok. Krénikus alkoholhatas kdvetkeztében ezek az elvaltozasok a teljes
majra kiterjednek, és kialakul a halalos majcirrhozis.

Majrak: Az allandé alkoholinger okozta patobiotikus allapot zsiros
degeneracioba, majd cirrhozisba megy at, a detoxifikalé funkcid beszikul, az
immunvédekezés csokken és elég hosszu id§ alatt e talajon majrak alakulhat ki.
A majrak kialakulasan kivul tobb mas rakos megbetegedés (nyel6csé, végbél
stb.) létrejottében meghatarozé szerepe van az alkohol mérgezé hatasanak.

Az alkohol a szervezetben acetaldehiddé alakul, amely fokozza a sejtproliferaciot és
kromoszoma aberracidkat képes okozni. igy tehat adott a DNS-kéarositas lehetésége, tehat
ez az anyag mint iniciator szerepelhet. Az a tény pedig, hogy a nyalkahartya sejtjeiben
lokalisan is atalakul /hiszen onnan is felszivodik/, arra utal, hogy elektrofil karcinogénné
valhat, tehat a szaj-, garat- és a nyel6cs6daganatokban lokalis ingerként is jelen lehet.
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2.2. Az alkohol reproduktiv toxikolégiai hatasa

Az alkoholizmus legnagyobb tarsadalmi veszélyességét a reproduktiv folyamatokra és az
utédokra valé hatasa adja.

a. Az alkohol termékenység csokkenést ill. meddéséget okoz.

Az alkoholbetegek termékenység-csokkenése, meddbsége jolismert, és ennek a
kovetkezd okai lehetnek. Mindenekel6tt az ivarmirigyek, tehat a here és petefészek
kozvetlen karosodasa az alkohol mérgez6 hatasa miatt. Ennél lényegesebbek a kdzvetett
hatasok, kulondsen férfiakban. A majkarosodas miatt elmarad a nemi hormonok
elbontasa, ennek kovetkeztében megné a férfiaknal a vérben kulonben alacsony szintl ndi
hormonok mennyisége, és ez elnbiesiti a férfiakat (CELLER T: Méregtelenités,
hormonanyagcsere; 2006;: Népszerl orvostudomany). A majkarosodas miatt A-vitamin is
alig termelddik, és ennek hianyaban leall a herében az onddsejtképzédés. Végul széles
korben elterjedt téves nézet, hogy az alkohol gatlast oldé hatasanak segitségével a nemi
aktivitas fokozhato, a valésagban azonban ennek ellenkezéje érvényesdl.

b. Az alkohol erésebben karositja a n6i szervezetet

N6kben az iszakossag kezdetétdl szamitva joval gyorsabban és hamarabb jelentkezik az
egészségkarositas, igy pl. a majbetegség, a vérszegénység, a fekély- és idegbetegség.
Mindezeket a n6k vérének magasabb acetaldehidszintjére vezetik vissza. Az alkoholbeteg
nék halalozasi esélye hatszor nagyobb a hasonlé korid nem alkoholizalé ndéknél, és
haromszor nagyobb az alkoholbeteg férfiakénal.

c. Az alkohol magzatkarosité hatasu

Az alkoholbeteg nék terhessége alatt a méhen belll fejl6dé magzat karosodasaval kell
szamolni. Az alkohol az anya vérkeringésebél konnyen atjut a magzatba. Amig azonban
az anya majaban levé enzimek viszonylag gyorsan elbontjak az alkoholt, addig a magzati
majsejtek éretlenek és hianyoznak bel6luk az alkoholbonté enzimek is. Az alkohol okozta
magzati karosodas legfontosabb tiinetei a kévetkez6k SCHNEIDER GYORGY: A
megel6zhetd tragedia: Magzati alkoholszindroma; 2000; Kids, 2000 marc.):

e A kdzponti idegrendszer fejl6dési artalma. Ez elsésorban kisfejliségben, kisebb
agyban nyilvanul meg. Késébb az eértelmi fejl6dés visszamaradasa a
legszembetiinébb.

e A testi fejl6dés visszamaradasa: az ujszuléttek kisebb sulyuak. Ez a ndvekedési
visszamaradas a késobbi fejlédés soran is megmarad.

e Az arc kulonlegesen torz. Szlk és keskeny a szemrés, az orr €s a fels6 ajkak
kozotti tavolsag feltiinéen széles, vékony a felsé ajak.

A csaladvizsgalatok egyértelmlen igazoltdk a mértéktelen italozas csaladi halmozddasat.
Az eseteknek tobb mint a felében ugyanis az alkoholbetegeknek az apja vagy anyja vagy
mindkett6 ugyancsak alkoholbeteg vagy iszakos. A csaladi halmozd6das ezért elsésorban a
csaladi minta és az ehhez val6 hasonulas, valamint a nevelés, illetve hianyanak
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kovetkezménye. Ezentul a gyermekek személyiségfejlédésére az alkoholizald szilék mas
magatartasi és életmodbeli hatasai  /rendezetlen csaladi helyzet, taplalkozasi
hianyossagok, a gyerekek gyakori itatdsa stb./ is lényegesek. Ujabban tébb szakember
szerepet tulajdonit az alkoholizmusra hajlamosité tényez6k kozott valamiféle specifikus
genetikai hajlamnak. Nem kizart tehat, hogy a mértéktelen ivokon belll az alkoholistak
genetikailag sajatos anyagcseréji emberek, és ebbdl szarmazik a veszélyeztetettséguk.

3. A kabitoszerek

A legismertebb  kabitoszereket harom csoportba sorolhatjuk (Drogok és
hatasai, www.medimix.hu):

Nyugtatd, boditd hatasu szerek. lde tartozik az épium és a legtdobb 6piumbdl készult
természetes alkaloid. Ezek kdzll legk6zismertebb a morfium és szarmazékai. Ugyancsak
ide soroljuk a morfium mesterségesen elGallitott szarmazékait. Ezek a vegyuletek az
utdbbi  évtizedben intenziven vizsgalt opiat receptorokra hatnak a kdzponti
idegrendszerben.

A masodik csoportba tartoznak a hallucinogén szerek, melyek legismertebb képviselbje az
LSD.

A harmadik csoportba tartoznak azok a drogok, amelyek az agykéreg izgatasaval okoznak
euforiat. Természetes eredetll képviselbje a kokain, de ide tartoznak a szintetikus
amfetamin szarmazékok is.

Mint mar emlitettik, hasonldéan a gyogyszerekhez és xenobiotikumokhoz a kabitoszerek
hatasanak elsé 1épése is valamilyen receptorhoz vald kotédés. Felfedezték, hogy vannak
az agyban olyan receptorok, amelyek az ismert gydégyszerek kozul egyedul az
opiumszarmazékokat veszik fel. Felvetédott a kérdés, hogy mi lehet ezeknek a
receptoroknak az élettani szereplk. Kevéssel ezutan megtalaltdk azt az emberi
szervezetben képz6d6 természetes anyagot, amelyik élettani koriimények kozott k6t6dik
ezekhez az un. opiatreceptorokhoz. Ezt az anyagot endorfinnak nevezték el.

Az altato- és kabitdszerek fizikai-kémiai tulajdonsagaira els6sorban az idegrendszer sejtjei
érzékenyek. A boddultsag allapotdban az oxigénfogyasztas is csOkken, ami oka lehet
tovabbi karos kovetkezményeknek. A magasabb rendl gerincesek, igy az ember
idegrendszerének hierarchikus felépitésében a legmagasabb szinten levd stukturak a
legérzékenyebbek sejtanyagcseréjuk minden valtozasara. (Az érzékenység sorrendije:
nagyagy - koztiagy - kisagy - gerincagy - nyultagy.) Az élet elemi mikodéseinek (légzés,
szivmiikddés és vérkeringés) szabalyozasa azonban a legutoljara sériil. igy lehetséges
kizarolag a nagyagykéregben lev6 fajdalomérz6 kozpont boditasa az életfontossagu
kozpontok miikddésének épsége mellett. Megfeleld adag kabitészer az érzékéreg
muikodését boditja anélkul, hogy észrevehetd zavarokat okozna a légzésben vagy a
keringésben. Az adag fokozatos ndvelése mar nemcsak a fajdalomérzést csillapitja,
hanem rontja az akaratlagos mozgasok koordinaciojat is. A narkotikum koncentraciéjanak
novekedése a vérben és az agyfolyadékban egyensulyvesztést, az dntudat fokozatos
elhomalyosodasa révén alvast idéz el6, majd az eszmélet elvesztéséhez, kbmahoz vezet.
A kéma allapotaban egy ideig még mikodik a sziv, és a keringés, a Iégzés azonban egyre
szabalytalanabb lesz (dyspnoe). Ebbél az allapotbol mar csak az idejében végzett
szakszer( orvosi beavatkozas tudja kihozni a beteget, aki ennek hianyaban meghal.
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A leggyakoribb mérgezés tuladagolas kovetkezménye. Ez adodhat egyszerien tévedésbdl
vagy gondatlansagbdl, figyelmetlenségbdl. Adédhat abbdl is, hogy a narkomanias ember a
megszokottdl eltér§ adagolasi médra tér at, pl. a szivasrol vagy a szajon at torténd
bevételrél az injekciéra. Nem tudja ugyanis, hogy az injekciéban adott gyogyszer sokkal
gyorsabban szivédik fel, s ezért az altala addig megszokott mennyiség is - a hirtelen tul
magas verszint kdvetkeztében - halalt okozhat.

A kabitészereket altalaban kulénb6z6 zuglaboratériumokban allitjiak elé Mig a gyarakban
mindenfajta gyogyszert a legszigorubb minéségi ellenérzésnek vetnek ala, addig a
zuglaboratoriumokban természetszerileg nincs semmiféle ellenérzés, ezért a szer rossz
mindsége, szennyezdédése is okozhat baleseteket. Mindezeket tetézi még a binténybdl
ered6 halalozas, de igen nagy az oOngyilkosok szama is. Az ongyilkossagok egy
specialisan a hallucinogén szerekre jellemzé csoportjat a nem tudatosan elkdvetett esetek
képezik. llyen az, amikor valamilyen hallucinogén anyag hatasara valaki annyira elveszti
realitdsérzékét, hogy teljesen alabecsuli a kornyezeti veszélyeket.

A kabitészerek egészségkarosité hatasai szempontjabdl - az alkohollal ellentétben -
mar nem a testi betegségek kialakuldasa a dont6 (A drogok és hatasaik;
igdepo.hu/dimenzid). A dependencia az alkohol esetében tapasztaltnal sokkal gyorsabban
alakul ki, és a fugg6ségnek ezen a fokan a szenvedélybeteg személyisége rovid idén belul
teliesen leépul. Gyakori a sulyos pszichdzisok kialakulasa, amelyek nemegyszer az
elmegydgyintézetbe vezetnek. Mindemellett természetesen nem elhanyagolanddé a
szervezet fizikai leromlasa sem.

Az alkohollal ellentétben a karosodasokat nem lehet egyértelmiien csoportositani, mert a
drogok hatasmechanizmusa a felsorolt néhany alapvet6 torvényszeriségen kivul nagyon
eltérd.

A kronikus fuggdség allapota a legtobb kabitdszer esetében szorosabban figg 0ssze az
elvonasi tlnetektdl vald félelemmel, mint a gyonyor megszerzésének igényével. Szinte
minden drog k6z0s vonasa, hogy akar egyszeri, akar kronikus élvezete utan a hianyérzet
(megvonasi tunet) az alkohollal 6sszehasonlitva sokkal kinzébb, és orvosi szempontbdl is
nehezebben kezelhet6. A dependencia els6sorban e kinzd, elviselhetetlen allapot
elkerulésére iranyuld torekvéssel fligg 6ssze, amelynek érdekében a szenvedély rabja
szinte mindenre hajlando.

Az elvonasi tunetek rendkivlil nehezen kezelheték, és sulyosabb narkomanias esetében

halalosak is lehetnek. Ezért az elvonas csak fokozatosan, orvosi-kérhazi felligyelet mellett
alkalmazhaté.
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XVI. Orvostudomany, természetgyogyaszat, fitoterapia

Az orvostudomany fejlédése

Az 6kori gondolkodoktdl napjainkig az orvostudomany egyre gyorsuld Utemben fejlédik. A
nagy okori gondolkoddk esetében a filozofia és orvostudomany még nem valt szét, de
nem hagyhatjuk figyelmen kivil néhany zsenialis tudés munkait (Hippocrates, Alexandria
orvosi iskolai), akik a spekulaciokkal szemben az orvos mikodését megprobaltak
anatémiai és élettani alapokra fektetni. Kdzullk a legnagyobb hatasu talan Galenosz volt,
aki kora orvosi ismereteit szinte teljeskorlien feldolgozta. A kora kozépkorban az
orvostudomany fejlédése lassu volt ugyan, de évszazadokon keresztlil hatalmas
tudasanyag halmozddott fel. Koszonhetd volt ez részben azoknak a torekvéseknek,
amelyek hozzajarultak az O6kori tudomany eredményeinek atmentéséhez, masrészt a
skolasztika kibontakozasanak, amely lényegét tekintve filozéfiai iranyzat volt ugyan,
azonban bizonyos hatarok kozott tdmogatta a tudomanyos kutatasokat. Masik oldalrdl a
kozépkor legtobb empirikus tapasztalatat az alkimistak szerezték, 6k azonban nem
foglaltdk ezeket a tapasztalatokat egységes rendszerbe. Ett6l flggetlenul tébb olyan
kaliberl felfedezést tettek (Id. Paracelsus), amely maig érvényes.

Az eddig leirtaktdl fuggetlenul fejl6dott a népi orvoslas, elsésorban a fitoterapia, amelynek
szajhagyomany utjan és kisebb részben irasban fennmaradt eredményei maig komoly
torténeti kutatasra érdemesek. Erdekes kiemelni, hogy az eurdpai és keleti orvoslas
fejlédése egymastdl flggetlenll, parhuzamosan haladt, és ez a mai napig fennalld
kettésséget teremtett.

A sebészet és altalaban a diagnosztika fejlédését akadalyozta, hogy a 16. szazadig
hianyzott a rendszeres boncolas, és igy az anatémia tudomanyos megalapozasa. Bar a
15. szazadban akadtak mar olyanok (pl. Leonardo da Vinci), akik végeztek human
boncolast, azonban ez még kevés volt a komolyabb fejlédéshez. Masrészt azt is
figyelembe kell vennunk, hogy abban az id6ben a sebészet még nem tartozott az orvosi
szakma korébe. A 16. szazadban tobb tényezd Osszjatéka kovetkeztében viszont az
emberi te4st megismerése és az anatdmia tudomanya igen gyors fejlédésnek indult. A
donté fordulatot Vesalius életmiive jelentette. A padovai professzor hét kotetben jelentette
meg f6 mivét.

Mindezen felfedezések mellett a gyakorlati gyogyitas meglehetésen gyerekcipdben jart,
és az emberiséget gyakran tizedelték jarvanyok. A fert6z6 betegségekkel szemben az
orvostudomany teljesen tehetetlen volt, hiszen azok ok-okozati tényez6it nem ismerte, és
tineti kezelés alkalmazasara is alig nyilt lehet6ség.

A 17. szazad a biolégiaban és orvostudomanyban doénté fordulatot hozott: Harvey leirta a
vérkeringés folyamatat, Leeuwenhoek pedig megalkotta a mikroszkopot. Ezek a
felfedezések teljesen Uj lehetdségeket nyitottak meg, melyek hatasara a diagnosztizalas
és a klinikai orvoslas folyamatosan, egyre gyorsold itemben fejlédétt. Erdekes médon a
hatasmechanizmus kutatasok, az élettani mikodések egzakt magyarazatai e korban
lemaradtak a gyakorlat mogott. Az igazi, komplex, lényegi attorések csak a 19. szazad
soran torténtek meg. Ehhez olyan felfedezésekre volt szikség, mint a sejtelmélet
(Schleiden, Schwann), valamint Virchow sejtkértana. Mindebbdl egyenesen kovetkezik a
sejtosztdodas leirasa és az embrioldgia kialakulasa. Ugyancsak e szazadra esett az
oroklédés alapvetd torvényszerlségeinek megfejtése, melynek uttoréje Mendel.
Mindezekutan tébb szerzd véleménye szerint a 19. szdzad soran alakult csak ki az igazi
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orvostudomany. BENEDEK ISTVAN (1994) a kovetkezdket irja errél: ,Valddi
belgyogyaszatrél nem lehetett sz6 a diagnosztika alapvetd eszkdzei nélkul, valodi
sebészetrdl anesztézia és aszepszis neélkul, valodi gydgyitasrol korhazak és specializacio
nélkul, kéroktanrdl bakterioldgia nélkdl...Minezt a 19. szazad hozta meg”. BENEDEK I. A
tudas utja; 1976; Gondolat, Bp. A szazad egyik legjelentésebb felfedezése a himlé elleni
véddoltas. Az oltast Jenner dolgozta ki, zseniali médon az immunrendszer ismerete nélkul.
A narkézis kidolgozasa elvileg lehetévé tette a sebészet gyors Utemi fejlédését, azonban
a fert6z6 mikroorganizmusok felfedezése el6tt tul nagy volt a mitétek mortalitasi aranya. A
mikrobiolégia tudomanyanak megalapozasa tobb nagy tudos nevéhez flizédik, kdzuluk
kiemelkedik Pasteur és Koch. Emellett kialakult a baktériumok tenyésztésének, és az
ellentk valé védekezésnek a mddszertana. Ezzel megnyilt az ut a fert6z6 betegségek
megel6zése, gyogyitasa és a mitéti halanddésag csokkentése felé.

Az orvostudomany napjainkig tart6 torténete szoros Osszefuggésben van a
tarstudomanyok, kulénésen a természettudomanyok hatalmas Utemi fejlédésével. A
kémia, fizika, molekularis biolégia mind magasabb szintje lehetbvé tette a sejtek, szovetek,
szervek anyagcseréjének és mikodésuk alapjainak tisztazasat. A 20. szazad a
gyogyszerkutatas, uj, hatasmechanizmus-kdzpontu gyogyszerek felfedezésének kora. A
milszeres diagnosztikai moédszerek soha nem latott fejlédése mind pontosabb diagnézist
tesz lehetévé. A modern anatomia és élettan a sebészeti és belgydgyaszati modszerek
széles skalajat teszi elérhetévé. Mindezek az eredmények elvileg lehetévé tennék a
tevékeny emberi élet nagymértékii meghosszabbitasat. Mit latunk ezzel szemben a
valésagban? Az atlagember életében nem valdésulnak meg e nagy lehetéségek. A
szuletéskor varhato atlagéletkor novekedett ugyan az dékorhoz ill. ko6zépkorhoz képest,
mintegy 100 éve azonban egyes orszagokban stagnal, mas orszagokban, igy hazankban
is, még csokkenést is mutatott. A mai emberek nagy részének élete pedig nem a WHO
meghatarozas szerinti egészségben (Beaglehole R., Bonita R, Kjellstrom T.: Basic
epidemiology; 1993; WHO Geneva), azaz a bioldgiai, pszichikai, tatrsadalmi-kulturalis jolét
allapotaban telik el, hanem konvencionalis, vagy Ujtipusu civilizaciés betegségektél
gyotorve. A homo sapiens ugyanis megteremtette a maga szamara azokat a kornyezeti,
gazdasagi, tarsadalmi koérilményeket, amelyek nem teszik lehetévé az egészséglgyi
ellatorendszerek normalis, mindenki szamara elérheté mikodését, valamint a betegségek
megel&zését, a korszeri prevenciot.

Prevencio

Az egészségugynek kozismerten harmas feladata van: megelézés, gyogyitas,
rehabilitacio. Eddig az orvostudomany tulsagosan a gyogyité tevékenységre koncentralt. A
modern szemlélet ezzel szemben elsésorban a megel6zést (prevenciot), az egészség
megérzését helyezi a kodzéppontba. (HARDI I.: A lélek egészségvédelme, A lelki
egészségvedelem jelene és tavlatai, Primer prevencio; 1992; Springer Tudomanyos Kiado
Kft.). Ez a tevékenység csak ugy lehet sikeres, ha a teljes embert és kdrnyezetét vesszuk
alapul, tehat a holisztikus szemlélet felé mozdulunk el. A prevencié kétségtelenul
Osszetettebb feladat, mint a hagyomanyos klinikai gyogyititas, hatasa azonban
hosszutdvon nemcsak az egyén harmonikusabb életében, hanem mérheté gazdasagi
haszonban is realizalédik. A WHO mar régen felismerte, hogy amennyiben csokken a
betegségek incidencidja, tehat kevesebbet kell gydgyitani, az nagymértékben
tehermentesiti az egészségugyi ellatorendszereket, az egészségbiztositast, stb. Masrészt
csOkken a tappénzen toltott, kies6 munkanapok szama, ugyanakkor az egészség
tetteinket akadalyozé tényezOk soratdl valé mentességet jelent, és igy jobban képesek
vagyunk munkankra, feladatainkra koncentralni.
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Tekintettel arra, hogy a betegségek koéroki tényez6i gyakorlatilag mindig
pszichoszomatikus sikon jelentkeznek, a primer prevencido hatrom f6 teruletet odlel fel
(HARDI 1.: A Iélek egészségvédelme, A lelki egészségvédelem jelene és tavlatai, Primer
prevencio; 1992; Springer Tudomanyos Kiado Kift.):

1. Testi — fizikai megelézés. A fizikai higiéné ugyanis szorosan dsszefligg a lelkivel, és

bizonyos mértékig az utdbbinak az alapjat képezi. |de tartozik az alapveté emberi
szukseégletek kielégitése és a kuls6 artalmak elkerulése. Visszautalunk itt arra is, hogy
azok az emberek, akik sok mindenben hiadnyt szenvednek, nyomorban élnek, |,
fogékonyabbak lesznek a betegségekre.
Legalabb ilyen fontos a szervek kozotti kapcsolat figyelembevétele, ugyanis egyes
szervek els6édleges megbetegedése koéroki tényezOként szerepel mas szervek
vonatkozasaban. A cardiovascularis karosodasok, a megfeleld, stabil vérnyomas hianya
pl. alapja lehet az agyi vérkeringési katasztrofaknak, amelyek azutan akar irreverzibilis,
de mindenképpen az életminfséget sulyosan ronté beteg allapotokhoz vezetnek.
Legalabb ilyen fontos azonban a primer prevencié a fert6z6 betegsegek
vonatkozasaban.

Kalén kell emlitenink a terhesgondozast. Az anya egészsége, pszichés allapota,
esetleges terhesség alatti betegségei, nemkulonben a dohanyzasnak és
alkoholfogyasztasnak a terhesség alatt fokozott jelentésége van. Ebbe a témakadrbe is
tartozik a a magzat védelme a teratogén hatasok ill. peri- és posztnatalis
karosodasokkal szemben. Napjainkban egyre nagyobb szerepe van a genetikai
tanacsadasnak, mar a parvalasztas idején (pl. a pszichiatriai betegségek familiaris
halmozdédasanak  kivédésében), tovabba olyan genetikai rendellenességek
megel6zésében, amelyek posztnatalis kialakulasa megfelel6 diétaval megel6zhet6.
Végul megemlitjik a szulés soran bekovetkezhetd fizikai traumak kivédését, amely
mind a csecsem egészséges fejlédése, mind az anya pszichoszomatikus allapota
szempontjabdl nagy jelentéséggel bir.

2. A pszichoszocialis igények kielégitése, azaz a személyiség szellemi, érzelmi
fejlddésének biztositasa, 0sszefoglalva az emberi kapcsolatok irani igény kielégitése.
Ebb6l a szempontbdl kulcsszerepet jatszik a csalad, kiléndésen az anya-gyermek
kapcsolat. Nagyon fontos kérdésrél van itt sz6: a személyiség harmonikus fejlédésérdl
és a tarsadalomba val6é beilleszkedésrél. Az ember életéban dont6 lehet a
kulcsszemélyek szerepe: igy nevezzik a személyes életinkben kulcsszerepet jatszo
egyéneket, akiknek tor6dése, példamutatasa, tamogatdsa fontos az érzelmi
stabilitashoz, és a koOzOsségi beilleszkedéshez. Illyen személyek lehetnek a
csaladtagok, baratok, fontosabb tarsadalmi szerepl6k. A kulcsszemély lehet negativ
szereplé is, a paranoid téves eszmeék kialakulasa szempontjabdl.

A primer prevencidéban fontos az un. rizikbszemélyiség felismerése. Ezek az emberek
konnyen megbetegednek, fogékonyak a pszichés karosodasra. Ebben o&rokletes
hajlamok és gyermekkori traumak, vagy azok kombinacidja egyarant szerepet jatszhat.
KISKER K. (1987) nyoman vezessUk le a sérllékenység kialakulasahoz vezet6
tényezbket a szivinfarktus esetében. A kozismert élettani rizikdfaktorokhoz labilis
onértékelés, erbs tarsadalmi presztizs iranti igény, merev és hajszolt munkatempo,
agressziv rivalizalas tarsul. Mindehhez nemritkan érzelmi Uresség, az embertarsakkal
szembeni nemtér6domség jarul. Mas esetekben a rizikdszemélyiség hajlamos az
alkohol vagy kabitdszer fugg6seégre. A rizikoszemélyiség kiszlirése iskolaban, nevelési
tanacsaddban a primer prevencio fontos eszkoze lehet.
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3. A szociokulturalis ellatas a személyiség fejlédését tarsadalmi értékekre és szokasokra
épuléen befolyasolja. (BUDA B.: A személyiségfejlodés és a nevelés
szocialpszicholdgiaja; 1996; Tankonyvkiadd, Budapest). A tarsadalomban elfoglalt hely,
valamint annak valtozasai és perspektivai egyarant jelentések. A hatranyos helyzeti
csoportokhoz valé tartozas karosithatja az abba tartozé egyének személyiségét.
Ugyanigy sulyos pszichés megterheléssel jarhat az uj tarsadalomba vagy tarsadalmi
csoportba valé beilleszkedés (pl. bevandorldk). A munkanélkiliségnek is vannak lelki
egészségvedelmi vonzatai. Az allas elvesztése az oOnértékelésben, a jovo
perspektivainak megitélésében szorongast, depressziot okoz.

Végul, de nem utolsésorban meg kell emlitenink az ember és kornyezetének
viszonyaval kapcsolatos ,lelki kornyezetvédelmet”. Mivel a kdrnyezeti hatasokkal masutt
részletesen foglalkoztunk, itt csak megemlitjik, hogy mind a természetes, mind az
epitett kdrnyezet okozhat karos hatasokat. Kilonosen fontos az urbanizacios artalmak
kikliszobodlése, a megfelel6 otthon biztositasa. Ujabb keleti szociokulturalis probléma a
hajléktalansag. A hajléktalanok rendszerint szegény és személyiségzavarban
szenvedd, sérult lelki emberek, akik a tarsadalom peremére kerlltek. Nem csupan
lakdhelyuket vesztik el, hanem emberi kapcsolataik is leépulnek, és gyokértelenné
valnak.

Altalanossagban a prevencio sikeressége sok tényezé fliggvénye (HALMOS T., KAUTZKY
L.: Az egészségmegbrzés jelentbsége és hazai lehetbségei;2001; Magyar Tudomany, 7):

e A paciens szubjektiv tényezbi. Nehéz megszintetni azt a tévhitet, amely szerint az
egyéneknek semmilyen személyes felel6sséguk nincs egészségik megtartasaban,
hanem az egészségmegbrzés feladata teljes mértékben atharithaté az
egeészségugyi ellatasra. Ezzel szemben az egészséges életmdd, adott estben az
életmdéd megvaltoztatasa tdbbet érhet, mint barmilyen koltséges orvosi
beavatkozas, és a gyogyulashoz is a beteg kozremikodése szukséges.

e Az egészségugyre forditott kdltség nagymértéki ndvelése helyett (vagy mellett) az
okltatasi, mdiveltségi, igényességi szint emelése hatékonyabban javitia a
tarsadalom egészségi allapotat.

e A tarsadalom egészségi allapotaért csak mintegy 20 szazalékban felelés az
egészségugyi szolgalat. A nagyobb részt tarsadalmi, szocialis, politikai, gazdasagi,
kulturdlis tényezdk hatarozzak meg. A XX. szazad alapvet6 felismerése volt, hogy
az egeszség megtartasahoz béke, létbiztonsag, foglalkoztatottsag, megfelel6
csaladi hattér szikséges, tehat olyan feltételek, amelyek az egészséglgy szorosan
vett kompetenciajan messze tulmutatnak.

e At kellene térni az u.n. egészségmegérzd korhazi szemléletre (Ottawa Charta,
1986). Ehhez a gyakorlati utmutatast az 1991-es ,Budapesti Deklaracié” adja. A
csatlakozé koérhazak ujjaalakitkjak az orvosi diagnosztikus és terapias folyamat
rendszerét, az apolasi tevékenységet, a betegek elhelyezését, hogy csokkentsek az
ezekbdl szarmazo kockazatokat. Javitjak a betegek elégedettségét, pl. a varakozasi
id6 csoOkkentésével, lelki gondozassal, a koérhazi infrastruktura emberbaratta
tételével. A beteggel el kell fogadtatni sajat felel6sségét egészségének
visszanyeréséért a korhazbdl valé tavozas utan is. Ennek érdekében a beteget
részletesen tajékoztatni kell sajat allapotardl, és segiteni kell annak elfogadasaban.
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A programmok a betegségek eléfordulasi valoszinlségének csokkentését, ill. korai
megel6zését célozza. Ide sorolhatok olyan projektek, amelyek egyes krénikus betegségek
korai felfedezését célozzak, pl. magas vérnyomas, cukorbetegség, vesebetegségek,
daganatos betegségek szirése, tovabba a rehabilitaciot sulyos muatétek utani
allapotokban. Ide tartoznak a dohanyzas- alkohol-, kabititoszer ellenes programmok, az
egészséges taplalkozas elterjesztése, stb. Hazankban a kérhazak centralis szervezd
szerepe mellett szoros kapcsolat alakult ki egyes régidk civil szervezeteivel, egyhazakkal,
egyéb egészsegmegbrzd programmokkal, és a haziorvosokkal. Kiuléndsen igaz ez az
olyan regionalis prevencios projektekre, amelyek az egészséges taplalkozassal, a
dohanyzas elleni kuzdelemmel, ill. a mentalhigiéniaval, a kornyezetvédelemmel
kapcsolatosak.

Természetgyogyaszat

A természetgyogyaszat Iényege az, hogy az egész embert testi-lelki-szellemi mivoltaban
szemléli, diagnosztizalja, gydgyitja. Holisztikus szemléleti gondolkodasaval nagy
hangsulyt fektet az egészséges életmddra, a betegségek megel6zésére. Vallja, hogy a
betegségek kialakulasaban a szervezet mikoddési harméniajanak felbomlasa jatszik
szerepet, s a harmonia helyreallitasaval a szervezet ongydgyitdo tevékenysége is ujra
mikodésbe |ép. Terapiaiban nem hasznal vegyi anyagokat (gyogyszereket). Kezelési
programjai kialakitasaban a tobb ezer éves tapasztalattal rendelkez6 hagyomanyos kinai,
tibeti orvoslas, €s a népi gyoégyaszat eszkoztarat hasznalja.
A természetgydgyaszat a nyugati, hagyomanyos orvosi diszciplinaba nem sorolhato be.
Egyarant foglalkozik az ember és kornyezet fizikalis és pszichikai allapotaval, a karos
tényezokkel, és ellenuk val6é védekezéssel.

Az alabbiakban néhany idézet kdvetkezik kllonbdzé iranyzatokat képviseld szerzéktol,
amelyek a természetgyogyaszati mdédszerek elméleti alapjat képezik:

a. A betegséq a szervezet azon kisérletének kifejezése, hogy az egyensulyabdl kizokkent

€l6 szervezetet sajat er6bdl Ujra rendezze, vagyis gyogyulashoz vezesse.
Dr.Zajta Erik: Homeopatia, egy kllonleges természetes gyogymaod

b. Amikor az orvos qgyogyit 0sszhangba hozza az embert bioldgiailag a természet

Maria Treben: Egészség Isten patikajabol

c. A fitoterapias kezelés hatasara a patoldgias folyamatok helyreadllitasat véqgz6 sajat
szervezeti mechanizmusok, szabalyozasi mechanizmusok aktivalédnak és/vagy
feler6sodnek

Dr.Petri Gizella: Gyogyndvények korszer(i terapias alkalmazasa

Figyeljlk meg az idézett meghatarozasok dsszhangjat. Mindegyik a maga madjan tukrozi
azt az alapelvet, ami magyarazhatja a paramedicinalis hatasokat. Ez az u.n. aspecifikus
hatas elve, mely minden olyan gyogyitasi folyamat alapja, amely soran a szervezet sajat,
meglévé, de a fennalld koéros allapot helyredllitdasahoz 6nmagaban gyenge
mechanizmusait fokozzak. Az elv szoros kapcsolatban all azzal a holisztikus szemlélettel,
amely a keleti orvoslas jellemzdje. Ebbdl adodik az egyik gyakran elkOvetett hiba, amikor
az adott gyogymod miivel6je mindenaron 6sszekéti azt egy keleti filozofiai vagy vallasi
tannal. Tudni kell azonban, hogy a paramedicinalis gyogymodok tobbsége enélkll is
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mikodik. Legalabb akkora hiba azonban a tulzé racionalizmus, amely a nem ismert
hatasmechanizmussal rendelkez6 modszernek erfltetett magyarazatot akar adni,
visszavezetve azt a nyugati orvoslas ismert elveire.

A természetgydgyaszok altal idénként elkdvetett hiba a moddszerek abszolutizalasa,
“standardizalasa”, melynek soran figyelmen kivul hagyjak az egyéni tulajdonsagot, alkatot,
bioritmust, stb. Ezaltal pontosan a gyogymaod elénye veszik el.

A természetgyogyaszaton belll gyakori modszer a fitoterapia, amely kulonféle hatasu és
formaban elkészitett gyogynovény extraktumokat alkalmaz. A fentemlitett keleti terapiakkal
szemben a fitoterapia inkabb a nyugati népi gyogyaszatbdl fejlédott ki. A gydgynovény
hatanyagot tartalmazé részét drognak nevezzik. Egyes gyogynovényekkel kulon
foglalkozunk, itt csak azt emlitjuk meg, hogy a megfelelé drogok altalaban olyan komplex
hatast fejtenek ki, amely nehezen érhet6 el az ismert hatdanyagok mesterséges
szintézisével, és az azokbdl készitett elegyekkel. Ezek a hatasok gyakran iranyulnak az
immunrendszer stimulalasara, a méregtelenité (detoxifikalo) folyamatok serkentésére, az
emeésztés elbsegitésére, vagy a neuroendokrin rendszer szabalyozé mikodésének finom
beallitasara. Ez utébbi hatasokat az utdbbi id6ben nem tarthatjuk minden tovabbi nélkul
veszélytelennek (az ismert tévhitnek megfeleléen, hogy ami természetes anyag, az
veszeélytelen). Egyre tobb olyan hatéanyagot ismerink meg ugyanis (pl. fitodsztrogének),
amelyek magasabb ddézisban u.n. endokrin diszruptor hatast fejtenek ki. Az ilyen tipusu
mellékhatas a reproduktiv folyamatokat karosithatja, az ivarsejtek érésétél a magzat
fejlédéséig.

Homeopatias készitmények

Az utdbbi évtizedekben hazankban is elterjedtek, és szerepelnek a gyogyszertarak
kinalataban. Eredeti meghatarozasuk szerint:

ha a szervezet ongyogyitd torekvései elégtelenek, a szer hasonlé szabalyozasi
folyamatokat indit be, mint amilyenek a betegséget kivalté karosodas soran természetes
modon megindulnanak. Ma inkdbb azt tartjuk a homeopatids szerek legfontosabb
sajatsaganak, hogy a hatéanyagok igen alacsony koncentracioit hasznaljak - ellentétben a
szintetikus gydgyszerekkel (BERNATH J.: Vadon termé és termesztett gydgyndvények;
1993; Mezb6gazda pp. 101-104). A gyogyszerek esetében megszokott dozis-alapu
specifikaciéval ellentétben itt a higitasokat szoktak feltiintetni, és az adagolast ennek
figyelembevételével kell megallapitani. A higitasok idénként olyan alacsony
koncentraciokat erednényeznek, amelynek alapjan fel kell tételezniink, hogy mar nem is a
gyoégyszer molekula hat. Tobbféle magyarazat ismert ennek magyarazatara. Az egyik ezek
kézul az un. informaciéelméleti elv, amely szerint a szer altal szolgaltatott informacidk
atvitelre kerulnek a higito viz, alkohol, stb. molekulakotéseire

Gyogynovények didhéjban

Nem lehet célunk, hogy részletesen bemutassuk valamennyi hazai gyéogyndvényt, erre
egyrészt jelen jegyzet terjedelmi korlatai miatt sem lenne lehet6ség, masrészt ebben a
témaban igen sok atfogd és szépen illusztralt konyv/CD-ROM jelent meg, ill. szamos
weblap is rendelkezésre all’. Jelen jegyzet keretei kozoétt a legfontosabb fogalmak
tisztazasara, valamint egy-két illusztraciora szoritkozunk.

7 Egy-két példa:
http://gportal.hu/portal/gyogynovenyek/
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A novény hatdanyagot tartalmazoé részét nevezzik drognak. Drog lehet maga az egész
novény, pontosabban a fold feletti része (latinul herba), a levél (folium v. folia), a virag
(flos), a gyokér (radix) vagy a mag ill. gyimolcs ( semen ill. fructus).

A leveleket altalaban akkor gydjtjuk be, amikor frissek, ezzel ellentétben a magokat és
gyumolcsoket érett allapotban szedjik le. A gyOkereket ill. egyéb fold alatti részeket
célszerl akkor begydjteni, amikor a novény még nem haijtott ki teljesen, azaz még nem
élte fel a fold alatti részekben elraktarozott fontos anyagokat. A gyokerek begyUjtésénél
arra is vigyazzunk, hogy lehet6leg ne az egészet szedjuk ki, hagyjunk a foldben olyan
darabkakat, amelybdl a névény ujra ki tud hajtani.

A Dbegyljtott gyogynovényeket felhasznalhatjuk frissen vagy szaritva. Szaritott
allapotban max. 2 évig tarthatdk el. A névényi részekbdl készithetliink gydgyteat, fé6zetet,
tinkturat (ez alkoholos extraktum), vagy kendOcsot. Specidlis alkalmazas az illbolaj
készitése.

Feltehetéleg minden ndvény tartalmaz valamilyen mennyiségben hatéanyagot, de csak
azokat nevezzuk gyoégynovényeknek, ahol a hatdanyag-koncentracié gyogyaszati
szempontbdl felhasznalhaté mértéka.

Legismertebb hatbanyagok kozé tartoznak:

1. Alkaloidak. Szervesnitrogén tartalmu, lugos kémhatasu vegyuletek. Kozéjuk tartozik
pl. a nikotin is. Nyugtato, fajdalomcsillapitd, vagy épp ellenkezbleg, élénkité hatast
fejthetnek ki.

2. Glikozidok. Cukortartalmu vegyuletek. Vannak kozottik koptetd, hashaijto,
vizelethajto, ill. szivmikodésre hatdé anyagok.

3. Szaponinok. Glikozidaszer(i anyagok.

4. KeserlGanyagok. Val6jaban nem egységes csoport: lehetnek kozottuk glikozidok,
alkaloidak, ill. ismeretlen szerkezet( vegyuletek. A keserllanyagot tartalmazé drogok
altalaban az emésztést, maj —és epemiikodést serkentik.

5. Cseranyagok (cserz6anyagok). Szerepuk a ndvényvilagban a rothadas, korhadas
elleni védelem. Osszehlzo6 hatasuak, ezért altalaban vérzéscsillapitasra alkalmazzuk
Oket.

6. Szénhidratok. Majdnem minden drogban megtalalhatok. Altalaban hurutos panaszok
ellen hatadsosak.

7. Kovasavak. Természetes szerepuk a novényi sejtfal szilarditasa. Tobbnyire
gyulladasokra alkalmazzuk 6ket.

8. llldolajok. Kulonb6z6 szerves szénhidrogén termeészetli vegyuletek keverékei.
Vannak kozottik baktériumaold, emésztésserkentd, vizelethajtd, kopteté hatasuak.

A gyogyndvények, ill. hatéanyagaik alapjat képezhetik gydégyszereknek, gydégyhatasu
készitményeknek, szamos gyogynoveny viszont kdzvetlen formaban is fogyaszthatd. Sajat
magunk lehetéleg csak olyan betegségeket kezeljunk gydégyndvényekkel, ahol nem
szukséges az ellenszert pontos, ismert dézisban adagolni. Fontos kulonbség ugyanis a
gyoégyszerek, gyégyhatasu készitmények és a gydgynovények kozott, hogy ez utdbbiak
valtozé koncentracioban tartalmazhatjak az adott hatéanyagot. A hatbanyag mennyisége
fugghet az évszaktdl, a napszaktdl (pl. egyes illdolajokat tartalmazd ndévényeket a deli

http://www.kertpont.hu/gyogynoveny.htm
http://gyogynoveny.lap.hu/
http://users.freestart.hu/furstner/gyogynoveny.html
http://www.drogorigo.hu/gyogynovenyek.html

260


http://www.kertpont.hu/gyogynoveny.htm
http://gyogynoveny.lap.hu/
http://users.freestart.hu/furstner/gyogynoveny.html
http://www.drogorigo.hu/gyogynovenyek.html

leger6sebb napsutés idején célszerli gydijteni), de sajat vizsgalataink szerint pl. a
termdéhely kdrnyezeti adottsagai is meghatarozzak koncentraciojat.

Természetben talalhaté 6shonos gyoégynovényeink egy része szabadon,
kockazat nélkiil gyijthet6. llyen példaul a szinte minden falu szélén, artéri erdékben,
ude lomberdbkben, erddszéleken megtelepedd fekete bodza (Sambucus nigra) (kép),
amely viragai izzasztékurahoz hilés, influenza, légcsbhurut, egyéb légzészervi panaszok
esetén hasznalhatok, fokozzak a szervezet ellenallé képességét. Tobbféle hatdanyag
talalhatd bennuk: szambunigrin, kolin, gyanta, alma-, bork6- és valeriansav, illoolaj,
cseranyag.

; '; ,'{ 'f& W

53. abra Fekete bodza (Sambucu nigra) (Foté: Kovats Nora)

A tapanyagban gazdag talajban szinte mindenhol megtalalhato csalan (Urtica
dioica) (kép) fokozza a vesemikdodést, alkalmazhatdé reuma, kdszvény esetén, a tavaszi
tisztitokurak egyik leggyakoribb alkotéeleme. Itt kilondsen fontos, hogy a fiatal, friss
hajtasokat fogyasszuk. Hatdéanyagai: szekretin (enzim), hisztamin, acetilkolin, ecet- és
hangyasav, klorofill, karotinoidok, C-vitamin, kovasav, glikoninek.
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Pannon Egyetem Kornyezetmérnoki Tudéstar Sorozatszerkeszto:

Kornyezetmérnoki Szak 4. kotet Dr. Domokos Endre
54. abra Nagy csalan (Urtica dioica) (Fot6: Kovats Nora)

Szaraz gyepeink, gyomtarsulasaink is sok gyogyndvénynek adnak otthont. A kisezerjofi
(Centaurium minus) (kép) maj és epebantalmak esetén kivald, fébb hatdanyagai az
eritrocentaurin, eritaurin, gencianin, genciopikrin, egyéb keserlianyagok, illéolajok, cukor.

55. abra Kisezerjofii (Centaurium minus) (Fot6: Kovats Nora)

A mezei cickafark (Achillea collina/A. millefolium spp. collina) (kép) parlagokon,
kaszaldkon, utak mentén, napos, szaraz fekvésben fordul elé. Viragos hajtasa elsésorban
gyulladascsokkent6. Hatdéanyagai: kamfor, illéolajok, achillein, proazulén, kamazulén,
cser- és keserlianyagok, gyanta, inulin, fitoszterin, aszparagin, savak.
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Pannon Egyetem Kornyezetmérnoki Tudéstar Sorozatszerkeszto:
Kornyezetmérnoki Szak 4. kotet Dr. Domokos Endre
56. abra Mezei cickafark (Achillea collina) (Foté: Kovats Néra)

A novények egy része “specialis” él6helyet kedvel. A vords acsalapu (Petasites hybridus)
patak- és folyopartokon talalhatd, gyokitdrzse koptetd, kdhdgésre, |égzbszervi
megbetegedésekre, asztmatikus panaszokra alkalmazhaté.

57. abra Voros acsalapu (Petasites hyﬁridus) (F(’): Kovats Nora)

Termesztett zoOldségnovényeink kozott is talalunk gyogyhatassal birokat: a torma
(Armoracia lapathifolia) (kép) gyoktdrzsében emésztésjavitd, keringésjavitd, vizelethajtd
hatéanyagok talalhatok.

RO
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58. abra Torma (Armoracia lapathifolia) (Foto6: Kovits Noéra)
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Pannon Egyetem Kornyezetmérnoki Tudéstar Sorozatszerkeszto:
Kornyezetmérnoki Szak 4. kotet Dr. Domokos Endre
Fliszerndvényeink kozul is szamos olyat termesztliink, amely gydgyhatassal rendelkezik,
pl. a kdézépkorban Magyarorszagra hozott, mediterran eredetli orvosi zsélya (Salvia
officinalis) (kép), amelynek levelei tujont, cineolt, kamfort (ill6olajok), cser- és
keserllanyagokat, aszparagint és glutamint tartalmaz, izzadasgatlo és nyalkaoldd hatasu.
Régen tudobajosok ejszakal |zzadasa eseten aJanIottak hurutos panaszokra kivald.

59. abra Orvosi zsalya (Salvia officinalis) (Foté: Kovats Nora) '

Hasonléan a kdézépkorban kerllt hozzank a Mediterraneumbdl az izsép (Hyssopus
officinalis) (kép), amelynek virdgos hajtasa heszperidint, cseranyagokat, gyantat,
illolajokat, savakat tartalmaz. Kéhdgéscsillapitd, emésztésserkenté hatasu, elsésorban
horghurutra aJanIott

60. abra lzsop (Hyssopus ofi”cmalls) (Foto Kovats Nora)
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Pannon Egyetem Kornyezetmérnoki Tudéstar Sorozatszerkeszto:
Kornyezetmérnoki Szak 4. kotet Dr. Domokos Endre

A gyoégynovények egy része csak kilséleg alkalmazhatd, mivel olyan hatéanyagokat
(pl. alkaloidok) tartalmaznak, amelyek mérgezéek. A fekete nadalytovet (Symphytum
officinale) (kép) régebben alkalmaztak belséleg, tea formajaban gyomor- és bélhurut,
bels6 vérzés esetén. Ma mar bels6leg nem ajanlott; alkaloidtartalma majkarosodast
okozhat. Patakpartokon, nedves réteken gyakori, a gyokerébdl készllt pakolas kilséleg
gennyesedés, véromleny, csontrepedés, csonthartyagyulladas, visszérgyulladas esetén
hatasos.

s N _
61. abra Fekete nadalyté (Symphytum officinale) (Foté: Kovats Nora)

Olyan gyégynovényeket is ismerlnk, amelyek bar gyakoriak, nem ajanlott, hogy sajat
magunk gyljtsik 6ket, mert kdnnyen O6sszekeverhetSk valamely rokon fajjal. llyen pl. a
mezei zsurld, (Equisetum arvense), amely nedves réteken, laperdékben él. Szara olyan
hatbanyagokat tartalmaz (equisetonin, equisetin, gyanta, zsirok, keserlianyagok, kovasav
(kb.5%), oxalsav, kaliumsok), amelyek elsésorban vizelethajté hatasuak. A novény
alkalmazhatd maj, vese és kdszvényes panaszoknal, kronikus bronchitiszre, tuberkulozis
utokezelésére, kovasavtartalma kovetkeztében el6segiti a kotdszdvetek regeneracidjat,
fokozza rugalmassagukat, ill. kulls6leg bérbetegségekre, fekélyekre, ekcémara.
Ugyanakkor Osszetéveszthet6 a mocsari zsurléval (E. palustre), amely mérgezd
(palusztrin-alkaloidot tartalmaz)!

Egyes ndvények csak bizonyos korlatozasokkal alkalmazhatok. A kdzdnséges orbancfi
(Hypericum perforatum) (kép) hatéanyaga a hypericin, amely a fényérzékenységet
fokozza. Ezért elsGsorban a téli, sotét idészak kivaltotta depresszié esetén ajanlott, viszont
nem alkalmazhat6é mas, fényérzékenységet fokozé készitményekkel, pl. a Doxicyclin nevi
antibiotikummal.
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62. abra Ko6zonséges orbancfii (Hypericum perforatum) (Fot6: Kovats Nora)

Tobb, régebben a népi gydgyaszatban alkalmazott novényinket ma mar
haziszerként nem alkalmazzuk. A szaraz gyepekben, sziklagyepeken el6fordulo tavaszi
hérics (Adonis vernalis) (kép) szivglikozidokat (adonitoxin, adonidozid, adonivernozid)
tartalmaz. Ezek a szivmikodést javitjak, de felszivodasuk szabalytalan, azaz a pontos
doézis nem szamithato ki (a ndvény raadasul védett).
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63. abra Tavaszi hérics (Adonis vernalis) (Foto: Kovats Nora)

Tobb gyégynovényiunk csak gyégyszeripari készitmények alapanyaga lehet, mint
példaul a kereklevell kapotnyak (Asarum europaeum), (kép) amelyet bar a kozépkorban
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vizhajtonak, reuma kezelésére és hanytatonak is hasznaltdk, nem haziszer;
vesegyulladast, s6t halalt is okozhat!

64. abra Kereklevelii kapotnyak (Asarum europaeum) (Foté: Kovats Nora)

Ugyancsak gyogyszeripari alapanyag a maszlagos nadragulya (Afropa belladonna) (kép) a
hegyvidéki lomb- és elegyes erd6k dvében, tarvagasokon, bukkds irtdsokon fordul eld.
Hatbéanyaga, az atropin, gorcsoldd, a vegetativ idegrendszert nyugtatja; tuladagolasa
légzésbénulast okoz!

65. abra Maszlagos nadragulya (Atropa belladonna) (Foté: Kovats Nora)

A csiingébelénd v. farkasbogyé (Scopolia carniolica) (kép) az Eszaki-kdzéphegység
blkkdseiben el6forduld, védett ndévény. Tobbféle alkaloidot tartalmaz: hioszciamin,
atropin, szkopolamin, atropin.
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66. abra Csiingébelénd v. farkasbogyé (Scopolia carniolica) (Foté: Kovats Nora)

Ugyancsak atropint tartalmaz és az el6z6 fajhoz hasonléan védett a bukkdsdkben
elé6forduld farkasolé sisakvirag (Aconitum anthora). Ez utdbbi arrdl kapta a nevét, hogy
régen duvadak irtasara alkalmas f6zetet készitettek beldle.

67. abra Farkasolo sisakvirag (Aconitum anthora) (Foté: Kovats Nora)
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XVII. Egészségnevelés

Az egészségnevelés nagyon Osszetett ismeretbévitd tevékenység, tanitasi folyamat Az
egészségnevelés hatékonysagat befolyasoljak a korcsoport-specifikus programok, a
tudatosan tervezett iskola-egészséglgyi programok.

Az egészségi allapotot az alabbi négy alaptényezd hatarozza meg:

e Genetikai

e Kornyezeti

e Eletmod

o Az egészségugyi ellatdé rendszer mikodeése

Mivel az iskola a szocializacio kituntetett szintere, igy a fenti tényez6k kozul érdemi hatast
az iskolaegészségugyi ellatds mindéségére és az életmddra tudunk gyakorolni. Az
egeszségnevelés intézmeényi keretek kdzott a leghatékonyabb, és erre a legjobb az iskolai
kornyezet, ahol a gyerekek életik jelentés részét eltoltik, és személyiségik nagyban
formalodik.

A helyzet felmérésére felméréseket végeztek (NE-VET BT és VARGA A.: A kornyezeti és
egészségnevelés helyzete a magyar kozépiskolakban  kutatasi  Gsszefoglald.
www.prof.iif.hu/iucn/doc/osszefjo.doc)
Az 1000 magyarorszagi kozépiskolabdl reprezentativan kivalasztott intézményeknek
kiktldott 400 db kérd6iv harom kérdéscsoportot tartalmazott:

e Kornyezeti nevelés

e Az intézmény kornyezettudatos mikodtetése

e [Egészségnevelés.

A vizsgalat eredményeképp megallapithatd, hogy az egészséges életmodra nevelés
nagymértékben jelen van az egészségnevelésben, minden iskola foglalkozik vele tanoérai
keretek kozott. Az intézmények 82%-a szaktanart és kulsé el6adot egyarant bevon a
munkaba, ezzel sokkal nagyobb hatékonysagot érve el. Az iskoldk 78%-a emellett tandran
kivul is foglalkozik az egészségneveléssel, programok, akciok vagy témanapok keretében.
Viszont feltiné, hogy az egészséggel 6sszefuggd neveldmunka nagy részét orvosok,
védénbk és apolondk végzik. A WHO egészségdefinicidja hangsulyozza, hogy az
egészség nem pusztan a betegségek hianya, hanem testi-lelki és tarsadalmi jollét, mely a
fenntarthato fejl6désnek is egyik elengedhetetlen alapfeltétele. Ennek a szemléletnek az
erbteliesebb megjelenését jelenthetné, ha az egészségnevelési munkabdl nagyobb
szerepet vallalnanak a gyogyitd szakmaktdl fuggetlen, az egészséges életmaod
kérdéseiben jartas szakemberek. Sokat segitene ugyanakkor az is, ha a fiatalok nem csak
elméleti informacidkhoz jutnanak, hanem sok dolgot a gyakorlatban is kiprobalhatnanak (pl
életmdd-taborok, egészséges taplalkozas, stb.)

Az egészségneveld programok célja, hogy a csaladokkal egyuttmikoédve az iskola
kialakitsa a diakokban egészséges életmodra vald igényt. Az egészséges életmaodra
nevelés szempontjabdl is a tantervekben kidolgozott bioldgiai, egészségtani, életvezetési
ismeretek adjak az alapokat. Feladatok:

- életvezetési ismeretek és készségek kialakitasa

- harmonikus személyiségfejlesztés

- testi-lelki egészséges életmoddra nevelés

- védo tényezOk erdsitése

- a szenvedélybetegség kialakulasaban veszélyeztet6 tényezdk csdkkentése
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- érzelmi intelligencia fejlesztése

- realis informacidnyujtas a drogokrol

- tapasztalatokra alapozott, a tanuldk aktiv bevonasara épitd, interaktiv pedagdgiai
modszer kialakitasa.

Az egészségnevelés alapja a protektiv tényezdk ismeretén nyugszik, Hawkins és mtsai
(1992) modellje alapjan (Hawkins, J. D. - Catalano, R. F. - Miller, J.Y. : Risk and Protective
Factors for Alcohol and Other Drug Problems in Adolescence and Early Adulthood:
Implications for Substance Abuse Prevention; 1992; Psychological Bulletin 12, 64-105).
Vizsgalando tehat a protektiv tényezdk jelenléte a magyar iskolaskoru populaciéban.

Az iskolanak az egészség értekként vald kezelésére, a helyes egészségmagatartas
kialakitasara is vallalkoznia kell, tovabba a hatékony intervencié eszkdzeinek
kifejlesztésére Meleg Cs.: Iskolai egészségnevelés — a feladat ujrafogalmazasa; 2002;
Magyar Pedagdgia, 102. 11-29.

A primer prevenciot seqiti a csaladi, az iskolai felvilagosito-nevel6 munka. Az iskolai
nevelésben a testi, a fizikai mellett a lelki higiénének is helyet kellene adni. A
tajékoztatasnak a diakok életkorahoz kell alkalmazni. Ebben segit a pszicholdgia oktatasa.
Itt az 0sszefuggéseket gyakori példak és élményszeri illusztraciok kell, hogy kovessek.

A pszicholdgiai szempontbdl tajekozott tarsadalomban jobban érvényesil a megelézes. A
lelki egészségvédelem ismeretterjesztése is hozzajarulhat az egészségesebb,
kiegyensulyozottabb kOzvélemény és szemlélet kialakitasahoz.
A koOzOsségi hatasok szempontjabol kulonosen kiemelked6 a tv szerepe. Sajnos, a
kedvez6 kulturalis, mivészi, emberi hatasai mellett szamos olyan artalmat is okoz, melyet
- kiléndésen gyermekeknél - kell§ figyelemmel el lehetne kerilni. A tv intenzivebb nézése
passzivitasra késztet, elvon a hasznos és szellemileg nagyobb aktivitast igénylé
olvasastol.

Napjainkban csak akkor kezdunk foglalkozni az egészség érték mivoltaval, amikor
mar baj van, ha mar valodi betegség jelentkezik. Utana a kuzdelem az idealis allapot
helyreallitasaért mar nagyon nehéz.

A mai rohand, tulcivilizalt tarsadalmunkban az értékek devalvalédasa is oka annak,
hogy kevesebb figyelmet szentelink e kérdésnek. Természetesen felelés a csalad, a
tarsadalom, a kornyezet, a média stb., de felelések vagyunk mi magunk is
egeészségunkert.

Az ovodaskor a személyiségfejl6dés, a tudatformalas tekintetében a

legfontosabb id6észak. Ezért az egészségnevelés terén ezt a korosztalyt kell

megcélozni (Hartl Eva: Egészségnevelés és kapcsolattartas az 6vodaban; 2001; http:/
www.iqdepo.hu/dimenzio/18/18-01-01.html).

A magyar gyermekek 12 éves korukra kevésbé edzettek és megterhelheték, mint mas
orszagok fiataljai,kevesebbet mozognak, sportolnak, azonban tobbet dohanyoznak,
higiénés szokasaik is kedvezétlenebbek. Serdulékorban emelkednek a szorongasos
kapcsolati problémak, az agressziv megnyilvanulasok. A gyerekek pszichés
terhelhetésége is alacsony.
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A kisgyermekek egészségnevelése 3 alappilléren nyugszik:
- acsalad
- anevelési intézmény
- az egészségugyi intézményrendszer.

Alapvetd kérdés, hogy van-e megfelel6 egyuttmikodés a 3 rendszer ko6zott a prevencid
érdekében.

Ahol az 6voda elvarasai egybeesnek a szul6k elvarasaival, tobbnyire problémamentes a
gyerekek ovodai élete, azoknal a csaladoknal, akik mas értékeket, normakat kdzvetitenek
a gyerek felé, mint amit az ovoda elvarna, ott a gyerekek nehezen élik meg oOvodai
életlket, a csalad nem tud kapcsolatba lépni az 6vodaval.

Az egészségnevelési programokban tébbféle koncepcié van jelen (Fuzesi Zs., Tistyan L.:
Ki kit nevel, avagy az egészségnevelés dilemmai; 2006; Soros Egészségterv Hirlevel 8-9).

A ,hagyomanyos” egészségnevelési program f6 jellemzéje, hogy elsésorban az egészség-
betegség fizikai oldalara fordit figyelmet. Mdédszere az informacié-kdzvetités, melyet a
,nevel6k” (az informacid birtokaban lev6k) kozvetitenek a ,neveltek”, vagyis a célcsoportok
szamara (tehat azoknak, akikrdl feltételezik, nincsenek ezen informacidk birtokaban) azért,
hogy magatartasukat a ,helyes iranyba” tereljék. E programok jellemz sajatossaga az is,
hogy a programok résztvevéitdl tdbbnyire a ,jelenlétet’, az informacidk ,befogadasat’ és
az ehhez kapcsolodo tobb-kevesebb aktivitast varjak csupan el.
A ,hagyomanyos” egészségnevelés arra a feltevésre épull, hogy az emberek szabadon
valaszthatnak az egészséggel kapcsolatos magatartasok kozott, és kevés figyelmet fordit
a tarsadalmi-gazdasagi tényezdkre, az azokbdl fakaddé korlatokra.

A ,nem hagyomanyos” megkdzelités

A ,nem hagyomanyos” megkdzelitésli, komplex programok fé jellemzdje, hogy az
egészség fizikai, lelki, és tarsadalmi oldalat azonos sullyal kezeli. Ez a megkozelités
sokkal szélesebb, mintha pusztan a fizikai egészségre koncentralnank.

A mobdszer - az ismeret-kdzvetitésen tul — moddositia az egészséggel kapcsolatos
beallitddasokat és az egészségmagatartast. Ez a ,magatartas-befolyasolasi” folyamat
elésegiti azt is, hogy az emberek tisztdazzak az egészséggel kapcsolatos értékeiket,
fejlesszék az életlkkel, egészségukkel kapcsolatos dontési és cselekveési képességeiket,
jartassagukat.

Ezekben a programokban az egészségnevelés az aktiv, tevéleges ,részvétel elve” alapjan
torténik. A program résztveviinek feladata olyan helyzetet teremteni, amelyben mindenki
kifejtheti sajat véleményét, allaspontjat, tudasat, ismereteit (élettapasztalatai alapjan), s a
résztvevOk kozosen alakitjak, korrigaljak e nézeteiket, ismereteiket az egészségesebb
élet, az egészségesebb valasztasok iranyaba. Ez akkor a leghatasosabb, ha a javasolt
modelleknek a gyakorlatban val6 kiprobalasara is lehetéséguk van a résztvevoknek. E
modszer tehat elsésorban a kdzosségre koncentral, s a kdzosségen keresztll hat az
egyénre.

A nem hagyomanyos egészségnevelés mindig figyelembe veszi azokat a tarsadalmi-
gazdasagi tényezdket, amelyek befolyasolhatjak az egészségesebb élet, az életminfség
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javitasara iranyulé valasztasokat, és e lehetéségek kdzott keresi a legcélravezetébb
megoldasokat.

Konkrét eqgészségnevelési programok

1. Betegség-orientalt egészségnevelési programok

E programok bizonyos betegségek megeldzésére iranyulnak. igy pl. a sziv- és érrendszeri,
vagy a daganatos betegségek megelé6zésére oly mddon, hogy azokat a kockazati
tényezbket csOkkentsék, amelyek az adott megbetegedés kialakulasaban jelentds
szerepet jatszanak.

Ami minden ilyen megkdzelitésben kdzos, hogy a szakértbk mondjak meg mi a helyes és
helytelen. A résztvevék (a célcsoport) csupan passziv befogaddi e programoknak, s nincs
visszajelzés, vajon egyetértenek-e a szakérték allaspontjaval és az altaluk javasolt utak
helyességével. Az egészség e programokban nem jelenik meg, helyette a betegségek
elkerulésén van a hangsuly.

2. Kockazati tenyezbk elkeriilesét tamogato egeszségnevelési programok

Ezekben a programokban a f6 hangsuly egy vagy tébb kockazati tényezé elkerilésén van,
s azon a felismerésen alapul, hogy egy adott kockazat (pl. az egészségtelen taplalkozas)
tobbféle megbetegedéshez is vezethet.

3. Egészség-orientalt programok

A cél e programok tdbbségében kettés: javitani az életminéséget, az egészséget, s ezzel
egyutt megel6zni a betegségeket. Az egészseég fizikai, lelki és a szocialis dimenzidit
egyarant figyelembe prébaljak venni, s ennek megfeleld6 programokat dolgoznak Kki.
Ezekben a programokban az elmélet és a gyakorlat megfelel6 egyensulyban van, azaz a
résztvevbk nemcsak hallhatjak — lathatjak, de ki is probalhatjak az ajanlottakat. Ha pedig
ez meg jo, kellemes, élvezetes is, konnyebben elfogadjak és onkéntesen kovetik azokat
Ez a modell nem az egyénre, hanem elsésorban a kdzésségre koncentral. Mivel az adott
(sok esetben helyi) tarsadalmi és gazdasagi korulményeknek megfelel6 programokat
dolgoz ki, igy sziuksége van a k6zdsség tagjainak aktiv részvételére - mind a programok
kidolgozasaban, mind azok megvalésitasaban. Ezeket a programokat az egészségnevelés
kozdsség-fejlesztési modelljének is nevezhetjik.

Az egészségnevelées — ebben az értelmezésben tehat olyan - a k6zO0sségi (és ezen
keresztlil az egyéni) magatartas befolyasolasara iranyuld tevékenység, melynek célja az
életminéség javitasa, az egészség megerdsitése és a betegségek megelbzése a
hiedelmek, a beallitodasok és a magatartas befolyasolasan keresztiil.

Fels6oktatasi szinten is folynak az iskolaskoru népesség egészségfejlesztésevel
kapcsolatos kutatasok (Pl. BARABAS KATALIN SZTE BTK Neveléstud. Doktori Iskola
Egészségnevelés (Az iskolaskoru népesség egeészségfejlesztésével kapcsolatos
kutatasok). A képzési program az egészségkultura térténelmi vonulataval, az egészség
mint érték koronkénti valtozasaival, az egészségneveléstél az egészségfejlesztés modern
elméletéig ismerteti meg a hallgatokat. Az elméleti felkészités, az egészségnevelés és
egeészségfejlesztés filozoéfiai, szocioldgiai, pszicholdgiai, pedagogiai, etikai vonatkozasait
mutatja be, tovabba, azokat a modern fejlesztési modelleket, amelyek alapjan képesek
lesznek a hallgaték, a komplex megkdzelitéseket alkalmazé hatékony munkara. Nagy
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hangsulyt helyez a magyar populacié egészségmagatartasat befolyasolé iskolai,
tarsadalmi (csaladi, kornyezeti), kulturalis, vallasi tényezdinek feltarasara.

Az eddigi kutatasok bebizonyitottak, hogy az egészségtudatos magatartas kialakulasaban
szamos tényez0 jatszik szerepet. A testi mikodésre és az egészségre vonatkozo tudas
mellett jelentds szerepe van a beallitddasoknak, a meggy6z&déseknek, a tartésan hato,
kulturalisan meghatarozott magatartasmintaknak és a konkrétan érvényesulé kornyezeti
feltételeknek. A nemzetkdzileg alkalmazott és masutt bizonyitottan hatékony
egeészségfejlesztési modszerek hazai adaptalasanak egyik fontos feltétele a magyar
népesseég egészségtudatos magatartasat meghatarozo tényezok részletesebb ismerete.

A modern antropoldgiai kutatasok nyilvanvaléva tették, hogy az effektiv prevencié
érdekében ismernunk kell egészségrdl alkotott egyéni vélekedéseket, tovabba azt, milyen
hagyomanyok élnek ma is, amelyek befolyasoljak az egyén egészséggel, betegséggel
kapcsolatos nézeteit, és reakcioit.

A fentiekkel kapcsolatos kutatasok:

(a) Az egészségrél alkotott elképzelések kulturalis és torténelmi gyokereinek feltarasa
klldnboz6 életkoru tanuldk kérében végzett vizsgalatokkal.

(b) Az egészséggel és az egészséges életmoddal kapcsolatos csaladi, nevelési és
tarsadalmi hatasok feltarasa kulénbdz6 jellegl terepvizsgalatokkal.

(c) Ahogy a tudas és a képesseégek fejlddése terén jelentés kulonbségek vannak az egyes
tarsadalmi rétegekbdl kikerltl6 tanuldk koézott, ugy az egészségtudatos magatartas
tekintetében is megfigyelhetd a tarsadalmi problémak hatasa.

Végul az OM honlapja alapjan (Segédlet az iskolai egészségnevelési, egészségfejlesztési
program elkészitéséhez; 2004; http:/www.om.hu) kdzlink néhany jogszabalyt, amelyek
elemzése segitséget adhat az egészségneveléssel foglalkozé pedagogusnak.
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Sziirévizsgalatok

A szlrdvizsgalat magukat egészségesnek tartd emberek megel6z6 orvosi vizsgalata abbol a célbdl, hogy
esetleges betegségeket megallapitsanak, 6ket még id6ben gydgykezelésben részesithessenek.

Magyarorszag népességének egészseégi allapota kozismerten rossz, és az utobbi
évtizedekben jelentésen rosszabbod6. A megbetegedések és a haldlozas aranya arra
mutat, hogy a betegek tobbsége elérehaladott allapotban kerul az egészségugyi
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ellatérendszerbe, amikor még kezelheté ugyan, de eredményes gydgyitasanak a kilatasai
mar korlatozottak. Az elkertlhet6 halalokok korébe tartoznak azok a betegségek, amelyek
korai, még tunetmentes allapotban sziirévizsgalattal felismerhetéek, mert ezek idejében
elkezdett kezelésével még teljes gyogyulas érhetd el. Bizonyitékokon alapuld, egyszeriien
elvégezhetd és hatasos szlrdvizsgalati eljaras az emlérak, egyes négyogyaszati
daganatok (a méhnyakrak), és a vastagbélkrak korai felfedezésére all rendelkezésre. Az
ezekben rejlé lehetéségek még nem kelléen kihasznaltak.

Ha lakossag legalabb 70%-a részt venne az egészségugyi ellatérendszer altal szervezett
szlrévizsgalatokon, az idd el6tti halalozas sok esetben elkertlhetsé lenne. Ez jelentésen
hozzajarulna a népesség egészségi allapotanak javulasahoz.

Ha a szlrdvizsgalat eredménye negativ, a vizsgalt személy megnyugodhat. Ha az
eredmény pozitiv, a szlrévizsgalat idében elébbre hozza a diagnézist és a kezelést. Az
idényerés nagyobb esélyt ad a sulyosabb kbvetkezmények elkeriilésére, vagy a teljes
gyoégyulasra, mintha a beteg a tlunetek és panaszok megjelenése miatt fordult volna
orvoshoz.

Az alkalomszerii, azaz mas célbol végzett orvosi vizsgalathoz kapcsoldédd, vagy egyes
munkahelyeken kezdeményezett, esetleg a spontan részvételre épulé kampany-szer(
rakszlrés, példaul, évtizedek 6ta meghonosodott a hazai gyakorlatban is. Ennek a
gyakorlatnak az a gyengéje, hogy egyesek azok, akiknek szokasava lett a szilrésre jaras
szukségtelen gyakorisaggal részesulnek szlrévizsgalatban, mig a lakossag nagyobb, és a
tapasztalat szerint raszorultabb hanyada pedig sohasem. Ez az oka annak, hogy az
eredmények nem mutatkoznak a népesség egészségi allapotaban.

A szervezett sziirés népegészsegugyi meéretli, azaz nagy lakossagcsoportokra kiterjed6
tevékenység. Az alkalomszerl szirést6l abban kulonbozik, hogy azt az egészségugyi
ellatérendszer kezdeményezi, és adminisztrativ eszkdz alkalmazasaval: a szlirésre
raszoruldk személyes meghivasa és kovetése utjan igyekszik el6segiteni, hogy a
veszélyeztetett életkorban I1év6k minél teljesebb szamban vegyenek részt a
szUrdvizsgalaton.

Szervezett személyes meghivason alapulé szlirést csak abban az esetben lehet
kezdeményezni, ha annak eredményességére mar van tudomanyos bizonyiték: csokkenti
a célbetegségbdl szarmazo halalozast a népességben. Az emldsziirés, méhnyakszlirés és
vastagbélszirés megfelel ennek a feltételnek.

Altalanos sziirévizsgalat (http://www.europmed.hu)

e Széleskorl laborvizsgalat

e Vérkép (Hgb., Htc., Fvs., Vvt., MCV.,), Vérslllyedés, Teljes vizelet + Uledék, Széklet
vérvizsgalat( Weber), Vércukor, Infarktus rizikd faktorok,
Zsiranyagcsere(koleszterin, HDL-koleszterin, triglicerid), lonogramm(Na, K, ClI),
Majfunkcio( SGOT, SGPT, Gamma GT), Vesefunkcid( kreatinin, carbamid).

e Belgydgyaszati-kardiolégiai vizsgalat

e A vizsgalat az egyéni és csaladi korel6zmény felvételébdl és fizikalis vizsgalatbol
all.

e EKG (nyugalmi)
Az EKG a szivmikodés miszeres vizsgalatara szolgal. Az EKG gorbe kiértékelését
a belgyogyasz szakorvos végzi.

o Attekint® hasi-és kismedencei ultrahang vizsgalat

o NOgydgyaszati vizsgalat, cytoldgiaval
Fizikalis és eszk6z0s (kolposzkdpos) vizsgalat
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Onkoldgiai szirés- cytologia

Uroldgia férfiaknak

Fizikalis vizsgalat

Prosztata (onkoldgiai) szirés

Szemeészeti vizsgalat

Szemfenék vizsgalat, szemnyomas mérés, latasélesség vizsgalat, szemuveg feliras

Sebészeti vizsgalat

Fizikalis, szUkség esetén eszk6z0s vizsgalat, onkoldgiai szlirés
Fogaszati szlrdvizsgalat

N6knél emlbvizsgalat, szakmai indikacioé alapjan mammografia
Mellkas rontgen

Ful- orr- gégészeti vizsgalat
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XVIIl. A szervezet életkortol fuggo sajatossagai

Csecsemokor
(POLIN R.A., FOX W.W., ABMAN S.H. (eds): Fetal and neonatal physiology; 2003;
Elsevier)

Légzés: Normal sziilés utan az els6 Iélegzetvételt kbvetéen az Ujszilott azonnal normal
ritmusban lélegzik. A normalis Iégzés megindulasanak élettani okai és feltételei: a hipoxias
allapot a szulés kozben és utan, valamint a test hirtelen lehllése aktivalja a
légz6kozpontot.

Légzési problémak léphetnek fel szllés kdzbeni anesztézia vagy szllési komplikaciok
hatasara. Az oxigénhiany idében toleralhaté mértéke: 10 - 15 perc. Lehetséges karos
hatas: sulyos agyi karosodas (thalamus, agytérzs, motoros funkciok)

Szuletéskor a tudd kollabalt allapotban van, az alveolusok nyitasahoz > 25 Hgmm nyomas
kell. Ezt az els6 lélegzetvétel teremti meg=kialakul a negativ mellkasi nyomas (kb. 40
perc a szlletés utan).

Hyalin membran syndroma: a szervezet nem szekretal az alveolusokba fellletaktiv
anyagot (hameredetl szovettani elvaltozas) amely el6segitené az alveolusok nyitasat.

Keringés: A magzati keringés eltér az Ujszilottétsl, mert

e atudévérkdr nem mikodott.

e a maj csak részlegesen mikddott

e a magzati sziv a vér nagy részét a placenta felé tovabbitotta a tud6k kiiktatasaval. A
vér nagyrésze a pitvar-valaszfalon levé lyukon (foramen ovalis) keresztll a jobb
kamrabol kozvetlendl a balkamraba jut.

U

a sziv kevesebb veért mozgat, kisebb ellenallason keresztul.
Az Ujszuldtt keringésének kialakulasa:

a placentakor kikapcsolédik,

a sziv és a testvérkor ellenallasa né = a vérnyomas né

|étrejon a tudé-vérkor, a vérnyomas csokken a tudd és artériak tagulasa miatt
a két verkor véglegesen kialakul, a billentylkkel, a foramen ovalis elzarédik.

Taplalkozas: ,
(ARATO A., VARKONYI AGNES: Az egészséges csecsem0 taplalasanak iranyelvei; 2001;
Gyermekgydgyaszat, 52/3. pp.: 304-318)

e a magzat alapvet6en az anyai szervezetbdl kapott glukézzal taplalkozik, és szuletéskor
teljes egyensulyban van, ha az anya taplalasa megfelel6

e szilletés utan a glikogén tartalékok néhany orara elégségesek, a majban még nem
folyik elegendd glukoneogenezis

e atovabbi 24-48 6raban az taplalékigenyt a raktarozott zsirok és fehérjék biztositjak

e nagymértékl a folyadékveszteség az elsé szopasig, az ujszulétt testtomege csdkken

e az anyatejjel vald taplalas altalaban gyorsan helyre-allitia az egyensulyt, pétidédnak a
tartalék tapanyagok.
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Anyatej (MARIASS M.: Anyak Lapja 2001)
Osszetétele: viz, ionok, tdpanyagok
immunfehérjek
A tejelvalasztasra iranyulé hormonhatasok:
Prolactin - serkent6
Osztrogén, progeszteron - gatld
A xenobiotikumok tejbe torténé kivalasztasa: passziv diffuzioval torténik A
legveszélyesebb toxikus vegyuletek jellemzéi:

lugos pH-ju vegyuletek

zsiroldékony vegyuletek (anyatej zsirtartalma 3-5 %)
Ca-antagonista fémionok (Pb)

Sugarzé izotdpok

Taplalkozasi problémak

Az éhezés hatasa:

A szervezetnek fehérjeraktarai nincsenek, igy €éhezés alatt a szdvetekbdl pl. izmokbdl
fehérje szabadul fel és épitbkoveire, aminosavakra bomlik, igy lehetévé vali, hogy a
szervezet az életfontos szdvetek és szervek szamara sajat fehérjeraktaraibdl
atcsoportositsa a szukséges aminosavakat. A kritikus fehérjeveszteség a testtomeg kb. 25
% -at jelenti.

A kronikus éhezés tlineteivel megegyeznek a gyermekeken kialakulo fehérjehiany tlinetei.
Fehérjehiany tobbféle okbdl alakulhat ki

e ¢éhezés kovetkeztében.

o kisgyermekeknél kovetkezetes vegetarianus taplalas tuneteként

A beteg csontta és bdrré fogy, arcan és végtagjain vizeny6 alakul ki, a testi er6 csdkken, a
szellemi érdekl6édés megcsappan. Laboratériumi tliinetei az anémia és hypoproteinémia.
Kialakulhat sulyos majartalom is.

Az egészséges csecsemd szamara az anyatej altalaban megfelel6 mennyiségu és
min&ségu taplalékot biztosit a zavartalan fejlédéshez.

A terhes anya taplalkozasa akkor idealis, ha nemcsak sajat és magzata életét, hanem
szulés utan az ujszulott zavartalan fejlédését is biztositia. A harmadik vilag éhezd
asszonyai azonban erre nem képesek. Végeredményben kialakulnak a fehérje-hianyra
jellemzd betegségek, melyek kozill a legismertebb a Kwashiorkér.

Az anyatej hianya kbvetkeztében
- fejlédési utem csokkenése
- esszencialis elem és aminosav hiany
- immunglobulin hiany alakulhat ki.
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Az anyalej potlasa tapszerekkel tériénik

tehéntej alapu - 6 hdnapos korig csak higitva

- az ujszulott szervezete nem képes a zsirok megfelel emesztésére és
felszivasara

- a bovin albumin at tud jutni a bél nyalkahartyan, és allergiat okozhat.

- galaktozémia esetén tilos a tehéntej (0roklott enzimhiany: a szemlencse
felépitéséhez szikséges galaktoz atalakulas nem megy végbe.

Mesterséges, altalaban szoja alapu
El6nye: ritkan okoz allergiat
esszencialis aminosavak bevitele (vegetarianusoknal is megfelel6 lehet)

Csecsemoéknél kénnyen alakul ki vitaminhiany

e Kalcium és D-vitaminhiany
D-vitaminhiany — a Ca felszivodas zavaraval jar egyutt

e Vashiany
Ha az anya taplaléka nem vashianyos, az ujszulott-nél ritkan alakul ki anémia.

e C-vitaminhiany
A tej nem mindig tartalmaz eleget, pétlasa sziikséges lehet.

e K-vitaminhiany
Hianya vérzékenységet okoz (protrombin kelet-kezéséhez szlkséges). A bél
baktériumflora termeli a szliletés utani 2. héttol.

e A Vitamin: hianya els6sorban szemtlneteket okoz /farkasvaksag/. Egyidejlleg
bbrtinetek észlelhetbk, a bér és a kormok szarazsaga és repedezettsége, a légutak
hamja is esetenként degeneralddik. A légutak e természetes védelmének romlasaval
megné a léguti fert6zések veszélye. Hypervitamindzis csak kifejezett tuladagolas
kovetkeztében alakulhat ki, amely terhesség alatt teratogén hatasu.

e B6 Vitamin Hianya elsésorban gyermekeken fokozott ingerelhetéséggel és gorcsokkel
jaro idegrendszeri tunetekhez vezet.

Ma3j funkcidja: tébb anyagcserefunkcido még nem miikddik megfeleléen. Igy pl. a
bilirubin eltavolitasa (glukoronsav konjugacié) még alig mikddik. Ezért gyakran kialakul
az ujszilottkori sargasa.g

Vese funkcidja: nem tart Iépést az anyagcsere intenzitasaval = aciddzis, vizforgalom
zavarai.

Immunitas

Az Ujszulétt immunitasa j6, mert
- a placentan keresztul kapja az anyai antitesteket
- az anyatejjel kapja az immunglobulinokat
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Késébb kialakul a csecsemd sajat immunrendszere, erre az idére esik az esetleges
allergia megjelenése

Idegi szabalyozas, homeosztazis:

Fejletlen, minden kornyezeti hatasra er6sebb reakcid

A gyermek fejlédése legnagyobb mértékben az idegrendszer normalis fejlédésétél fiigg.
Ellentétben az eml&sdk nagy részével az emberi Ujszilétt nem teljesen érett allapotban jon
a vilagra. A sziiletés folyaman és koézvetleniil a sziiletés utani idészakban is érhetik a

csecsemOt olyan kérnyezeti hatasok, amelyek sulyos idegrendszeri, szellemi
karosodashoz vezetnek.

Kllsd kornyezeti tényezdék hatasa a fejlodd szervezetre
A kisgyermekek idegrendszere fokozottan érzékeny a karosité hatasokra.
e koOzvetlen neurotoxikus hatasok

e kozvetett hatasok - els6sorban az embrio ill. a csecsemé fejlédésben levd
idegrendszerének csokkent oxigén vagy tapanyag-ellatasan keresztil jutnak érvényre.

A levegbészennyezddés

A levegbszennyez6dés egészségkarositdé hatasai a legdramaibb formaban a szmog
megjelenésének idején jelentkeznek.

A szmog egyik legtoxikusabb komponense a szénmonoxid. A CO nagysagrendekkel
er8sebben kotédik a hemoglobinhoz, mint az oxigén, és igy gatolja az oxigén szallitasat.

A szennyezett leveg6ji helyeken él6 gyermekek kozott gyakoribbak az anémias
megbetegedések. Az anémia kivaltd oka lehet a leveg6 emelkedett lom és arzén
tartalma.

A vizszennyez6dés és a nyomelemek hatasa

Az ivoviz nitrattartalma: Jellegzetes tunet a csecsemoékori methemoglobinémia.

NO3 = nitrat-redukal6 baktériumok hatasa = a bélcsatornaban nitritionokka redukalédnak
és ebben a formaban képesek felszivodni. = Behatolnak a vorosvérsejtekbe = gatoljak a
katalaz enzim mukodését = a felszaporod6 hidrogénperoxid molekulak a hemoglobin

ferro vasat ferri vassa oxidaljak. = Az igy képz&dott methemoglobin nem tudja ellatni az
oxigénszallité funkciot.
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Az ivovizek nehézfém és nyomelem tartalma.

Szoros Osszeflggés van az ivoviz jodtatalma és a golyvas megbetegedések szama
kozott.

U
a pajzsmirigy csokkent miukodésében és allomanyanak megduzzadasaban nyilvanul meg,
és altalanos anyagcserezavarhoz, végsdsoron novekedeési és szellemi elmaradottsaghoz
vezet.

Amennyiben az 6lomvegylulet felszivédik, kialakul a neurotoxikus hatas, amely a fejl6dé
gyermeki szervezetre kulondsen karos.

Allatkisérletekben kétféle hatast lehetett megfigyelni:

a. A kozponti idegrendszer tanulasi folyamataiba avatkozik be. Rontja a kulonféle
feltételes reflexek kialakulasi folyamatat

b. Periférias neuropatiat okoz

A szerves higanyvegqyiiletek hatasa els6sorban a kdzponti idegrendszerre érvényesul,
kisgyermekek kozott sok mentalisan visszamaradottat talaltak.

Cink hianyban névekedési és csontképzési rendellenességeket tapasztaltak. Mind a cink
hianya, mind a tulsulya szerepet jatszik a tanulasi készség befolyasolasaban.

A peszticideknek elsésorban a krénikus, hosszantart6 hatasa fontos. A legtobb
novényvédbszer atjut a placentan, s6t az anyatejbe is kivalasztodhat.

A peszticidek kozott sok az idegméreg, ezért mar kis adaggal torténd (szubklinikai)
rendszeres expozicié esetén jelentkeznek az idegrendszer mukodés-zavaraira utalo
tunetek: Zavarok a tanulas és emlékezet folyamataiban, a figyelemben, tovabba
alvaszavarok alakulhatnak ki.

Alkoholista n6kben megfigyelték az u.n. magzati alkoholszindromat (Id. el6zé fejezet):
o kisfejuség,

e szem- és szivfejl6dési rendellenesség

o fejl6édésben vald visszamaradas.

Kabitészer: gyakori a teratogén, embriotoxikus vagy poszt-natalis karositd hatas.
Gyoégyszerek

Magatartasi teratogének: A gyégyszer hatasara a magzat idegrendszere karosodik, és ez
egy késébbi idépontban magatartasi valtozasban (agresszivitas, szocializaciés képesség
hianya, tanulasi zavarok, almatlansag, stb.) mutatkozik meg. llyen hatassal rendelkeznek
az idegrendszerre hatd gyogyszerek.

A serdiilokor
(pubertas) a 12-18 év kozotti gyors valtozasokkal jellemezhetd életszakasz, amely nagyon
meghatarozé az ember életében. Ezalatt az idészak alatt a fiatal személyiség szexualisan
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éretté valik és csaladjatol fuggetlen személyiségként hatarozza meg magat” (ATKINSON
R.L.; 2005; Pszicholégia. Osiris Kiado).

A gyermek testi fejlddése felgyorsul, hormonhaztartasa alapvet6en megvaltozik. Nemi
érése lezarul és ez alapveté lelki valtozasokkal is egyutt jar. A kamasznak szembe kell
néznie a csaladon kivldli vildag elvarasaival, a nyilvanos megmérettetés
megprobaltatasaival. Meg kell tanulnia 6nallé dontéseket hozni, ki kell alakitania sajat
identitasat. Az identitas kialakitasa, az ujfajta tarsas kapcsolatrendszerekhez, a masik
nemhez, a teljesitményhez és az ambicidhoz kialakitott viszony tapasztalatai
életreszéloan meghatarozhatjak a személyiség alakulasanak az iranyait.

A serdul6kori fejlédésben nagymértékben jatszanak szerepet a tarsadalmi-szocioldgiai
tényez6k. A modern tarsadalmakban kulonleges szakasznak tekintik a gyermekkorbdl a
felnéttkorba valé atmenetet, leginkabb azoéta, hogy jelentésen meghosszabbodott a
tanulassal, a feln6ttségre valo felkészlléssel toltott id6. A felnétti élet megkezdését
neheziti és egyre nagyobb nyomast gyakorol az egyénre a gyermekseég és a felnbttség
hatarmezsgyéjének elmosodasa. A felnétti tarsadalomba vald belépést jelentés mértékben
megnehezitik, elnyujtjak a tarsadalom gazdasagi valtozasai. A munkanélkuliség negativ
hatassal van a nemzedékek kapcsolatara és a nemi szerepek elsajatitasara is. Tovabba a
tanulassal toltott id6 viszonylag koran kezdddik el, és késon fejezédik be.

Az egyéni fejlddés menetét tekintve altalaban a nemi érés kezdetét tekintik a serdulékor
hatararnak. (VAJDA ZS: A gyermek pszicholégiai fejlédése;1999; Helikon, Bp.). A nemi
érettséget megel6z6 masfél-két évben a ndvekedés jelentésen felgyorsul. Az elsé
menstruacio idejére a lanyok lényegében elérik késdbbi testmagassagukat, a menstruacio
utan pedig a novekedés lelassul. A fiuk ndvekedése tizenharom-tizennégy éves korban
indul meg, amikor a lanyok tobbsége mar nagyjabdl eléri felnbttkori magassagat és
testsulyat. A fiuknal jellegzetes valtozas a gégef6juknek, az adamcsutkajuknak a
megnagyobbodasa, amely el6idézi a mutalast

A serdul6 eléri a szexualis érésnek azt az id6szakat, amikor mar képes lesz szaporodasra
és az idészak végére bioldgiailag érett felnétté alakul. Jellemzdje a szaporitdészervek és a
masodlagos nemi jellegek kialakulasa. A masodlagos nemi jellegek lanyoknal a mellek
megnovekedése, fiuknal pedig a szakall kinbvése valamint mindkét nemnél a sz6r
kialakulasa a nemi szerveken.

Erik Erikson szerint a fiataloknak felnétté valasuk soran meg kell tanulniuk a szexualis
késztetéseikkel banni, ahhoz hogy a tarsadalomba be tudjanak illeszkedni. Ennek a
folyamatnak az eredménye, amit Erikson identitas kialakulasanak nevez. Identitasunk
adja meg a valaszt arra, hogy mennyire sikerllt 6sszhangba kerllni 6nmagunkkal és a
kornyezetlinkben 1évé emberekkel. Erikszon ezt az id&szakot az identitaskrizis
idészakanak nevezi. Az identitas kialakulasa azokban a tarsadalmakban sokkal kdnnyebb,
ahol kevesebb a minta, az azonosulasi modell. A mai fiataloknak sokkal nehezebb
megtalalni a nekik megfeleld modellt, mert a mai vilagban nagyon sok valasztasi lehetbség
van, rengeteg minta, sok rossz és sok j6 is. Az identitaskrizis idedlis esetekben a huszas
évek felé befejezddik.

A pubertas végére a fiatal férfinak két alapvetéen fontos dolgot kell elsajatitania. Az elsé
az onallésag. Ez megkoveteli a kotelékek leoldasat, amelyek a gyerekkort iranyitottak
egyszerli médon és altalaban kuléndsebb konfliktus nélkil. Még ha ez a valtozas
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gordulékenyen megy is végbe, a sziulék nemritkdn - tudat alatt - afelé hajlanak, hogy
fékezzék ezt a folyamatot. Ezzel parhuzamosan egy benséséges kapcsolat szakad meg
féleg a fiatal férfi és anyja kdzott, mely elkertlhetetlen. Az anya mar nem maradhat olyan
kozel hozza, mint amennyire gyerekkoraban lehetséges volt.

A nemi életet megel6z6 idészakban a val6sagot mentalisan ugy kell feldolgozni, hogy az
beéplljon az egyén személyiségébe, akinek dnmagat felnéttként kell majd kezelnie. Az
ifjukor legfontosabb feladata az, hogy felfogja a férfi és n6 kozotti 6sszes kulonbséget és
eltérést. A legnehezebb megvaldsitani azt, hogy az ifju fogadja el annak a gondolatat,
miszerint egyik nem sem teljes a masik nélkil, és ezért meg kell talalnia azt, amelyik a
sajatjat kiegésziti. Ezzel egyidejlleg be kelt épitenie a személyiségébe nemének a
gondolatat.

A freudi elemzések szerinti Odipusz-komplexus fejlédése massal alig helyettesithets
modellel szolgal a megszerzett ismeretek magyarazatara (FREUD, S.: Esszék; 1982;
Gondolat, Bp.). Ezeknek a pszichikai atalakulasoknak a célja az, hogy egy autoerotikus
szexualis mikddésbél attéritsen egy masfajta szexualis éromforrasra: egy ellentétes nemd
lénnyel vald viszonyra, aki idegen a csaladtol.

A néi jelleg kialakuldasa az alapallapot egyenes folytatasa, a megfelel6 korai
androgénhatas hianyaban halad erre a nemi fejlédés. (Id. még: homonalis imprinting —
Banki Cs.). A bels6 és kulsé nemi szervek gyermekkornak megfelel fejlettségen tul a
pubertaskorig nem torténik 1ényegesebb valtozas. A pubertas viszonylag hosszu folyamat,
mely kezdbédhet akar 9 éves kor korul is. llyenkor azonban még csak a belsé valtozasok
indulnak meg, kuls6 jele ezeknek nincs. A petefészek altal termelt n6i nemi hormonok
mikodésének eredménye, hogy ilyenkor megvaltozik a kislany viselkedése.

A serdulékort két szakaszra osztjuk. A ndvekedés és a fejl6dés kezdeti szakaszat hivjuk
prepubertasnak, s ez az elsé havi vérzés megjelenésével fejez6dik be. Szembeotld a
végtagok hosszndvekedése. A csontok is vastagodnak, az arc hossziranyban megnyulik
és elveszti gyermeki kerekdedségét. A nemi fejlodés els6 jele az emlémirigyek
novekedése. Megindul a kulsé nemi szervek fejl6dési folyamata is. Szélesedik a medence
is, kialakul a néi alkatra jellemz6 kerek csip6.

A fejlédés masodik szakasza a pubertdas, az els6 menstruacioval indul el.
Az agyban a megfeleld testi érettség elérésekor a hipothalamus-hipofizis rendszer ciklikus
hormontermelése egyre szabalyosabba valik, ami szabalyozza a petefészek nemi hormon
termelését. A méh nyalkahartyaja az 6sztrogének hatasara megvastagodik, felkészul az
esetleges megtermékenyitett petesejt befogadasara. A petefészekben megkezdédik a
petesejt érés, majd bekovetkezik az ovulacié. A menses elétti és kdzbeni napokban a
hormonalis valtozasok miatt a n6k egy részének hangulata valtozo, labilis.

A korai vagy késén érés nagymeértékben befolyasolja a serdulé kulsejével vald
elégedettséget. A koran ér6 fiuk elégedettebbek sulyukkal és megjelenésikkel, mint a
késbdn érok, féleg azért is, mert sportosabb, izmosabb a testalkatuk, igy a sportban is jobb
eredményeket tudnak elérni. A kutatasok szerint ugyanakkor a koran ér6 fiuk gyengébb
onkontrollal és kisebb érzelmi stabilitassal jellemezheték. Nagyobb valosziniséggel
isznak, dohanyoznak, fogyasztanak kabitdszert és kerulnek 6sszeltkdzésbe a tdérvénnyel.
Harvey Perkins ugy talalta, hogy a koran ér6 fiuk sokkal komorabbak, nyugtalanabbak,
kevésbé nyitottak, kisebb az intellektualis kivancsisaguk. (COLE 1997, Fejl6déslélektan, a
serdulbkori fejlédés biologiai €s szociologiai alapjai. 5 rész, 15. fejezet).
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A lanyoknal az Onértékelés forditva mikodik, mert a koran érdék hajlamosabbak a
depresszidra, szorongasra, kevésbé elégedettek sulyukkal és kulsejukkel, mint a késon
érd lanyok. Ennek az az oka, hogy ezek a lanyok nemcsak a veluk egy idés lanyoknal
nagyobbak, hanem a fiuknal is. Szuleikkel is gyakrabban vannak konfliktusaik, és
viselkedési problémakkal kiizdenek.

Az agy fejlédése

"...az aqyi szerkezet és tulajdonsagok fejlédésének talan az egyik legfontosabb
momentuma...: az idegsejtek kdzotti kapcsolatok, a szinapszisok stabilizaciéja. Csak a
funkcionalisan "igazolt" szinapszisok maradnak meg, mig a "téves" szinaptikus
kapcsolatok nagy tébbsége eltlinik."

"Az idegsejteknek természetesen kell eqy hosszabb id6szak, amig kialakitjak az agy ideqi
halézatanak végs6é formajat. Fejlédésuk soran a fiatal neuronok nyulvanyaikkal a fa
agaihoz hasonlé strukturat hoznak létre, abban a reményben, hogy az eqgyes idegsejtek
kozott |étrejonnek a megfelelé kapcsolatok, az ugynevezett szinapszisok. Az informacié a
szinapszisokon keresztul tovabbitodik az egyik sejttél a masikig. Ahogy a neuronok
érettebbé valnak, a szomszédos idegsejtekkel kialakitott kapcsolatok kezdeményeinek eqy
részébdl stabilan mikodd szinapszis alakul ki, mas részuk pedig eltlnik, visszahuzddik.
Az agyat atszové idegi haldzat a szinapszisok |étesitésének probalgatasaval jon létre."
www.origo.hu/tudomany/elet/20050714meglepo.html

Az oregedés
Alapvet6 kulonbség az embrionalis és oregedé sejtek kozott:
Az 6regedo sejt elveszti

- fejlédési potenciajat (differencialodoképesséq)

- regeneralodo képességét, rugalmas alkalmazkoddképességét

Az emberi élet felsé hatara 115-120 év. Altalaban a nék tovabb élnek atlag hat-hét-nyolc
évvel, mint a férfiak.

Mikor kezdédik az déregség?

Az éregedés folyamat, minden hatarvonal mesterséges (IVAN L. Oregedés, 6rok ifjusag;
2004; Mindentudas Egyeteme).

e |Ivarszervek fokozatosan szlintetik be mikodésiiket. N6knél 30 éves kortdl fokozatosan
emelkedik a szulési komplikaciok szama.

A petefészek 50 éves korig beszlinteti mikodését.

Férfiaknal elvileg nincs korhoz kétott hatara az ép spermiumok termelésének.

A n6k méhe és petefészke a fiatalkorinak toredékére zsugorodik, a férfiak prosztataja
megnagyobbodhat.

e |degrendszer

Az agy 20-25 év kozott éri el maximalis tomegét.
25-70 év kozott a tomege 100 g-al csokken
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70-80 év kozott a tomege 100 g-al csdkken
N6 a gliasejtek aranya a neuronok rovasara

Romlik az agy tapanyag- és oxigénellatasa, az agy oxigénfogyasztasa fokozatosan

csokken.

- reflexid6 novekedése

- a pupilla mozgasa lomhabb

- érzékszervek romlasa. A szagloképesseég hatarozottan romlik, mivel a
szagldidegsejtek rostjai karosodnak. romlik a hallas, kulonésen a magas hangokra
és romlik a latas.

e Romlik a homeosztazis szabalyozasa
- az alapanyagcsere fokozatosan csokken.
- hészabalyozas
- s0- és vizhaztartas

e Egyéb valtozasok:
Az Oreged6 emberek magassaga 2 - 5 centiméterrel csokken. Megritkul a hajuk, a
szabad, kilsé hatasoknak kitett bérfellletik szdrazza és rancossa valik, valamint
foltokban pigmentalddhat.
A tidé zsugorodik, az izuletek merevebbé valnak, a reflexek romlanak, a maj tomege
csokken. Kihullanak a fogak, sorvadnak az allkapcsok.
25 és 70 éves kor kozott a szervezet viztartalma 61%-rol 53%-ra csdkken, a sejtek
szarazanyag-tartalma pedig 19%rol 12%-ra. A csontok asvanyi anyag tartalma is
csOkken. Megjelenhet a dementia senilis: az aggkori elmegyengeség.

A sejtoregedés elméletei
(CSABA, GY.: Orvosi biologia; 1994; Semmelweis Kiadd, Budapest)

Sejtéregedés jelenségei:
- intracellularis vizveszteség
- fehérjék lebomlasa a felépités rovasara
- enzimek reakciokészségének csokkenése
Sejthalal = a sejt funkcidinak megszlinése, a sejt felbomlasa (autolizis)
e Programmozott sejthalal
A sejt élettartama, a lehetséges osztédasok szama genetikailag meghatarozott.
Bizonyitékok:
- szovettenyeészet: - az emberi kot6szoveti 6ssejt atlagosan 50-60 osztdédasra
képes (Hayflick elv)
- transzplantacio6 - a fiatal sejtek kérnyezete nincs fiatalitd hatassal az 6reg sejtekre.
- a faj fennmaradasa szempontjabol a reprodukcios életkor megérése a Iényeges.

Utana az energiaigényes védekez6 mechanizmusok leépulnek.

Genetikai 6ra
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telomera = a kromoszdéma-kar végeén elhelyezked6 szakasz.
Az élet soran a szomatikus sejtekben a telomera révidul, az ivarsejtekben és rakos
sejtekben nem.

Halmozo6dé hibak

Mutacio: - Az életkor el6rehaladtaval a spontan mutaciok halmozédnak.
- indukalt mutacidék szama né
- repair hatékonysaga csokken

Hibakatasztrofa elmélet:
Informacié fehérjét kddolé gén meg-hibasodasa (pl. fehérjeszintézisben résztvevd
enzim):
4
fehérjeszintézis karosodasa = generalizalt  hiba.

Génredundancia: a tébb példanyban jelenlévé (redundans) génkészlet kimerllése,
és a mutans gének érvényrejutasa.

Szabad gybkok (hidroxil, peroxid, szuperoxid)
H0 —> He* + OH*
lekdtetlen elektront tartalamazé extrém reakciokészségl neutralis gyokok
4
H202 HO2

Szabad gyokok hatasa:

- kézvetlen: DNS karositas
lipidperoxidacio
fehérje szerkezetvaltozas
- kOzvetett: membran K permeabilitas csokkenése=K feldusulasa=transzkripcio
karosodasa
- mitokondrium karosodasa = sejt energiaellatasi zavara

Toxikus anyagok, sugarzas el6segitik a szabad gyokok keletkezését.

Autoimmun elmélet

A lymphocitakat képz6 rendszerben bekovetkez6 mutacio
- immunrendszer hatékonysaganak csokkenése
- sajat sejt idegenként valé azonositasa

Bomlastermék tedria
A sejtekben felszaporodnak a karos bomlas-termékek.
A szervezet haldla nem azonos a sejtek halalanak Osszegével. Ennek egyik

bizonyitéka, hogy tobbsejtiekben a szervezet haldla utan sejtek nem egyszerre
pusztulnak el

1. idegsejtek
2. izomsejtek
3. hamszovet
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A halal lehet 6regedés kovetkezménye, vagy specialis szervkarosodas (betegség,
mérgezes, baleset)

(MIGALY P.: A fiziolégias éregedést magyarazé elméletek;1985; In: A bioldgia aktualis
problémai 33. Medicina Budapest).

Elettartam: Meghatarozasaban 2 tényez6 szerepel:

e genetikai (max. emberi életkor 120-140 év)
beltenyészetben a homozigotak, tovabba az egypetéjii ikrek élettartama a szllékkel és
egymassal azonos

e A kornyezeti tényezdk a genetikailag adott élettartamot befolyasolhatjak. Az embernél
a szocialis tényez0k az élettartam novekedése iranyaban hatottak (a 20. szazad 2.
feléig!).

Az oregedést befolyasolo tényezdok

Foglalkozas
o foglalkozasi artalmak

e a szervezet tulzott igénybevétele

Eletmdd
o Fizikai és szellemi aktivitas
e Kiegyensulyozottsag
e Taplalkozas — testsuly, amely dsszefugg a tapanyagfelesleggel vagy tapanyaghiannyal
(az 6regedés soran a felszivodas romlik)
e |varszervek és hormonalis rendszer allapota.
Atlagosan hosszabb életet éInek
- gyermekes anyak
- kiegyensulyozott hazassagban é16 férfiak
Atlagosan révidebb életet élnek
- hormon tuladagolas miatt (anabolikus szteroidok, androgén és Osztrogén hatasu
hormonok)
- stressz kovetkeztében

A gerontoldgia az 6regedés és Oregkor élet- és kértanaval foglalkozé tudomany. Alap- és
alkalmazott kutatasokkal vizsgalja az életfolyamatok idében elérehaladd valtozasait és
megfogalmazza az oregedés és oregkor jellemz torvényszeriségeit. Az embert élettani,
Iélektani, tarsadalmi és 6koldgiai rendszerében tanulmanyozza és dregedésének fajra és
személyre jellemz6 sajatossagait "normal" és kéros csoportositasban értelmezi.

Az életfolyamatokat kapacitasban, idébeni GUtemezésukben, egyediséglikben, genetikailag
kodolt alapprogramok biztositjak. Az ember személyes 6regedésének megvaldsulasaban
azonban ezekkel szorosan egyuttmikodé szocializaciés folyamatok, a mindenkori
kockazatokkal, véletlenszerl artalmakkal és veszélyekkel szembeni védekez6-elharitd
mechanizmusok rendszere meghatarozé jelentéségl. igy értelmezhetd az 6regedés
sokfélesége és igy valik kezelhetévé az a dilemma, hogy egyszerre fajspecifikus és
egyszerre személyre szabott.
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Az emberiség népességszama rohamosan novekszik, ezen belll szamszeriien tobb az
id6s tagja. Magyarorszagon egyszerre tapasztalunk népességfogyast és az idésebbek
aranyanak novekedését.

Mindinkabb elbtérbe kerul az egészség és életminbség kérdése az Oregedésben és az
idéskorban. (IVAN L.: Ne féljink az o6regedéstdél; 1997; SubRosa Kiadd) Nyugat-
Eurdpaban a sziletéskor varhato élettartam atlagosan 77 év a férfiaknal és 82 év a
néknél, Magyarorszagon ez a férfiaknal 63-64 év, néknél 73 év;

A 60 évnél idésebbek mintegy fele szenved kronikus betegségben, 45% sziv-érrendszeri
betegségben, 16%  mozgasszervi megbetegedésben szenved, az egyéb
megbetegedésben szenveddk aranya 40%, valamilyen pszichiatriai betegségben szenved
30%.

A nyugdijasok 35%-a egyedul él, 30% egy masik id&ssel, 42% komfort nélkuli lakasban.

Masik oldalrél az elmult 10-15 évben megallapitast nyert, hogy a kdzegészséglgy, a
prevencio és a korrekt epidemioldgiai elemzések megnovelik az életkilatasokat és az
életminéséget.

A cél: megndvelni a betegségmentes életszakaszt, igy biztositva a pozitiv és boldog
oregkort.

Fontos az életmdd: késbbbi életkorunkban egészségunk nagymeértékben fugg korabbi
életink soran kialakitott életstilusunktol. Az életmdd azonban szorosan 6sszefligg anyagi,
gazdasagi, biztonsagi tényez6kkel is.

Az egészség- és népjoléti politika allami intézményes rendszere mellett mindinkabb
meghatarozova valik az egyének személyes részvétele életuk minéségenek alakitasaban -
a személyes részvétel a megel6zésben, gyogyitasban és helyredllitasban -, de
mindinkabb kibontakozik az egyének onszervezédésével a kiterjedtebb 6nsegit, onkéntes
civilszervez6dések halézata is

A gerontoldgia klinikai orvosi megvaldsulasat a geriatria biztositja: a geriatria az id6sodés
és id6skor orvoslasa. Az érdekl6dés fokozodik ez irant a tudomany, és még inkabb a
gyakorlati modszerei irant.

Amikor 6regedésrél beszélink, mindig figyelemmel kell lennink arra, hogy nem naptari
evvel kapcsolhaté csupan, hanem az egyénre jellemz6 folyamatok minéségével,
alkalmazkodasaval, tanulasi képességével, onellatasanak fokaval, és a vilaggal valo
viszonyaval, nem utolsdsorban aktivitasaval irhato korul.

Kétségtelen, hogy az életkornak szamos kovetkezménye és befolyasa van egyénre,
csaladra, kdzdsségre, csoportokra, intézményekre, tarsadalomra, kultdrara, tudomanyra,
egeészségre, politikara egyarant. Veszteségek jelentkeznek az emberi kapcsolatokban és
viszony latokban is. A munka vagy az aktivitas és tevékenység elvesztése, a baratok és
tarsak elvesztése - megszokott kornyezet és személyes targyak, élélények elvesztése -, a
gyerekek, unokak eltavozasa, és nem utolsésorban az anyagi biztonsagvesztés. Mindezek
az életkorral elérehaladva halmozdédnak. Hatasukra egyéni valaszok észlelheték, de
tobbnyire a kiszolgaltatottsag, a flggbség, a tehetetlenség valamilyen valtozata vagy
egyuttese okoz nehézségeket, mert az id6sod6 egyén oOnallésagat, Onellatasat,
onmegbecsulését érintik és sérthetik. Amennyiben magara marad, az egyedullét
kovetkeztében kialakulhat a magany, mely lélektanilag betegitheti meg, depresszio,
zavartsag, koros visszahuzdédas vagy személyiség és elmezavarok formajaban,
nemegyszer ongyilkossaggal befejezve.
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Az id6sodeéssel gyakran egyutt jar az immunrendszer mikodésének megvaltozasa,
gyengulése, pontatlanna valasa és igy megné a fertézések, az autoimmun betegségek és
a daganatképzé6deés lehetbsége. Az évek mulasaval a pszichoszomatikus karosodasok is
eléfordulhatnak. A stresszekkel szembeni érzékenység vagy elégtelen szabalyozas és
modulacios biztonsag miatt a pszichoszomatikus patogenezis hangsulyozotta valik. Egy
sulyos lelki trauma sulyos testi mikddészavarokkal, szabalyozaszavarokkal és
betegségekkel jarhat. Mindezek mellett problémat jelent, hogy a korosoddé ember mind
tobb panaszara mind tébb gydgyszert, mind tdbb gydgybeavatkozast kap és ezek kdzott
sokszor Osszeférhetetlenség, artalmas egyutthatas, vagy késéi, nem kivant mellékhatas,
utéhatas alakulhat ki, mely néveli az id6s ember problémait.

Vizsgalddasi és statisztikai hataréletkornak a 60 éves kort fogadjuk el konvencioként és
igy az e folotti népesseéget id6sodbkre (60-75 éves), idésekre (75-90 éves) és aggkoruakra
(90 év folott), valamint matuzsalemi koruakra (100 év felett) osztjuk.

A geriatria alapelveit a kdvetkez6kben foglalhatjuk dssze:

e A szervrendszerek homeosztatikus tartalékanak folyamatos beszlkulésével kell
szamolni a 35-40 életévtdl kezdve.

e Az egyének a korral mindinkabb kulonboznek egymastol, nincs un. egységes
Oregedési minta.

e Egy szervrendszer vagy funkcio gyors leromlasa mindig betegség, nem pedig a normal
Oregedés kovetkezménye.

e A normal Oregedést a rizikotényez6k befolyasoljak, mddosithatjak, de kimondhato,
hogy van egészséges Oregedés.

e Az id6sodéssel mindinkabb novekszik a mozgaskeéptelenség, instabilitas, intellektualis
(szellemi-értelmi) hanyatlas.

e Mivel tobb homeosztatikus mechanizmus gyakran egyidejlleg sz(kil be, tdbb
rendellenesség szorul kezelésre, ugyanakkor ezek barmelyikének hathatds javitasaval
altalanos javulas érhet6 el. A tdbbféle panaszt, tinetet és betegséget sulyossagi és
fontossagi sorrend szerint tanacsos gyégyszerelni, gyogykezelni

e Az id6sebbeknél az emlitett valtozasok és jellemz6k miatt a terapias stratégiak
specialisak, korultekinté és gondos munkat igényelnek, személyre szabottan, és mégis
hatékonyan.

e A fiatal- és feln6ttkoruak gydgyszerdozisa altaldban nagyobb az id6sebbekénél;

e A gyogyszeres kezelés beallitasanal kulonos figyelmet kell forditani a taplalkozasra, a
folyadékfogyasztasra, a napi programokra, a gyogyszerbeviteli lehetéségekreés nem
utolsésorban a beteg bevonhatésagara a gydgykezelésbe. A gydgyszerbevételek
ellen6rzése indokolt, mivel gyakori az idéskori feledékenység miatt vagy elmarad, vagy
ismételten veszi be az idds beteg a gyogyszert.

A csaladi allapot és az egészség

A csaladi allapot kihat az ember egészségére, kedvezdtelen esetben u.n. elégséges koroki
tényezéként. (SURJAN L.: Csaldd és egészség). Mar a prenatalis allapotban és
kozvetlenll a szlletéskor is kimutathaté az Osszefliggés. Az alacsony testsullyal valo
szuletés noveli a betegségek kockazatat. A hazassagon kivul sziletettek korében kétszer
akkora az alacsony testtdmeggel vald szuletés esélye (8,4 %), mint ha a csecsemd
hazassagban él6 anyatdl szarmazik (3,9%) (http://www.co.ramsey.mn.us/ph/hi/hpp_Ibw.asp
Tobben ebben egyértelmien a hazassag elbnyeit latjak bizonyitva. A varandos anya
lelkidllapota érdemben befolyasolla a magzat fejlédését. Az pedig nem kivan
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magyarazatot, hogy a jovendd gyermekkel magara maradt anyanak nehézségekkel kell
szamolnia, mind gazdasagi, mind mentalhigiénés szempontbal.

Azt is kimutattak, hogy a tarsas életet él6 embernek tobb esélye van egyes betegségek
tulélésére. A szivinfarktus tulélésére a maganosoknak csak 50 szazalék esélyuk van, a
hazasoknak 80. Erdekes médon azok is a jobb tulélési esélyli csoportba tartoztak, akiknek
hazastarsa ugyan nem volt, de bizalmas j6 baratja igen. A ,tartozom valakihez,” ,fontos
vagyok valakinek” érzése lehet a lényeg. Az a szerencsés helyzet, hogy valakinek mind
hazastarsa, mind j6 baratja van, mar nem novelte tovabb a szivinfarktus tulélésének
esélyeit. Ez az adat is alatamasztja: az ember tarsas lény, s kulonféle tarsas kapcsolatai
kozott az alapvetd a hazassag.

Sokak szerint a rossz hazassagban él6k szamara a hazassag puszta léte nem véd az
elmaganyosodas ellen. A rossz hazassag karos hatasai valéban kimutathatok. Egy ben
megjelent tanulmanyban (BAKER B. et al.: The influence of marital adjustment on 3-year
left ventricular mass and ambulatory blood pressure in mild hipertension; 2000; Archives of
Internal Medicine, 160:3453-3458) 103 betegen végzett vizsgalatot ismertettek. Azoknak,
akik nem voltak megelégedve hazassagukkal, a vérnyomas értékeik magasabbak voltak.

A Stockholmi Egyetemen a szivizom elhalas illetve az agyvérzés utani tulélés esélyeit
hasonlitottak O0ssze olyan emberek kozott, akik meghazasodtak, és akik nem. Azt
tapasztaltak, hogy a hazassag nélklli élet novelte a kockazatot, még azoknal is, akik
korabban felbontottak a hazassagukat. Fentiek miatt meglep8, hogy a népegészségugyi
programokbol a csaladi szempont altalaban kimarad. Pedig a beteg csaladjat nemcsak,
mint a terhek viseldjét, hanem mint a gyogyulas tényezdjét kellene tekinteni.

Kopp Méaria egy 1988-ban és 1995-ben elvégzett vizsgalat alapjan (KOPP M, Skrabski A.:
Pszichoszocialis tényezdk és egészségi allapot; http./www.nepinfo.hu) - amely vizsgalat
kézel 13000 16 évesnél id6sebb emberre vonatkozott - ugy talalta, hogy a magyar
lakossag testi egészségromlasaban a legfontosabb tényez6 a depresszids tinetegyduttes.
Ez nem depressziés megbetegedés, hanem olyan negativ érzelmi allapot, amelynek
legfontosabb jellemz6i a tehetetlenség, a masok iranti érdekl6dés csOkkenése, a
dontésképtelenség, az onvadlas, a jovdé reménytelenségének érzete. A depresszids
allapot jelentésen fokozza az egészségi kockazatot, mind kozvetve, azaz az onkarosito
hatasai révén, mind kozvetlen élettani hatasaival. A depresszids allapot kialakulasa
els6sorban vilaglatasunktol, beallitottsagunktol, céljaink és lehetbségeink 0sszhangjatol
illetve ezek zavaraitdl fligg. Ha valaki sokat var el elsésorban sajat magatél, és kdzben
mindenkivel szemben bizalmatlan lesz, szinte biztosan sodrédik az egészségronto
depresszios allapotba. Forditva, aki gondjaiban csaladtél, barattdl, ismerdstél biztosan
szamithat segitségre, sokkal kevésbé valik depressziossa, mint az elébbiek.

A depresszié vizsgalata a csalad szerepe szempontjabdl fontos 0sszefuggéseket tart fel. A
csaladi hattér, amely mind anyagi, mind erkdlcsi tamogatast jelent, egyik meghatarozoé
tényezGje a testi és a lelki egészségnek. Ez a tényez6 ugyanakkor nem abszolut, az 1988-
as felmérésben sokkal kisebb szerepet jatszott, mint 1995-ben, amikor a gazdasagi
politikai valtozasok arnyoldalaival is szembesulnie kellett a lakossagnak. (KOPP M.-
Szedmak S.-Léke J.-Skrabsky A.: A depressziés tlinetegyiittes gyakorisaga és
egeészségugyi jelentésége a magyar lakossag korében. Lege Artis Medicinae, 1997. 3.
136-144.)

A csalad a modern vilagban
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A csalad valamilyen formaja minden emberi tarsadalomban létezett. Maguk a formak
nagyon valtozatosak voltak ugyan, de egyetértés van abban, hogy a monogamia a
leggyakoribb hazassagtipus az emberiség torténetében. A csalad szamos mélyrehato
valtozason ment at az idék folyaman. Sokféle feladatnak felelt meg: valaha egyszerre
adott teret a legmélyebb és legszorosabb emberi kapcsolatoknak, de a munkanak és a
szOrakozasnak is. A csalad volt a mindennapi élet alapvet6 kerete, a parkapcsolatok
elfogadott intézménye, a gyermeknevelés természetes helye, a jovedelemszerzés és az
élet fenntartasahoz szikséges munkamegosztas szervezdje. A felndvekvd gyermekek a
kozdsen végzett munkanak kezdetben nézdi, majd jatékos utanzédi voltak, késbébb
résztvevoi is lettek. Ez teljes meértékben az ember természetébdl fakad a korabbi
fejezetekben az 6roklédés kapcsan emlitett minta-kdvetésrél. A modern csalad mar
nagyon ritkdn munkahely. A szul6 vagy a szulbk gyermekeik szemétdl tavoli
munkahelyeken szerzik meg a megélhetéshez szikséges jovedelmet, s a gyermek
szamara jobb esetben a nagyobb testvér, vagy a barat jelenti a mintat, rosszabb esetben a
televizid.

A csalad 6t fontos funkcioja: termelesi-, fogyasztasi-, reprodukcios-funkcio, a csaladtagok
pszichés védelme, végll a gyermekek szocializacidja. Témank szempontjabol a két
utdbbinak van kilénds jelentésége.

A valsag jelei

Napjainkban a csalad valsagban van:

Az els6 hazassagkotés atlagos életkora novekszik.

Megn6étt a hazassagon kivul egyuttélék aranya.

Az 1960-as évek kozepétdl nétt a hazassagon kivlul szuletések aranya. Két tipust

letezik: fiatal, egyedulallo ndk, illetve az egyutt él6 parok gyermekei.

Emelkedik a valasi aranyszam.

e Megnétt a gyermekével egyedul él6 szul6k szama. Az ilyen haztartasok korében
gyakoribb a szegénység.

e Megnétt az egyszemélyes haztartasban él6k aranya. Sok az 6zvegy, az elvaltak nem
hazasodnak Ujra, a fiatal felnéttek még nem hazasodnak meg, de dnall6 haztartasban
élnek.

e (CsoOkken a csaladok gyermekszama.

Ugyanakkor a csalad veédelmében felsorakozik a tarsadalom is: csaladmozgalmak
alakulnak, a csaladvédelem - mind allami, mind civil oldalrdl - szervezetté valik. Barmily
borus képet mutatnak a csaladok helyzetét leiré adatok, egyre inkabb egyértelm, hogy a
modern tarsadalom sem mondhat le azokrdl a nyilvanvald elényokrél, amelyet a
hagyomanyos csalad biztosit tagjai szamara.

A magyar csaladok helyzete

A nyers hazassagkotési aranyszam (az ezer fore jutd hazassagok szama) a Il. vilaghaboru
utani elsé tiz évben altalaban 10 folott volt, azéta lassan csdkkent, 1995-ben mar csak 5,2.
A nbk els6 hazassagkotésenek atlagos életkora eurdpai Osszehasonlitasban még
alacsony (1995-ben 22,2 év), de nalunk is emelkedik. Az els6é hazassagot kotd férfiak
atlagos életkora 25 év, a férjek és feleségek kozotti atlagos korkuldonbség 2,8 év. A
nyugat-eurdpai tendenciaktol eltéréen Magyarorszagon elsésorban elvalt és 6zvegy nék
élnek élettarssal.
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A nyers valasi aranyszam (az ezer lakosra jutd valasok szama) az utébbi években
csOkkent. A hazassagon kivuli szuletések aranya az 6sszes élveszulések kozott 1945 utan
elészor lecsokkent a két vilaghaboru kozoétti idészakhoz képest, majd lassan novekedni
kezdett. Azonban még mindig sokkal alacsonyabb, mint egyes észak-eurdpai
orszagokban.

A XIX. szazadhoz képest alapvetd§ valtozasok torténtek a csaladok életében.
Meghosszabbodott a varhato élettartam s ezzel egyltt a hazassagok hossza is. Ma egy
hazassag 40-50 évig eltarthat, régen csak 20-30 évig tartott. Ma a gazdasagi szerepek és
az anyagi-vagyoni szempontok kisebb szerepet jatszanak a hazastars kivalasztasanal,
mint 1945 el6tt.

Tobb vizsgalat szél amellett, hogy a magyar lakossag értékrendjében a csalad és a
gyermek mas orszagokhoz viszonyitva fontosabb helyet foglal el.

A csaladok tényleges helyzetérél és az Uj nemzedék fejlédésére gyakorolt hatasairol
készilt 1998-as felmérés szerint, amely a 16-24 éves nék korére terjedt ki (SUSANSZKY
Eva et al.. Csalad: eréforras vagy veszélyforras?;2000), és a fiatal ndi korosztaly
életminéségének, ezen belul elsésorban az egészséggel kapcsolatos életmindség
feltarasara iranyult, azt tapasztaltak, hogy a csaladoknak mindéssze 47 szazaléka mentes
a veszeélyforrasoktol. Ez a tény komoly aggodalomra adhat okot, bar jelenleg a fiatal néi
korosztaly a morbiditasi statisztikak szerint egészében véve egészséges. A fiatalok kozel
egyharmada (28%) azonban mar most sem tartja megfelelének egészségi allapotat, és
egyotoduk (19%) pszichoszomatikus kondicidja rossz.

A negativ életérzésekre utalo jelek koziul a tehetetlenség emelkedik ki. A kulonb6zd
élethelyzetek kezelésében megjelend nagyfoku bizonytalansag és dontésképtelenség a
fiatal nOk kozel egyharmadara (28%) jellemz6. Ezt koveti a vilaggal, kornyezettel szembeni
érdektelenség, (16%). Tobb mint egytizeduk (13%) nem rendelkezik tavlati célokkal, a
jovét reménytelennek latja. Minden tizedik fiatal n6 szorong (10%).

A felmérés arra is kitért, hogy milyen kovetkezménnyel jar az, ha a csalad nem biztonsag,
tamogatas a fiatalok szamara, hanem veszélyforras, szorongaskeltd, ellenséges kozeg.

Mas tanulmanyok megallapitasai szerint az elvalt szul6k gyerekei korében, fuggetlenul a
valas ota eltelt id6tél, szignifikans meértékben gyakoribbak a magatartaszavarok. A
szorongas a halmozottan veszélyeztetett csaladokban él6 fiatalok korében haromszor
gyakoribb, mint a normal (azaz veszélyeztetd tényez6tél mentes) csaladokban.

A csalad az elsédleges szocializacio szintere. A fiatal felnétt korban és a tizenéves
id6észak masodik felében a csalad légkore, a kdzds értékrend, az egymas iranti bizalom
hozzajarul a csaladi 6sszetartozas eélményéhez. Azokban az orszagokban, amelyeket a
kozos értékek elfogadasa és az egymas iranti bizalom inkabb jellemez, olyan viselkedési
mintdak honosodtak meg, amelyeknek hatasa a gazdasag milkodésében s
lemérhet6. (FUKUYAMA, F.: Bizalom. Budapest, 1977. Eurépa Konyvkiadd.)

A tanulo fiatal néknek tobb mint egyharmada ugy vélekedik, hogy csaladjaban nincs olyan
bizalmi légkor, amely alkalmas lenne a felmerllé problémak megbeszélésére. A csaladok
egy része nyilvanvaléan nem alkalmas ennek a feladatnak az ellatasara. Megfelel6
csaladterapias beavatkozassal ez a magas aranyszam javithatd. Sok esetben meég
tulajdonképpeni csaladterapiara sincs szukség. Elég, ha valaki, akinek tekintélye van,
elmondja: milyen fontos, hogy a nemzedékek kdzott €16 bizalmi kapcsolat legyen.
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A kozépiskolai vagy fels6foku tanulmanyait folytatd fiatal néi korosztaly kdzérzetének,
illetve a kozérzetet befolyasold csaladi jellegzetességek elemzése annak megallapitasara
iranyult, hogy mennyiben jelent a csalad biztonsagot, tdmogatast és segitséget vagy
kozérzetrontod veszélyforrast a fiatalok szamara. A szul6k sulyos betegsége, a csaladban
elé6fordulé devians magatartasok, a fenyegetd légkor, valamint a csalad szegénysége,
vagyis a csalad mikodési zavarai, valsaga rontjak a fiatalok kozérzetét, s ezért
veszélyforrast jelenthetnek.

Demografiai mutatok, gyermekvallalas

Magyarorszagon mar 1890-t6l fogva csdkkennek a termékenységi mutatok. A szlletések
szama és a termékenység nalunk is és Eurépa mas részein is csokken, illetve tartdésan
alacsony szinten all. Magyarorszagon 1981-ben megkezd6dott a népesség szamanak
abszolut csokkenése, — mely akkor Eurdpaban egyedulallé jelenség volt. Ebben a
kedvezétlennek, s6t dramainak itélt népesedési helyzetben a cselekvés igénye allitotta
ismét reflektorfénybe a csalad, a gyermekvallalas tamogatasanak kérdését. Eurépaban
elészor Magyarorszagon csokkent a termékenység az egyszeri reprodukcios szint ala, és
ez a folyamat tobb mint 30 éve tart. Mas szempontbdl viszont a magyar termékenységi
magatartasok Iényegesen kuldnbdztek a nyugat-eurdépai mintatdl. A fiatalkori
hazassagkotés a fiatalon vallalt anyasaggal jart egyutt, nem volt jellemz6 az akaratlagos
gyermektelenség, mindenki kivant legalabb egy gyermeket, altalanossa valt a
kétgyermekes csaladmodell, ritka volt a 30 vagy 35 év feletti gyermekvallalas, alacsony
volt a hazassagon kivuli szlletések aranya.

Ez a termékenységi minta az 1980-as évek elején mar a valtozasok jeleit mutatta, ami az
utobbi években egyre hatarozottabba valt. Féleg a 30 év feletti n6k termékenysége esett
vissza, a fiataloké viszont nem valtozott, s6t emelkedett. Az 1980-as évek elejétdl viszont
a termékenység tovabbra is csOkkend iranyzata az anyak “Gregedéseével” jar egyutt.

Az andmia fogalma

A szétszakadd tarsadalmakban a depresszié hatterében elsésorban az andmia all.
(MERTON ROBERT K: Tarsadalmi struktura és andmia; 2003; Szochalo
Tarsadalomtudomany on-line). Az andémia: ellenségesség, a ,legbiztosabb nem bizni
senkiben” gondolkodas. Az andmias jelenségek a depresszid igazi hattértényezéi. A
tarsadalom izolalt egyénekre, individuumokra szakad, az egyén nem érzi ugy, hogy
szamithat masokra, hogy beletartozna egy kdzdsségbe. Ez az egészségkarositod tényezd
els6sorban a fiatal férfiak esetében vezethet igen sulyos kovetkezményekhez. Az
anomiahoz kapcsol6do jelenségek nem genetikusan meghatarozottak, hanem kdzosségi
jellegliek, életmoddal kapcsolatosak. A japanoknal korulbelul tizszer ritkabb az infarktus,
mint Nyugat-Eurépaban és Amerikdban. Am a Kalifornidban él6 japanok koézétt, ha
amerikanizalodtak, és nem kapcsolodtak a hely japan kozosséghez, ugyanolyanok a
halalozasi aranyok, mint az amerikaiaknal. Aki viszont Amerikaban is a japan kdz6sséghez
kapcsolodott, 45 év alatt Otszor ritkabban kapott infarktust. Igen komoly védé hatasa van a
k6zdsséghez tartozasnak.

Az andmia jelensége azonban nem egyszerlen ,Lko6zdsség-hiany betegség”.
Szocialpszicholdégusok, szociologusok szerint anémia fogalmaba beletartozik, amikor a
tarsadalom nagyobb csoportjai nem tartjdk megfelelébnek a tarsadalmilag elfogadott
szabalyokat és normakat, mindennapi Iétuk biztonsaga a szokasos magatartasi
szabalyokat kdvetve ellehetetlent.
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A lehetséges kitorési pontok

1. Csaladtamogatas. A tarsadalmi t6ke alapja a csalad. Ugyanakkor a tarsadalom a
gyermekvallalast nem segiti eléggé. Jelenleg a gyerekszammal aranyosan né a
kimertultség, a kronikus stresszallapot. A kiegyensulyozott és gyermekekben kiteljesedd
csaladi élet védd hatasu. Egy ezzel kapcsolatos felmérés szerint a diplomas férfiak esetén
a depresszid a gyerekszammal forditott aranyban van.

2. Iskola. Ha az iskolakat fejlesztjik, akkor a lemaradé rétegeket tudjuk folhozni. Nem csak
a tanulasi feltételek fejlesztésérél van szd, hanem a készségfejlesztésrdl, a megbirkdzasi
készségekrél.

3. Civil tarsadalom. A harmadik tényezd a tarsadalom onszervezddésének az erGsitése. A
kozosségnek ez a szintie ugyancsak fontos éppen az egészség megdrzése
szempontjabal.

Jo csaladtamogatashoz vilagos csaladpolitika kell. A csalad nem egyszerlien a munkaeré
Ujratermel6désének helye. Problémai nemcsak azért fontosak, mert esetleg nem lesz elég
munkaeré. A csaladok megsegitése altalaban akkor kerul napirendre, amikor a népesség
csokkenése fenyeget.

Az a szavunk, hogy ,nagycsalad” valaha harom vagy tobb generaciéo egyuttélését
jelentette, ma a harom vagy tobb gyermekes csaladra utal. Régen a harom generacios
csalad volt az altalanos, ez azonban mara eltlinében van. A tdbbgeneracios csalad egyik
jellemzbje a nemzedékeken atnyuld szolidaritas.

A XIX-XX. Szazadban a erkdlcsi kotottségeket levetd magatartas jogilag rendezett
koriiményeket teremtett a valas szamara, a fogamzasgatlasra, majd az abortuszhoz val6
jogra. A szexualitas megitélésében pedig a reproduktiv funkcié fontossagat az egyeéni
ordomszerzés elsédlegesseége vette at.

A hazassagoknak egy része kdonnyen felbomlik, nem tolti be funkcidjat. Otthon és tartos
emberi kapcsolatok hianyaban igen sok ember elveszti erkolcsi-emberi tartasat. E
folyamat mar évtizedek o6ta tart, és rossz példat ad az uj nemzedéknek, akik eleve
idegenkednek az életre szol6 elkotelezettségtdl. A csaladszerkezet atalakulasa, illetéleg a
gyermekek szamanak folyamatos csokkenése kdvetkeztében az idés emberek tobbsége
Oregsegére magara marad. Ellatasuk Iényegében a tarsadalomra harul. A fejlett orszagok
érzik a veszélyt, hogy a népességszam csokkenése miatt a nyugdijrendszerek az
elviselhetetlen terhek alatt 6sszeroppannak.

Van ilyen megoldas? Amig a csaladok maguk gondoskodtak oregjeikrdl, az volt a szul6k
célja, hogy minél tobb utddjuk legyen, idbskori eltartasuk terhe tobb gyermek kozott
osztdédjek majd szét. Ma a tobb gyermek nem anyagi biztonsag, ellenkezbleg, a tobb
gyermek vallalasa tobb tehernek, olykor maganak a szegénységnek a vallalasat jelenti.
Amikor a tarsadalomnak egyre tobb munkaskeézre, a csaladoknak egyre tobb bevételre lett
szuksége, megindult a ndék munkaba allasa. Ez egyrészt pozitiv jelenség, mert
hozzasegitett a ndk kiszolgaltatott helyzetnek a megsziintéhez. Korabban a hazassagok
erbsen patriarchalisak voltak: a férfi, volt a csalad feje, aki a csalad anyagi fenntartasarol
gondoskodott. A feleség altalaban alarendelt szerepet tOltott be. Nem végzett kulon
jovedelemmel jaré munkat, viszont vezette a csaladi haztartast, és az 6 feladata volt a
gyermekek gondozasa-nevelése, a csalad belsé életérél valdé gondoskodas. A nék
munkaba allasanak kodvetkezménye: a tarsadalomnak a gyermekgondozas teruletén is
intézményeket kellett 1étrehoznia. Ezek részben nagyon dragak, részben — kuldndsen a
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kisgyermekek kdrében - sok egészségugyi problémat is felvetettek. Magyarorszag egyike
volt a legelsGknek, ahol a kisgyerekes anyak néhany évre ugy maradhattak otthon a
kicsivel, hogy kdézben nem vesztették el allasukat és a gyermeknevelés okan még
készpénzben is tamogattak 6ket. Nem az anya helyett kell atvallalni a feladatot, hanem az
anyat kell segiteni a feladatai ellatasaban. Ez a megoldas éppen abba az iranyba vald
elmozdulas, amelyet mas feszlltséggel teli tertleteken is javasolhatd. Ahol a csaladok
mikodésképtelenné valnak, ne elvegyuk toluk a feladatot, hanem segitsik hozza 6ket a
feladatok ellatasahoz.

A csaladpolitika része annak a tamogato rendszernek a fenntartasa is, amelyet k6zos
szoOval csaladsegitésnek nevezhetunk. Ide beletartozik a nevelési tanacsadastél kezdve az
alkoholelvonasig nagyon sok minden. A konkrét csaladok gondjainak elemzése tarja fel
azokat a terlleteket, amelyeken az allamnak be kell avatkoznia.

A csaladok helyzetének, a népesség egészségének javitasa érdekében az utdbbi

évtizedben tobbféle javaslatot tettek. Ezek kozul kommentar nélkul felsorolunk néhanyat:

e Mar a kdzépfoku oktatasban ismertetni kell a fiatalokkal a hazassag egészsegvédd
hatasat.

e A hazassagra valo felkészitésnek szerepelnie kell a kozoktatasban, és tamogatni kell a
civil szervezetek eziranyu kezdeményezéseit.

o A lakasépitéseknél elényben kellene részesiteni a harom generacio egyuttéléseére
alkalmas lakasok épitéseét.

e Az allamnak nagyobb mértékben kellene hozzajarulni a csaladsegité szolgalatok
mikodéséhez. Meg kellene teremteni ezek és a gyermekvédelem kozti szerves
kapcsolatot.
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