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A Magyarországon is élő, Fusarium nemzetségbe tartozó szántóföldi mikroszkopikus gombák
fertőzhetik a fő élelmiszer alapanyagként termesztett búzát, kukoricát. Egyik fő
mikotoxinjuk a dezoxinivalenol (DON), szerkezetileg a trichotecének közé tartozik,
arányaiban ez termelődik legnagyobb mennyiségben.
Tökéletesen nem lehet kiiktatni, de minél kisebb fertőzöttségre kell törekedni. A helyes
mezőgazdasági gyakorlat csökkenti a gombafertőzöttséget, és így a toxintartalmat is.

Többféle élelmiszerben kimutatható, leginkább a gabona alapúakban,
de megjelenhet sörben is, esetleg tojás is tartalmazhatja

Hosszabb időn keresztül napi tolerálható bevitele: 1 µg/ttkg
Átlagos bevitel: 0,22-1,86 µg/ttkg táplálékminőségtől függően
DON toxinra vonatkozóan az Európai Uniós határérték pl. kenyérben 500 µg/kg.
A takarmányokra vonatkozó határértékek magasabbak az élelmiszerekre megadottaknál. 

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

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

A DON állati és emberi szervezetet érintő hatásai:

Nagyobb dózisú akut bevitel:
émelygést, hányást, néha hasmenést, fájdalmat, fejfájást, szédülést okozhat embereknél 
és állatoknál is. 

Kisebb dózisú krónikus bevitel:
Az emberek és állatok egészségét is károsítják, táplálék visszautasítást okoznak, az 
állatok gyarapodását, szaporodását kedvezőtlenül befolyásolják, immunrendszeri védekezés 
csökken, vérképzőszervi zavarok alakulnak ki. Elhalálozáshoz, állatok esetén elhulláshoz is 
vezethet. 

Sejtszintű ismert hatások: 
Általános fehérje szintézis gátlás riboszomális hatás miatt, de mitokondriális hatás és 

általános membrán funkció romlás is megfigyelhető. Kimutattak DNS és RNS szintézis gátlást, 
apoptózis indukciót. Reaktív oxigéngyök indukció, oxidatív stresszt is megfigyeltek. Mindez 
növényeknél is kimutatható.

Immunsejtek – c-jun és c-fos aktiválás, proinflammatorikus proteinek indukálása (IL-ek és 
TNF-ek indukálódnak) 

Bélhámsejtek – szoros kapcsolatok (tight junctions) molekulái sérülhetnek 
Idegrendszer – a hányást kiváltó hatás valószínűleg perifériás idegrendszeri eredetű,

5-HT indukció.

Arunachalam, Toxicology Letters, 2013.
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Célkitűzés

A DON emberi vagy állati szervezetbe jutása esetében jelentős idegrendszeri hatásokat is 
megfigyeltek, de ezek inkább viselkedésbeli, szervi működési változások, pl.hányás 
indukálódik. Az bizonyított, hogy a DON a vér-agy gáton át tud jutni, de a hatások 
hátterében álló mechanizmusok az idegsejtek esetében nem ismertek pontosan sem az akut, 
sem a krónikus toxinbevitel esetében.

Toxin hatásra immuncitokémiai vizsgálatokkal egyes agyterületeken kimutattak korai 
génaktivációt. Membránhatásokat és egyes transzmitter-rendszerek érintettségét is 
feltételezik, de szisztematikus vizsgálatok ezidáig nem kerültek publikálásra.

- Jelen kísérleteink célja az volt, hogy az idegsejtekhez juttatott DON akut hatásait 
elemezzük, megvizsgáljuk az alap idegi működése gyakorolt hatásokat. Ehhez különböző 
elektrofiziológiai módszereket alkalmaztunk, és különböző agyterületek  esetleges 
működésváltozását elemeztük.

- ex vivo túlélő agyszelet vizsgálatokban az agykéreg, a hippokampális régió és az 
accumbens mag aktiválhatóságát elemeztük

- patch clamp egysejt vizsgálatokban egyes idegsejtek elektromos 
membrántulajdonságait elemeztük

- idegi szövettenyészetek alkalmazásával is a görcskészség változását elemeztük

- in vivo kiváltott válasz vizsgálatokban is tanulmányoztuk az agykéreg aktiválhatóságát
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Vizsgálati módszerek - eredmények

• Hím Wistar patkányok (1.5 – 3 hónap között)
• 400 µm vastag horizontális agyszeletek

• Előkekezelés: 30 percig 10, 50 vagy 100 µM DON
tartalmú ACSF-fel (artificial cerebrospinal fluid)

• Ingerelhetőség vizsgálata agykérgi, hippokampális
és nucl. accumbens szeletekben

• Spontán epileptikus aktivitás regisztrálása kérgi
szeletben magnézium-mentes oldatban (MFR)
szomatoszenszoros és az entorhinális kéreg 2/3.
rétegében

• LTP indukálhatóság vizsgálata hippokampális és
nucl. accumbens szeletben

Ex vivo agyszelet vizsgálatok
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Immunhisztokémiai vizsgálatok

• hím patkányok (310-340 g ; n= 14)
• i.p. 1.2 mg/kg DON vagy fiziológiás sóoldat
• Két óra múlva transzkardiális perfúziós fixálás
• 50 μm vastag metszetek az agyból immunhisztokémiai

festés c-fos aktivitás kimutatásához
nikkel-DAB peroxidáz technikával.

• 2,12 mm2-nyi területekről fénykép készítése a
az accumbens mag területén.

• A c-fos-pozitív sejtek számolása ImageJ programmal

Accumbens mag vizsgálata

Vizsgálati módszerek - eredmények

kontroll                         DON kezelt
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Vizsgálati módszerek - eredmények

Patch clamp agyszelet vizsgálatok, accumbens mag
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Vizsgálati módszerek - eredmények

Hippokampusz szövettenyészet, patch clamp vizsgálat

24-lyukú tenyésztőtálca,17-18 napos CD1 
egérembrió 

primer hippokampális idegsejt-tenyészetek 
készítéséhez 

patch clamp mérések 14-16 napos, érett 
tenyészeteken zajlottak
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Vizsgálati módszerek - eredmények

Hippokampusz szövettenyészet, patch clamp vizsgálat
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Vizsgálati módszerek - eredmények

Hippokampusz szövettenyészet, MEA vizsgálat

• 8 napos hippokampusz tenyészet, 

alap aktivitás mérés (10 min), 

• 50 µM koncentrációjú DON kezelés 

• újabb szakaszt (10 min) regisztrálás az 

MC_Rack mérőprogram segítségével
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• hím Wistar patkányok (300-465 g; n=12)
• uretán anesztézia (1,2 g/kg i.p.)

• kiváltott potenciálok (KP) regisztrálása a primer
szomatoszenzoros kéreg hátsó láb reprezentációs
területéről a nervus ischiadicus elektromos ingerlése után
(ingerlési frekvencia: 0,1 Hz)

• KP analízis: amplitúdó, latencia, meredekség (a válaszok
első 3,5 ms-os szakasza alapján), integrál (görbe alatti
terület a KP-k első 21 ms hosszú szakaszánál)

In vivo akut agykérgi vizsgálatok

Vizsgálati módszerek - eredmények
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Vizsgálati módszerek - eredmények

In vivo akut agykérgi vizsgálatok
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Az eredmények értékelése

Konklúzió: 

A DON az agykéreg és a hippokampusz esetében kis 
koncentrációban fokozza az idegi hálózat aktiválhatóságát, 
nagyobb koncentrációban gátló hatású. 

Az idegsejtekre sejttípustól függő hatást fejt ki, a serkentő 
típusú idegsejtek érzékenyebbek, de nagyobb koncentrációban 
már érvényesül erős működésgátló hatás.

A DON az agykéregben dózistól függően csökkentette az idegi 
aktivitást mind egyedi sejttüzelés, mind hálózati működés 
szintjén.

Egyszeri nagyobb dózisban a szervezetbe jutva az agykérgi 
aktivitást nem befolyásolta, de evolúciósan ősibb előagyi 
területek érintettek voltak.
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Köszönöm a figyelmet

A munka az NVKP_16-1-2016-0016 és a VEKOP-2.3.3-15-2017-00019 pályázat 
támogatásával készült


