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Wiéhrend des letzten Jahrzehnts sind zahlreiche Ubersichten publiziert worden, die zeigen,
da3 bestimmte Milchsaurebakterien eine signifikante Rolle bei der Hemmung  der
experimentellen Kanzerogenese spielen konnen. Die spezifischen Mechanismen dieser
Wirkungen sind weitgehend unbekannt. Diskutierte und z. T. untersuchte Mechanismen sind,
dal? die Bakterien oder ihre Metabolite zu einem direkten Abfangen der aktiven Kanzerogene
fahren.

Das Ziel der vorliegenden Arbeit war es, potentielle antigenotoxische / antikanzerogene
Wirkungen von Milchsaurebakterien und Mechanismen protektiver Wirkungen durch
Milchsaurebakterien in den Kolonzellen der Ratte in vitro nachzuweisen. Um dieses Ziel zu
erreichen, wurde fur die Bestimmung der antigenotoxischen Wirkungen von
Milchséurebakterien eine neue in vitro Einzelzell-Mikrogel elektrophorese (MGE, “ Comet” -
Assay) mit 1 stundiger Vorinkubation von Milchsiurebakterien entwickelt. Im Comet-Assay
wurde der Einflul3 von Milchsdurebakterien auf die genotoxische Wirkung von N-Methyl-N’ -
nitro-N-nitrosoguanidin  (MNNG), Quecksilberchlorid (HgCl,) und Wasserstoffperoxid
(H20,) untersucht. Aus der vorliegenden Arbeit wurden die folgenden Ergebnisse
zusammengefaldt :

1) Nur beim in frischem MRS-Medium resuspendierten Pellet von L. acidophilus wurde eine
signifikante inaktivierende Wirkung gegentiber MNNG ermittelt, jedoch nicht gegentiber
HgC|2

2) Beim protektiven Effekt von L. acidophilus gegeniiber MNNG ergab sich eine deutliche
dosisabhangige Wirkung der eingesetzten Pellet-Menge sowie eine auffalige Abhangigkeit
von der Inkubationstemperatur, der Inkubationszeit und dem Inkubations-pH-Wert.



3) Das L. acidophilus-Pellet, das bel 100°C fur 20 Min. erhitzt oder fur 10 Min. mit einer
Ultraschallsonde behandelt wurde, hatte keinen antigenotoxischen Effekt gegentiiber MNNG.

4) In der vorliegenden Studie wurden 14 Milchsaurebakterienstdmme inklusive P.
denitrifikans (DSM 65) as Negativkontrolle in vitro auf ihre antigenotoxische Wirkung
gegeniber MNNG untersucht. Wahrend bei L. acidophilus, L. bulgaricus 191R und .
thermophilus CH3 ein protektiver Effekt beobachtet wurde, konnte bei L. confusus (DSM
20196), S. thermophilus (NCIMB 50083), L. bulgaricus A, B, C, &. thermophilus A, B, C, B.
breve, B. longum und der Negativkontrolle P. denitrificans (DSM 65) keine hemmende
Wirkung von DNA-Schaden auf die Kolonzellen der Ratte nachgewiesen werden.

5) Die aus der Zellwand von L. acidophilus isolierten Peptidoglycane konnten die
genotoxische Wirkung von MNNG nicht inaktivieren.

6) Bel enem Abbauprodukt von Proteinen, dem Cystein wurde eine signifikante
inaktivierende Wirkung gegeniiber MNNG festgestellt, hingegen zeigte das Bakteriocin Nisin
als Metabolit von Lactococcus lactis sowie Laktat (L), eén Metabolit von L. acidophilus
keinen Effekt.

7) Die mit DM SO oder mit Methanol geldsten Acetonextrakte aus einer L. acidophilus-Kultur
zeigten keine protektive Wirkung gegeniiberr MNNG induzierten DNA-Schaden.

8) Der L. acidophilus Metabolit Laktat (L), die in fermentierten Milchprodukten
vorkommenden Substanzen konjugierte Linolsdure und Palmitinséure sowie die mit DM SO
gel 6sten Acetonextrakte aus der Kultur von L. acidophilus hatten keinen reduzierenden Effekt
auf H,O,induzierte DNA-Schéaden.

Die vorliegenden Ergebnisse weisen darauf hin, dal3 mogliche Mechanismen der protektiven
Wirkungen von Milchsdurebakterien im Darm auf die Produktion und Sezernierung von
Metaboliten von L. acidophilus wie Cystein und kurzlebigen Metaboliten zurtickgefuhrt
werden konnten. Diese konnen wahrscheinlich Karzinogene im Darmlumen inaktivieren,
bevor diese Kolonzellen schadigen konnen.

Die neu entwickelte Technik der MGE ist schnell, 6konomisch und ermdglicht
Untersuchungen an primaren Zellen des Tumorzielorgans durchzufhren. Zusammenfassend
zeigen diese Arbeiten, dal3 die MGE neben den Untersuchungen zur Risikobewertung von



toxischen Lebensmittelinhaltstoffen auch fur Studien zum antigenotoxischen Potential von
Lebensmittelinhaltsstoffen eingesetzt werden kann.



