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OSSZEFOGLALAS

Egereken végzett kisérleteink soran fermentdcios uton eléalli-

®

tott szelénformak, NanoSel és LactoMicroSel®, toxicitasat szerettiik
volna osszehasonlitani mds szerves és szervetlen szelénformdkkal. A
NanoSel és Lactomicrosel® termékeket tejsavbaktériumok segitsé-
gével adllitottuk eld sajat laboratoriumunkban (Prokisch et al.,
2010, Eszenyi et al., 2011). A szervetlen szelénformdakat: szelenit;
szelendt, a szerves format: Sel-Plex® és az altalunk gydrott Nano-
Se és Lactomicrosel® termékeket laboratoriumi egerek standard tap-
Jjaba kevertiik, majd ezt etettiik az egerekkel két héten keresztiil. Az
egerek extermindlasat kovetden figyeltiik a tulélési ardanyt, vizsgal-
tuk az egerek testsuly valtozasat, illetve mértiik a vér antioxidans
szintjét FRAP modszerrel.

Kulcsszavak: szelén, toxicitds, egér kisérlet, LactoMicroSel®
SUMMARY

In our experiments we tested the toxicity of Nano-Se and
LactoMicroSel® compared with other organic and inorganic selenium
forms, in case of a subakut animal test. We produced the Nano-Se
and LactoMicroSel® by probiotic lactic acid bacteria in our laboratory.
(Prokisch et al., 2010, Eszenyi et al., 2011). We mixed the inorganic
selenium forms, selenite and selenate, the organic form, Sel-Plex®
and our products, Nano-Se and LactoMicroSel® into the standard
food of laboratory mice and we fed them for two consecutive weeks.
After the extermination we observed mortality, the change of body
mass,and measured the blood antioxidant capacity with FRAP
method.
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IRODALMI ATTEKINTES

A szelén egy esszencialis mikroelem minden eml6s
szamara (Rayman, 2000), ugyanakkor a kiilonb6z6
szelénformak eltérd toxikussaga is ismert, illetve nagy
koncentracioknal kimutattak karcinogén anyagok altal
eléidézett rakos megbetegedések elleni pozitiv és tu-
mor ndvekedés gatlo hatasat is (Ip, 1998). A legtobb
ilyen jellegii kisérletben 2—4 mg/kg szelént adtak ege-
rek és patkanyok takarmanyahoz, illetve ivovizéhez,
mely koncentracié mar megkozeliti a szub-kronikus
szelén szintet. De az elfogyasztott szelén toxikussaga
nem csak a koncentracion, hanem a véalasztott szelén-
forman is mulik. A régéta elfogadott dogma az, hogy az
elemi szelén (Se() vizben nem oldodik, biologiailag
semleges allapotban van, illetve, hogy a 300 nm méret-
hatarnal nagyobb, baktériumok altal eldallitott vords
és sziirke elemi szelén gombok kevésbé felvehetdek az

¢l6lények szamara (Combs et al., 1996; Oremland et
al., 2004). De Zhang et al. (2001) azt talaltak, hogy a
20—60 nm kozotti vords elemi szelén (Nano-Se) a sze-
lenithez hasonldan jol veheto fel az él61ények szamara,
melyet Se-hidnyos patkdnyokban és sejttenyészetek-
ben vizsgaltak szeleno-enzimek indukalasaval. Tovab-
ba nem volt mérethez kothetd kiilonbség a 5-200 nm
szeléngdmbdk szeleno-enzimek szabalyozasaban sem
sejttenyészetekben, sem egér maj vizsgalatoknal (Zhang
et al., 2004). A szelenitet széles korben vizsgaltak mar
mas szelénformakkal dsszehasonlitva, toxicitas, felve-
hetdség és rakmegel6z6 hatas tekintetében. Egereken
végzett kisérletek alapjan vords szinii Nano-Se kisebb
akut toxicitassal bir, de hasonlo bioldgiai felveheto-
séggel a szelenithez képest, amit az LDs érték is jol
szemléltet. Nano-Se: 113,0 mg/kg, Szelenit: 15,7 mg/kg
(Zhang et al., 2001). Az olyan szerves szelénformak,
mint példaul a szelenometionin toxikusabbnak bizo-
nyultak hosszabb ideji kisérletekben (Spallholz és
Hoffman, 2002), illetve gyengébb rakellenes hatast is
mutattak (Finley és Davis, 2001)

A szelén toxicitast kiterjedten vizsgaltak mar alla-
tokban, melyekbdl kideriil, hogy a ndvekedés vissza-
maradasa az egyik fo allapotjelzdje a szelénmérgezés-
nek allatokban. Hiszen a szelén retardaciot okoz a no-
vekedési hormon szintjének csokkentésével és a szo-
matomedin ¢ termelésével (Thorlacius-Ussing et al.,
1987). A U.S. National Research Council 1976-ban
megallapitotta, hogy a névekedés gatlas a legjobb indi-
katora a szelén toxikus hatdsanak. A szelén mérgezés
jol kimutathaté a maj hisztologidjanak, méretének és
enzimeinek vizsgalataval is, mivel a majban a legtobb
esetben nekrozist indukal (Orskov és Flyvbjerg, 2000).
M¢ég nem publikalt eredményink alapjan is elmondha-
td, hogy a szervek koziil a majban akkumuléalodik a
legjobban a szelén, kémiai formatol fiiggetlentil.

Kisérleteink soran (Prokisch et al., 2010; Eszenyi et
al., 2011) arra a felismerésre jutottunk, hogy a tejsav-
baktériumok (Lactobacillus bulgaricus, Lactobacillus
acidophillus, Bifidobacterium bifidum, Streptococcus
thermophilus, Lactobacillus casei, Lactobacillus rham-
nosus, Bifidobacterium longum) az 1 mg/liternél na-
gyobb koncentracidban szelént szelenitként tartalmazo
tapkdzegben a szelenitet elemi szelénné redukaljak és
a sejten belill taroljak. Tapleves helyett tapoldatként
akar tej is alkalmazhato.

Az igy létrehozott elemi szelén gomb alakt, mére-
tét és kristalyformajat pedig a baktériumfaj hatarozza
meg. A folyamathoz nincs sziikség levegd kizarasara,
sem levegd bevezetésére. A nanoméretii (50-500 nm)
¢és gdmb formaju szemcsék mérete és kristalyformaja a
valasztott mikroorganizmusra jellemz6 és az altal meg-
hatérozott.
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A technologia egyszerlisége, gyorsasaga ¢s az al-
kalmazott torzsek veszélytelensége jelentds elérelépést
jelent a szelén nanogolyok eldallitasaban és biztatd a
szelénpotlast jovojét illetden. Mas technologiaval, ké-
miai reakciok eredményeként eldallitott elemi szelén
nanorészecskék alakjanak és méretének egynemiisége,
mindsége nem kozeliti meg a tejsavbaktériumokat al-
kalmazo fermentacios technologiaval eléallitott anyag
jellemzoit. Tovabbi felhaszndlas szerint két terméket
kiilonboztetiink meg, a tisztitott NanoSel-t és szelén-
nel dusitott joghurt port (1. dbra), a LactoMicroSel®-t.

1. abra: LactoMicroSel® — szelénnel disitott joghurt por
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Figure 1: LactoMicroSel® — selenium enriched yoghurt powder
ANYAG ES MODSZER

Az allatkisérletben minden szelénformara 3 kon-
centracioszintet allitottunk be, 0,5-5,0-50 mg/kg kon-
centracioban tartalmazott szelént az elkészitett egértap.
A tapot 2 héten keresztiil folyamatosan etettiik az ege-
rekkel. Az alap egértap kukorica alapt volt, igy jol mo-
dellezte az extrudalt kukorica termékeinket. A kontroll
¢és a 3 koncentracioszint az 5 szelénformaval 6sszesen
16 kisérleti beallitast jelentett. Kisérleti beallitasban
minden kezelési csoport 6 egérbdl allt, igy dsszesen 96
egérre volt sziikség.

EREDMENYEK

Az elsddleges paraméter az allatok elhullasi adata
volt (1. tablazat).

A legnagyobb alkalmazott szelénddzis szervetlen
szelénsoknal mar nagyon mérgez0 volt, a 6-bdl 4, il-
letve 5 egér elpusztult. A Lactomicrosel esetén toxicitas
tiineteket egyaltalan nem mutattak az egerek. A tomeg-
csokkenés (2. abra) is jo jelzés a toxicitas mértékének
értékeléséhez. A tomegesokkenés adatai az alabbiak.

Jol lathato, hogy a lactoMicroSel még a legnagyobb
dozisban sem okozott jelentds tomegcsokkenést a ki-
sérleti allatoknal, ez azt jelzi, hogy a legkevésbé toxi-
kus forma. A felszivodas értékeléséhez a szervek sze-
Iéntartalma mellett egyszertien mérhetd paraméter a
vérplazma antioxidans szintje. Valamennyi szelénfor-
ma noveli a vérszérum antioxidans aktivitasat (3. db-
ra). Kis koncentracioban leginkabb a Lactomicrosel és
a Nanosel novelte a vérplazma FRAP modszerrel meg-
hatarozott antioxidans szintjét.

A legnagyobb dozist kezeléseknél viszont keve-
sebb szivodott fel beldle, mint a szerves szelénbdl. Ez
magyardzza az alacsonyabb toxicitasat is (4. dbra). A

jelenség megértéséhez kidolgoztunk egy modellt. Ez
alapjan feltessziik, hogy az elemi szelén nano méretl
vords modosulata a bioldgia rendszerekben az alabbi
egyensulyi kémia folyamattal jellemezhetden keriil a
szervezetbe:

3 Se + 3 Hy0 <> 2H,Se + H,SeO;

A keletkez6 hidrogén-szelenid koncentracidja al-
land6 és nagyon alacsony érték. Ez az egyensulyi fo-
lyamat biztositja, hogy a szervezet egy nagyon jol fel-
vevOdo szelénformat nagyon alacsony koncentracio-
ban folyamatosan elérjen. Az egyenstlyi folyamat sza-
balyozé hatasanak eredményeként ez a szelén soha
nem lesz tal sok a szervezetnek, de a folyamat azt is
biztositja, hogy ugyanakkor legyen felvehet6. A mecha-
nizmus igazolasara folyamatosan végziink kisérleteket.

1. tablazat
A Kkisérleti allatok elhullasi aranya

Se koncentracié a Elhullds Elhullas

Szelénforma(l) — \ rmdnyban (mgke)2)  (db)3) (%))
0 0 0 0
Se(VI) 0,5 0 0
Se(VI) 5,0 0 0
Se(VI) 50 5 83
Se(IV) 0,5 0 0
Se(IV) 5,0 0 0
Se(IV) 50 4 66
Se-met 0,5 0 0
Se-met 5,0 0 0
Se-met 50 0 0
NanoSe 0,5 0 0
NanoSe 5,0 0 0
NanoSe 50 0 0
LactoMicroSel 0,5 0 0
LactoMicroSel 5,0 0 0
LactoMicroSel 50 0 0

Table 1: Mortality during the test
Selenium form(1), Selenium concentration in the forage(2), Mortality
(piece)(3), Mortality (%)(4)

2. dbra: Az egerek testtomegének csokkenése a kontrollhoz képest
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Figure 2: Mouse body mass change(g) compared to control
Body weight change (g)(1), Selenium dose(2)
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3. dbra: Vérszérum antioxidans szintek alacsony
szelén koncentraciénal
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Figure 3: Blood serum antioxidant levels at low selenium
concentration
Absorbance(1), Selenium dose(2)

4. abra: Vérszérum antioxidans szintek magas
szelén koncentracional
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Figure 4: Blood serum antioxidant levels at high selenium
concentration
Absorbance(1), Selenium dose(2)

KOVETKEZTETESEK

Az éllatkisérletekkel egyértelmiien igazoltuk, hogy
a LactoMicroSel a legkevésbé mérgezo, de ugyanakkor
az egyik legjobban hasznosulé formaja a szelénnek.
Megallapitottuk, hogy alkalmas az élelmiszerek szelén-
szintjének novelésére, a tervezett élelmiszerek eldallita-
sara. Alkalmazasa az eur6pai parlament és a tanacs vita-
minok, asvanyi anyagok és bizonyos egyéb anyagok élel-
miszerekhez torténd hozzaadasarol szo16 1925/2006/ek
rendelete alapjan lehetséges. A rendelet ugyanis pozi-
tiv listaként tartalmazza az ¢élelmiszerhez adhato sze-
lénformakat, s ebben az altalunk a LactoMicroSel®
eléallitasahoz felhasznalt natrium-hidrogén-szelenit
szerepel. Mi ezt a format adjuk a tejhez, amibdl a jog-
hurt késziil. Az igy eldallitott anyag a szelént kevésbé
mérgez6 elemi szelén formajaban tartalmazza.
Az 1j szelénforma és eldallitasanak eldnyei:
Az alkalmazott technologia rovid idén (4-24 6ran)
beliil formaban és méretben homogén szelén nano-
golyok eldallitasat teszi lehetove.
Ipari cély, élelmiszeripari baktériumokat alkalmazd
fermentacios titon korabban nem allitottak el6 fé-
meket. Az igy eldallitott szelén homogén szemcse-
méret eloszlasa és szemcsék szabalyos formadja
miatt kiilonlegesen jo alapanyag nanorétegek kiala-
kitasara. A kiilonb6z6é méretli és kristalyformaja
szeléngolyok, illetve a beldliik eldallitott szuszpen-
zi6k optikai tulajdonsaga kiilonleges, a szemcse-
méret ¢és a kristalyforma altal meghatarozott.
Az igy eldallitott anyag az orvosi kutatasban mint
potencialis daganatellenes szer, a mikroelektroni-
kaban mint specialis félvezetd talalhat piacot.
Az alkalmazott technologia viszonylagos egysze-
risége jelentds arcsokkentést tesz lehetové s ez to-
vabb szélesitheti az anyag felhasznalasanak tertile-
teit.
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