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(Országos Közegészségügyi In tézet, Budapest)

Az an tro p o ló g ia , az an tropob io lóg ia  is é rd ek e lt a h u m án g en e tik a  k é rd ése it 
ille tő en : az an tro p o ló g ia  hozzájáru l az em ber evo lúc ió jának  jo b b  m egértésé
hez. Az em beriségnek  azonban  nem csak  biológiai m ú ltja  v o lt, de je lene v a n  és 
az, hogy  m ilyen lesz a biológiai jö v ő je , a m ai em b er k o ráb b an  kevésbé fig y e 
lem re m é lta to t t  öko lóg iá ján  is m ú lik . Az em ber szá rm azásáb an  éppen ú g y , 
m in t az egész é lőv ilágéban , szerepet já ts z o tta k  a m u tác iók , am elyek  egyes 
ese tb en  előnyösek, de m ásk o r és sa jn o s g y ak ran  — h á trá n y o sa k . É p p en  ezé rt 
nem  in d o k o la tlan  te k in te tb e  v enn i azo k a t a hum ánöko lóg ia i té n y e z ő k e t, 
am elyek  n a p ja in k b a n  szerepet já ts z h a tn a k  m u tá c ió k  lé treh o zásáb an .

A m utációk létrehozásában szerepet játszó  
humán ökológiai tényezők

Az em beriség spontán m utációs rátáját a különböző szerzők eltérő m ódon  
adják m eg. Fahmy és m tsa (1964, 1969), Morton és mtsa á lta l szám ított, 
R ussell  által egerekben experim entális körülm ények között kapott, egy  
locusrá vonatkozó spontán m utációs rátát 0,2-nek tekinti, vagyis: egy 30 
éves generáció a latt 5 egyén közül egyben fordul elő spontán m utáció (1. 
táb lázat). •

Az egyik  leg régebben  ism ert és leg jo b b an  ta n u lm á n y o z o tt m u tag én  a su g á r
zás. F ahmy  és m tsa  (1964) fe lh a szn á lta  az E N S Z  1958-as a d a ta i t  és azok  
a la p já n  ú g y  ta lá l ta , ho g y  a X X . század  közepén egy  generáció a la t t  az em beri 
te s te t  8,4 r-n y i su g á rh a tá s  éri (2. tá b lá z a t) .

A rad iob io lógusok  b ev eze tték  a kétszerező dózis fogalm át, am ely  a la t t  a z t 
a sugárzás m inőségétő l, a lé treh o zo tt m u tá c ió típ u s tó l stb . függő, igen e lté rő  
su gárm enny isége t é r tik , am ely  m egkétszerezi az em beri sp o n tán  m u tác ió k  szá 
m á t. A 2. tá b lá z a to n  k a p o tt  8,4 r. sugárin en n y iség  kevesebb, m in t 1/4-e az 
egyes szerzők  á lta l m e g a d o tt 35 r .-n y i sugárzás m e lle tt lé tre jö tt  em beri sp o n 
tá n  m u tác ió s  r á tá n a k . E bbő l k ö v e tk ez ik , hogy a h á tté rsu g á rz ás  a sp o n tá n  
m u tác ió k n ak  csupán  tö re d é k é t okozza és a létrejövő spontán m utációk 314-ének 
okát m ásho l és nem a sugárzásokban kell keresni, hanem  — ha nem  is k izá ró 
lagosan , de igen n ag y  m érték b en  — az em beri k ö rn y eze tb en  egyre nagyobb  
m enny iségben  felhalm ozódó kem ikáliák között.

A m u tag én  k em ik á liák  egy része ú n . rad io m im e tik u s  anyag : ezen az t é r tjü k , 
hogy h a tá s u k  a su g árzássa l azonos. I ly e n  anyagok  az alkiláló ágensek.

53



A hum án génkészlet valószínű m utációs rá tá ja  és a genetikai kialvás valószínű értéke 
(F a hm y  és m tsa 1964 nyomán)

Table. 1. Probable m u ta tion  ra te  of the hum an  genepool, and  probable value of 
the genetical extinction  (after F a hm y  and Co. 1964)

1. táblázat

1 locus spontan  m utációs rá tá ja : 
Spontaneous mutation rate per locus:

1 0 -5

1 gam étában lévő locusok szám a: 
Number o f the loci per gamete:

104

1 zygotában lévő gam éták szám a: 
Number o f the gametes per zygote:

2

A hum án génkészlet valószínű m u tá 
ciós rá tá ja :

Probable mutation rate o f the human- 
genepool:

10~5 X 104 X 2 =  0,2, vagyis 1 sp. m utáció /5 egyén/ 
1 generáció

10_5X 104x 2  =  0.2 namely 1 sp. mutation/5 persons/ 
1 generation

1 hum án rep roduk tív  generáció idő
tartam a:

Period o f one human generation:
30 év 
30 years

1 recessiv m utáció m egm aradásának 
idő tartam a:

Period o f the persistence o f the recessive 
mutation:

40 generáció =  1200 év 

40 generations =  1200 years
A genetikus kialvás valószínű értéke : 
Probable value o f the genetical extinction:

0,2/40 =  0.005,vagyis 1 kialvás/200 egyén/lgeneráció 
0,2/40 =  0.0005 namely 1 extinction/200 persons/1 

generations

2. táblázat
A X X . század közepén, 1 generáció a la tt az emberi teste t érő sugár
hatások r-ben kifejezve (F ahm y  és m tsa 1964 u tán , módosítva) 
Table 2. R adiation effects, expressed in r, which affect the hum an 
body during one generation, in th e  middle of the X X th centuries 

(after F ahm y  és Co. 1964, modified)

S u g á r z á s
R a d i a t i o n

Gonád
Gonad

Csontvelő 
Bone marrow

Természetes N atural
Kozmikus Cosmic 0,84 0,84
Terrestrális Terrestrial 1,41 1,41
Izotóp Isotopes 0,69 0,45

Mesterséges Man-made
Diagnosztikus R tg  Diagnostic-X-ray 4,50 3,00
Therapiás R tg  Therapeutic-X-rays 0,90 0,00
Foglalkozási Occupational 0,06 0,03

Normális expositio Normal Exposure 8,40 r 5,73 r

A z  alkiláló ágensek

Az alk ilá ló  ágensek kö rébe  nag y o n  kü lönböző  k ém ia i szerk ezetű  m o lek u lák  
ta r to z n a k , de m in degy ikben  közös az, bo g y  re a k tív  k ö zp o n tju k  és v iv ő  c so p o rt
ju k  v an . Az alk iláló  ágensek  h a tá s á ra  az élő szervezetekben  e le k tro p o z itív
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ionok  képződnek , am elyek  m e g tá m a d já k  a se jte k  m ak ro m o lek u lá it és m utációt 
eredményeznek  (1. és 2. áb ra ). Az alk iláló  ágensek  a purin  és p irim id in  b áz iso 
kon  az ad en in  és a c itoz in  1-es n itro g én jé t, az ad en in  3-as és a guan in  7-es 
n itro g é n jé t a lk ilá lják . E n n ek  eredm énye vagy  tau to m erizác ió  v a g y  a W atson  — 
Crick sp irá lis t összekötő  h id rogénkö tés m eg v álto zása , keresz tk ö tő d és lé t r e 
jö t te  v ag y  lán cszak ad ás.

Az alk iláló  ág en sek e t a re a k tív  k ö z p o n tju k  sz á m a  a lap ján  m ono-, di- v a g y  
polifunkcionális a lk ilá ló  ágensek cso p o rtjáb a  so ro lják . A m onofunkcionális  
a lk iláló  ágensek k isebb  m érték ű  b e h a tá s t , p o n tm u tá c ió t, a di- és a polifunkcio- 
ná ló  alk iláló  ágensek  k rom oszóm a, m a jd  genom  m u tá c ió t e redm ényeznek . Az 
alkiláló  ágenseknek  a n u k le in sav ak ra  k ife jte tt  h a tá sá v a l szám os szerző fo g la l
k o z o tt (Abell  és m tsa i 1965, B rookes és m ts a  1961, 1963) F r a en k el—

1. ábra. A z  alkiláló ágensek hatása  a Watson-Chick spirálison.
Fig. 1. The affect of the alkylating agents on the W atson-Crick spiral.
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Conrat 1961, I nagaki és m tsa 1969, K h a n  1969, La  Chance és m tsa  1969, 
Law ley  1966, Lawley  és m tsa 1963, Malling  és m tsa 1963, M u r ph y  és 
m tsai 1958, P enniston  és m tsai 1964, P rice 1958, R oss 1953, 1958, W alpole 
1958, W eil  1965).

Az alkiláló ágensek egy része az am inocsoportokkal reaktív és enzim gátló
ként működik (H endry  és m tsai 1951, N eedham  1948, W heeler  1962).

A z  alkiláló ágensek alkalm azási területe igen széles, látszólag eléggé heterogén  
is , mert idetartoznak a rosszindulatú daganatok kezelésére használt chemo- 
therapiás szerek és idetartoznak  a chem osterilans insecticidek is. A  chemo- 
sterilans insecticidek, pesticidek, azok a rovarirtó, növényvédő szerek, am elyek

2. ábra. Az alkiláló ágensek tám adáspon tja  purin és pirim idin bázisokon.
Fig. 2. The a ttack  point of the  alkylating agents on the pu rin  and pirim idin bases.

a káros rovarok ivarm irigyeiben létrehozott m utációval a rovarok sterilitásá
hoz és ezen keresztül kiirtásukhoz vezetn ek . Heterogén hasznosítási területeik  
ellenére közös bennük az, hogy tám adásuka t a sejtek fehérjekepző  rendszere, 
genetikus apparátusa ellen fo ly ta tjá k  és jelenlétükkel egyre nagyobb m érték
ben szennyezik a környezetet.

Pesticidek jelentősége

A  növényvédő szerek használata egyre elterjedtebb. E szerek kontroll nélküli 
alkalm azása egyre nagyobb genetikai v eszé ly t jelent mind az em beriség, mind  
az egész élővilág jövője szem pontjából.

Crosby  (1969) szerint p l. a DDT pestic id  m aradványok napjainkban már 
olyan gyakran előfordulnak környezetünkben, hogy ubiquiter kifejezéssel 
illetjük őket. (A D D T-vel kapcsolatosan felmerülő problémák m ia tt nagyon  
sok helyen, íg y  hazánkban is, h asználatát m egtiltották.) Zavon  és m tsai 
(1969) az U SA  13 különböző városából származó, 68 újszülött m indegyikének  
szövetében a felnőttekénél ugyan valam ivel kisebb m ennyiségben, de ta lá l
tak  pesticid m aradványokat. Eszerint a pesticidek (legalábbis a v izsgá lt klóro
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z o tt  szénhidrogének) á t ju tn a k  m ég a p la c e n tá n  is. A  p estic id  m aradványok az 
élelemlánc kapcsán e lju tn a k  a legtöbb élőlénybe.

A z  alkiláció következm ényei

F a h m y  és m tsa  (1964) D ro so p k y lán  v é g z e tt k ísé rle te ik  so rán  m egkeresték  
a z t a m g /testsú ly  k g -b an  k ife je z e tt kem ik á liam en n y iség et, am ely  8,4 r, v a la 
m in t 35 r sugárm enny iséggel m egegyező gyakorisággal ered m én y eztek  m u tá c ió t 
(3. tá b lá z a t) . E zen  a tá b lá z a to n  fe ltü n te tté k  a ch em o th e rap iás  szerek ese tén  
azok th e rap iá s  d ó z isá t is. A tá b lá z a tb ó l k itű n ik , hogy  a T E M  és a C hlo ram bucil 
th e ra p iá s  dózisa tö b b  m in t 300, ille tve  három szorosa  a 35 r-n y i su g árm en n y i
ségnek  m egfelelő ké tszerező  dózisnak . A tá b lá z a t  érdekessége az, hogy .a se jte k  
e lha lásako r, se jtszé tesésk o r fe lszabadu ló  liisz ton , D N S, R N S m utációs dózisa  
is lá th a tó .

3. táblázat
Normál és kétszerező sugármennyiséggel egyenértékű kémiai mutagének mg/testsúly kg-ban 

kifejezett dózisa (F ahm y  és m tsa 1964 nyomán)
Table 3. Doses of the chemical m utagenic agents in mg/kg body weight which are equivalent 

to the normal and double radiation doses (after F ahmy  and Co. 1964)

Kemikáliák

Sugármennyiséggel equivalens kémiai mutagének 
dózisa mg/tskg-ban

Dose of the chemical mutagen in mg/kg body iveigh 
and the equivalent radiation dose

Chemicals Dózis — Dose

Normál
Normal

Kétszerező
Doubling

Therapás
Therapeutic

Alkiláló ágensek Alkylating agents
TEM* 0,02 0.08 30!
Chlorambicul 1,76 7,34 23!
Melphalan 3,22 13,39 13
Myleran 4,46 18,57 30

Sejtek makromolekulái 
Macromolecules o f the cells

Hiszton Histon 2,50 10,41
DNS D NA 6,09 25,39
RNS R N A 28,32 117,98

K özism ert, hogy a m u tác ió k  k ö v e tkezm énye  e lté r , a ttó l függően , hogy te s ti  
se jtek b en  v agy  a g a m é tá k b a n  k ö v e tk eze tt-e  be (4. tá b lá z a t) .

A ro ssz in d u la tú  d a g a n a to k  keletkezésében  a m u tác ió  szerepe v i ta to t t  u g y an , 
de nagyon  valószínű. A te s t i  se jtek b en  beköve tkező  m u tác ió k n ak  ta lá n  kevésbé 
ism ert, de el nem  h a n y a g o lh a tó  szerepük  v an  az öregedés fo ly a m a tá n a k  m eg
g y o rsítá sáb an . H a  a m u tá c ió  az iv a rse jtek b en  k ö v e tk ez ik  be, ak k o r v agy  az 
eléggé közism ert g en e tik a i káro so d áso k  (D ow n-kór, E d w ard s-, P a tau -sy n d ro - 
m ák , enzy m o p a th iák  s tb .) , to v á b b á  fejlődési rendellenességek , esetleg  sp o n tán  
ve té lések  v agy  s te rilitá s  jö h e t  lé tre . i

* A felsorolt alkiláló ágensek chemotherapiás szerek, a TEM (Trietilcn melamin) még che- 
mosterilans insecticid is. — The listed alkylating agents are chemotherapeutic drugs, the T E M  
(triethylenemelamine) is Insect chemosterilant too.
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4. táblázat
Az alkiláló ágensek hatásának  következménye 

Table 4. The consequence of the alkylating agents

Alkiláló ágens 
Alkylating agent

l i.
Mutáció
Mulatio

szomaticus
Somatical

Az egyénen túlm enően ezeknek a  m u tá c ió k n a k  p o p u lá c ió g e n e t ik a i  j e le n tő s é g ü k  
i s  v a n .  Fahm y  és m tsa (1964, 1969) szerint a populációban létrejött m utációk  
hozzáadódnak az emberiség már m eglevő m utációihoz. V élem ényük szerint 
ezek a m utációk igen sokáig (recessiv m utációk esetén 40 generáción át, kb. 
1200 évig) m egm aradnak. H a a m utációk száma nő, elérhet egy  bizonyos 
határértéket, amikor sterilitáshoz v a g y  halálhoz, ún. g e n e t ik a i  k ia lv á s h o z  
(genetikai extinctio) v e z e th e t. A genetikai kialvás m értékét növeli a humán  
populációban bekövetkezett minden újabb mutáció és csökkenti az egy idő  
után bekövetkező m utáció elim inálódás. E zeket figyelem be véve a genetikus 
kialvás értéke: 1/200/ generáció, tehát generációnként 200-ból egy egyén esik  
a genetikus kialvás áldozatává (1. táb lázat). Fahmy és m tsa (1964, 1969) 
vélem énye az, hogy a  h u m á n  p o p u lá c ió b a n  m u tá c ió s  e g y e n s ú ly  v a n ,  é s  e n n e k  
az egyensúlynak újabb m utációk általi f e lb o r u lá s a  m i n d ig  a  g e n e t ik a i  k ia lv á s  
n ö v e k e d é sé v e l á l l  h e ly re .

Lehet, hogy Fahmy és m tsa (1964) szám ításai v ita th atók , de az nem  v ita t
ható, hogy az eddig már jó l ism ert m utagének m ellett f i g y e lm e t  k e l l  s z e n te ln ü n k  
azoknak az újabb, gyakran csak igen kis m ennyiségben, de hosszú ideig jelen» 
levő egyéb genetikai károsító anyagoknak is, mint pl. a p e s t ic id e k n e k ,  különö
sen ha figyelem be vesszük azt, hogy egym ás hatását és a sugárzások károsító 
hatását is elősegítik.

F elvetődhet, hogy a pesticideknek csak egy része alkiláló ágens, pl. a jól 
ismert D D T  sem az. D e nem csak a már ism ertetett chem otherapiás szerek, 
chem osterilans insecticidek, hanem az antibiotikum ok nagy része, a gyógy
szerek egy része, egyes m űanyagok stb ., szintén m utagének, ha nem  is mindig 
alkilálás útján. Ezért kell megragadni minden olyan alkalm at, am ely során 
fel lehet h ívn i a figyelm et e szerek kontroll nélküli alkalm azásának veszélyére.

Összefoglalás

Az em beriség gén-egyensúlyát fenyegető  újabb veszélyek  közé sorakoztak  
fel az utóbbi időben az egyre elterjedtebben használatos növényvédőszerek, a 
pesticidek. A pesticidek közül főleg az alkiláló ágensként ható rovarirtószerek,
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chem o ste iilan s  insectic idek  k o n tro ll nélkü li a lk a lm azása  já r h a t  káros g e n e tik a i 
kö v e tk ezm én y ek k el az em beriségre is. Az ö n m ag u k b an  á r ta t la n  p estic id ek  is 
e lő seg íthe tik  a tö b b i m u tag én ek  k á ro s ító  h a tá s á t .  E z é rt k ív á n a to s  az e m b e ri
ség és az egész élővilág érdekében  is a p estic id ek  h a sz n á la tá n a k  szigorú e llen ő r
zése.

*

(A M agyar Biológiai Társaság E m bertani Szakosztályának 1971. jan u á r 11-i ülésén elhang
zo tt előadás; közlésre beérkezett 1971. jan u á r 15-én.)
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RECENT DANGERS TH R E A T E N IN G  T H E  GEN ETICA L BALANCE OF M ANKIND

by

Maria Nagy  

(Sum m ary)

Recently, the increasing num ber of pesticides also lined up am ongst the newer dangers, 
which th rea ten  the genetical balance of m ankind. Non-controlled application of the pesticides, 
chiefly th e  chem osterilant insecticides, which are effective as alkylating agents, can have, 
harm ful genetical effect on man. O ther pesticides, labelled as harm less can also prom ote the 
injurious effect of several m utagenic agents. T hus a severe control of the application of pesti
cides in desirable in  the interest of the m ankind and the whole living world for th a t  m atter.
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