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Bevezetés

• Aflatoxin B1 (AFB1)– kiemelt akut és krónikus toxicitás (IARC 1)

• Aspergillus spp.

• Klímaváltozás→ fertőzöttség/szennyezettség↑

• Hulladék-válogatás

• Humán és állategészségügyi kockázat ↑

• Az AFB1 átjut a placentáris barrieren

• Embrionális kitettség jelentősége

http://www.plantpath.cornell.edu/labs/nelson_r/A_flavus3.html

~2016 + 2 °C

(ARI)

Battilani et al. 2016

Willy Kurniawan / Reuters   https://widerimage.reuters.com/story/cash-for-trash-indonesia-village-banks-on-waste-recycling



Célkitűzések I.

Szubletális (<LC10) koncentrációkkal történő 
AFB1 expozíció biológiai hatásainak vizsgálata 

zebradánión

• Alapvető morfológiai  elváltozások detektálása

• Teljes transzkriptóm analízis - RNS szekvenálás



Anyag és módszer I.

120 órás AFB1 kezelés

hpf, hours post fertilisation0 120

Külső morfológiai elváltozások
Teljes testhossz

Úszóhólyag mérete
Szoftveres elemzés: ImageJ

120 órás FET teszt 
LCx értékek meghatározása

Kezelési koncentrációk 
kijelölése: LC10 és az alatt

RNS szekvenálás
Teljes transzkriptóm analízis



Eredmények I.
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Eredmények I.
AFB1 expozíció hatása a lárvák külső morfológiájára, a testhosszra és az 

úszóhólyag méretére 
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Eredmények I.
Teljes transzkriptóm analízis

Down regulated
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Eredmények I.
Teljes transzkriptóm analízis

Up regulated
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gyulladásos folyamatokban kulcsszerepet játszó géncsoportok fokozott 
kifejeződése

AFB1 veleszületett immunrendszerre gyakorolt hatásának in 
vivo vizsgálata zebradánión



A zebradánió elterjedt modellszervezete a veleszületett
immunrendszer fejlődését és működését vizsgáló kutatásoknak

Szisztémás és lokális gyulladásos modellek EMBRIÓKON és
LÁRVÁKON

Mieloid specifikus transzgenikus vonalak

→A gyulladásban kulcsszerepet játszó neutrofil granulociták és
makrofágok, valamint a szöveti regeneráció in vivo nyomon
követésének lehetősége

Alkalmazásuk a toxikológiában és ökotoxikológiában?



Célkitűzések II.

• AFB1 gyulladás indukáló hatásának feltérképezése embriókban/lárvákban

• Neutrofil granulociták eloszlása

• Gyulladás specifikus markergének kifejeződése

• Gyulladásos mediátorok termelődése

• AFB1 lokális gyulladást befolyásoló képességének vizsgálata lárvákban

• neutrofil granulociták vándorlása, eloszlása 



Anyag és módszer II.

120 órás AFB1 kezelés

hpf, hours post fertilisation0 120

neut. granulociták
eloszlásának 
megfigyelése

Tg(mpx:EGFP)

RNS izolálás, 
gyulladásspecifikus 
markergének, RT-

qPCR

NO termelődés 
meghatározása 

DAF FM DA
ImageJ

Tg(mpx:GPF) zebradánió vonal



Eredmények II.
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Eredmények II.

Neutrofil granulociták eloszlása a lárvákban AFB1 kezelést követően
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Eredmények II.
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Tg(mpx:EGPF)

Anyag és módszer III.

120 órás AFB1 kezelés

NEUT. GRANULOCITA
VÁNDORLÁS

SEJTSZÁM

FAROKÚSZÓ 
SEBZÉSE

0 120 124 132 hpf, hours post fertilisation144 168 192
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Összefoglalás 

Embrionális AFB1-expozíció alacsony, LC10 alatti koncentrációkkal

Külső morfológiára gyakorolt hatások

• Drasztikus torzulásokat nem eredményezett

• Jelentősen befolyásolta az úszóhólyag méretét

• Enyhe mértékű craniofacialis elváltozásokat eredményezett

Veleszületett immunrendszerre gyakorolt hatások

• Jelentős mértékű szisztémás gyulladást indukált

Kihatással volt a n. granulociták eloszlására, a gyulladásos
markergének kifejeződésére és a NO termelődésre

• Kihatással volt a neutrofil granulociták sebzés területén történő
felhalmozódására

Teljes transzkriptómra gyakorolt hatások

• oxidációs/reukciós, metabolikus, replikációs folyamatokban érintett gének
csökkent kifejeződése

• gyulladásos folyamatokban kulcsszerepet játszó géncsoportok fokozott
kifejeződése



További célkitűzések 

• bakteriális/LPS alapú szisztémás modell

• NO-termelődés változásának követése lokális gyulladásos
modellben

• FACS a teljes granulocita sejtszám meghatározására

• makrofág specifikus Tg vonal bevonása
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