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A Magyarorszagon is él6, Fusarium nemzetségbe tartozo szantofsldi mikroszkopikus gombak

fertézhetik a fo élelmiszer alapanyagként termesztett budzat, kukoricat. Egyik fo

mikotoxinjuk a dezoxinivalenol (DON), szerkezetileg a trichotecének kozé tartozik,

ardnyaiban ez termelédik legnagyobb mennyiségben.

Tokeletesen nem lehet kiiktatni, de minél kisebb fert6zottségre kell térekedni. A helyes
ezdgazdasdgi gyakorlat csokkenti a gombafert6zottséget, és igy a toxintartalmat is.

Tobbféle élelmiszerben kimutathaté, leginkabb a gabona alapiakban,
de megjelenhet sdrben is, esetleg tojas is tartalmazhatja

Hosszabb iddn keresztiil napi tolerdlhato bevitele: 1 pg/ttkg

Atlagos bevitel: 0,22-1,86 pg/ttkg taplalékmindségtadl fiiggden

DON toxinra vonatkozéan az Eurdpai Unios hatarérték pl. kenyérben 500 pg/kg.

A takarmanyokra vonatkozé hatarértékek magasabbak az élelmiszerekre megadottaknal.

https://portal.nebih.gov.hu/documents/10182/21384/Fuzarium-korr_za-k _0803.pdf/a86117cd-5734-4559-b46b-c22cabac3f23



https://portal.nebih.gov.hu/documents/10182/21384/Fuzarium-korr_za-k_0803.pdf/a86117cd-5734-4559-b46b-c22ca5ac3f23

A DON allati és emberi szervezetet érinté hatasai:

Nagyobb dézisd akut bevitel:
émelygést, hanydst, néha hasmenést, fajdalmat, fejfdjast, szédiilést okozhat embereknél
és dllatoknal is.

Kisebb dézist kronikus bevitel:
Az emberek és dllatok egészségét is karositjdk, taplalék visszautasitast okoznak, az
dllatok gyarapoddsat, szaporoddsat kedvezgtlenil befolydsoljdk, immunrendszeri védekezés
csokken, vérképzdszervi zavarok alakulnak ki. Elhaldlozashoz, dllatok esetén elhullashoz is
vezethet.

Sejtszintii ismert hatasok:

Altalanos fehérje szintézis gatlas riboszomadlis hatdas miatt, de mitokondridlis hatas és
altalanos membradn funkcio romlds is megfigyelhets. Kimutattak DNS és RNS szintézis gatlast,
apoptozis indukciot. Reaktiv oxigéngyok indukcid, oxidativ stresszt is megfigyeltek. Mindez
novényeknél is kimutathato.

Immunsejtek - c-jun és c-fos aktivdlds, proinflammatorikus proteinek indukdlasa (IL-ek és

TNF-ek indukalodnak)

Bélhamsejtek - szoros kapcsolatok (tight junctions) molekuldi sériilhetnek

Idegrendszer - a hdnyast kivalté hatds valoszinileg periférids idegrendszeri eredet,

5-HT indukcio.

Arunachalam, Toxicology Letters, 2013.



A DON emberi vagy dllati szervezetbe jutdsa esetében jelentds idegrendszeri hatdsokat is
megfigyeltek, de ezek inkdbb viselkedésbeli, szervi miikédési valtozasok, pl.hanyas
indukalodik. Az bizonyitott, hogy a DON a vér-agy gaton at tud jutni, de a hatasok
hatterében all6 mechanizmusok az idegsejtek esetében nem ismertek pontosan sem az akut,
sem a kronikus toxinbevitel esetében.

Toxin hatdsra immuncitokémiai vizsgdlatokkal egyes agyteriileteken kimutattak korai
génaktivdciot. Membrdnhatdsokat és egyes transzmitter-rendszerek érintettségeét is
feltételezik, de szisztematikus vizsgdlatok eziddig nem keriiltek publikdlasra.

- Jelen kisérleteink célja az volt, hogy az idegsejtekhez juttatott DON akut hatdsait
elemezziik, megvizsgadljuk az alap idegi miikédése gyakorolt hatdsokat. Ehhez kiilonb6zo
elektrofizioldgiai médszereket alkalmaztunk, és kiilonb6z6 agyteriiletek esetleges
miikodésvaltozasat elemeztiik.

- ex vivo tUlélé agyszelet vizsgdlatokban az agykéreg, a hippokampadlis régié és az
accumbens mag aktivalhatésagat elemeztiik

- patch clamp egysejt vizsgdlatokban egyes idegsejtek elektromos
membrantulajdonsdgait elemeztik

- idegi szévettenyészetek alkalmazasaval is a gorcskészség valtozdsat elemeztiik

?.;i\ - in vivo kivaltott vdlasz vizsgdlatokban is tanulmanyoztuk az agykéreg aktivalhatosagat



Vizsgalati modszerek - eredmen
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Him Wistar patkdnyok (1.5 - 3 honap kdzott)
400 pm vastag horizontdlis agyszeletek

tartalmi ACSF-fel (artificial cerebrospinal fluid)

Ingerelhetdség vizsgdlata agykérgi, hippokampadlis |
és nucl. accumbens szeletekben

Spontdn epileptikus aktivitds regisztralasa kérgi
szeletben magnézium-mentes oldatban (MFR)
szomatoszenszoros és az entorhindlis kéreg 2/3.
rétegében

LTP indukdlhatésdg vizsgdlata hippokampdlis és
nucl. accumbens szeletben

AZ NKFI ALAPBOL
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Vizsgdlati modszerek - eredmények

Ex vivo agyszelet vizsgdlatok, hippokampusz

elGkezelés in vitro
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Vizsgdlati médszerek - eredmények 8 [

Immunhisztokémiai vizsgalatok

him patkanyok (310-340 g ; n= 14)

. i.p. 1.2 mg/kg DON vagy fizioldgias séoldat

. Két 6ra milva transzkardidlis perfuzios fixalas

. 50 pm vastag metszetek az agybdl immunhisztokémiai
festés c-fos aktivitds kimutatasdhoz
nikkel-DAB peroxiddz technikaval.

. 2,12 mm2-nyi teriletekrdl fénykép készitése a
az accumbens mag teriiletén.

. A c-fos-pozitiv sejtek szdmoldsa ImageJ programmal

Accumbens mag vizsgdlata
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Vizsgdlati modszerek - eredmények
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Vizsgdlati modszerek - eredmények
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Vizsgadlati médszerek - eredmények 8

PROJEKT

Hippokampusz szdovettenyészet, patch clamp vizsgdlat
24-lyukd tenyésztétdlca,17-18 napos CD1 1% = |
egérembrio ‘ Th e L

primer hippokampdlis idegsejt-tenyészetek
készitéséhez

patch clamp mérések 14-16 napos, érett
tenyészeteken zajlottak
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PROJEKT

Vizsgdlati médszerek - eredmények 8 [

Hippokampusz szdvettenyészet, MEA vizsgadlat

« 8 napos hippokampusz tenyészet,
alap aktivitas mérés (10 min),
« 50 uM koncentracioji DON kezelés

« Ujabb szakaszt (10 min) regisztradlds az

MC_Rack meérdprogram segitségével

; Burst 100 ms
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YA 7 = 7 ¢
/1zsgalati modszerek - eredmenyek

« him Wistar patkanyok (300-465 g; n=12)
« uretdn anesztézia (1,2 g/kg i.p.)

« kivaltott potencidlok (KP) regisztrdlasa a  primer
szomatoszenzoros kéreg hatso lab  reprezentacios
teriletérdl a nervus ischiadicus elektromos ingerlése utan
(ingerlési frekvencia: 0,1 Hz)

« KP analizis: amplitido, latencia, meredekség (a valaszok
els6 3,5 ms-os szakasza alapjan), integral (gorbe alatti
terilet a KP-k elsé 21 ms hosszt szakaszanal)
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Konkldzio:

A DON az agykéreg és a hippokampusz esetében kis
koncentracioban fokozza az idegi halozat aktivalhatésdgat,
nagyobb koncentrdcioban gatlo hatasu.

Az idegsejtekre sejttipustol fiiggo hatast fejt ki, a serkentd
tipusu idegsejtek érzékenyebbek, de nagyobb koncentracioban
mar érvényesil erds mikodésgatlo hatds.

A DON az agykéregben dozistdl fliggéen csokkentette az idegi
aktivitdst mind egyedi sejttiizelés, mind halézati miikodés
szintjén.

Egyszeri nagyobb doézisban a szervezetbe jutva az agykérgi
aktivitdst nem befolyasolta, de evollcidosan dsibb el6agyi
teriiletek érintettek voltak.



A munka az NVKP_16-1-2016-0016 és a VEKOP-2.3.3-15-2017-00019 pdlydazat
tdmogatdsdval késziilt
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