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Mycotoxin contamination can occur at almost all levels of food production, processing, storage and dis-
tribution, and causes significant economic damage in animal husbandry, animal and crop production.
Ingestion of foodborne mycotoxins can cause numerous diseases and health impairments. This review
presents the different forms of fumonisin that can occur in foods and feeds, as well as the possible ef-
fects of digestion on these forms. The description of the toxicity of fumonisins includes the biochemical
background, the different degree of toxicity of individual fumonisin metabolites, and the caused detri-
mental health effects on different species. The biological detoxification of mycotoxins has an advantage
over physical and chemical methods with respect to nutrient losses, therefore this review focuses on
the biological processes that can lead to the elimination of fumonisins. The presented methods involve
bacterial binding and degradation that can promote the detoxification of fumonisins consumed with
food or feed.
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BEVEZETES

A penészgomba populaciok szaporodasuk azon fazisaban, mikor képzddésiik
és pusztulasuk egyensulyba kertl, szekunder anyagcseretermékeket hoznak
létre. Egyes penészgomba fajok szekunder anyagcseretermékként mikotoxi-
nokat is termelhetnek. A mikotoxinok kialakuldsahoz nem elégséges csupan az
adott faj genetikai potencidlja, hanem az aladbbi kérnyezeti feltételeknek is tel-
jestlniiik kell: 1. megfelel6 homérséklet, 2. megfelel6 nedvességtartalom, 3.
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elegendd oxigén, 4. megfelel6 és elegend6 mennyiségii szubsztrat, 5. sziikséges
relativ paratartalom. A biogazdalkodas térhoéditdsa és a novényvéddszerek
egyre hangsulyosabb kiszorulasa noveli a penészgombak tulélési esélyeit, ez-
altal a mikotoxinok termel6dése sem kertil kell6 mértékben visszaszoritasra.
Ezen feliil egyes rovarok hozzajarulnak a penészgombdk terjesztéséhez, mely-
nek koévetkeztében a ndvények nagyobb aranyban ferté6zédhetnek (Freire és
mtsai, 2017; Kovdcs, 2019). A mikotoxinok kis molekulatomegiik miatt kifeje-
zett antigénhatassal nem rendelkezd toxikus vegyiiletek. Elviselik a magas h6-
mérsékletli (100-110 °C) hékezelést, nem bomlanak le a f6zés, melegités so-
ran. Kémiai stabilitdsuknak koszonhet8en az élelmiszerek tarolasa és feldol-
gozasa soran sem bomlanak le (Dawlal és mtsai, 2019). A gyomornedv sdsav-
tartalmanak ellendllnak, a szervezetben akkumulalédhatnak. A placentdn at-
jutva a magzatra is veszélyt jelentenek ezek a metabolitok, valamint tejjel ki-
valasztédva az Ujszlilott egészségét is karositjadk. A FAO adatai szerint a vilag
gabonatermelésének koriilbeliil 25%-at az FB1 szennyezettségnek leginkabb
kitett gabondk - az arpa, buza és kukorica - adjak, melyek nem csak a human
taplalkozasnak, hanem az abrakfogyaszté haszonallatok (sertés, baromfi, ké-
r6dzok) takarmanyainak alapjat is képezik. Sulyos esetben a szennyezett téte-
lek fogyasztasra, takarmanyozasra mar nem alkalmasak, ezért azok novelik az
élelmiszerveszteség mértékét. Tovabba kiemelendd tény, hogy a mikotoxinok
altal kivaltott betegségek gydgykezelési koltségei névekvd tendenciat mutat-
nak. A mikotoxinnal szennyezett élelmiszer vagy takarmany elfogyasztasa a
gyomor-bélrendszeri traktust érinti els6ként. A bélrendszer normal miiko-
dése, a szervezet teljes egészére hatassal van (emésztés, abszorpcio, helyi im-
munvalasz, mikrobiom 0sszetétele). Az emésztitraktus egyik feladata a pato-
gén kdorokozdkkal és toxinokkal szembeni védekezés. A fumonizinek és szar-
mazékaik a vékonybélbdl szivdodnak fel, a véraramon keresztiil szamos szerv-
hez (m3j, vese, tiidd, nyel6cso, agy) eljutnak és kifejtik karos hatasaikat. Mind-
ezekbdl kovetkezik, hogy a mikotoxinok jelenlétével és a mikotoxinok és szar-
mazékaik okozta megbetegedések (mikotoxikdzisok) veszélyével fokozottan
szamolni Kkell a jov6ben, amennyiben nem teszlink hatékony lépéseket annak
érdekében, hogy termelédésiiket visszaszoritsuk, vagy mennyiségiiket a kon-
taminalodott taplalékban csokkentstik.

Az 1960-as évek 6ta a mikotoxinok mintegy 400 féle valtozatat fedezték fel
(Liu és mtsai, 2022). Vildgszinten a taplalékban leggyakrabban el6fordulé mi-
kotoxinok az aflatoxinok (AFB1, AFB2, AFG1, AFG2, AFM1); a zearalenon
(ZEA); az ochratoxinok; a fumonizinek (f6ként FB1, FB2, FB3, FB4); a trichote-
cének (féként DON, T-2, HT-2) és a patulin (PAT) (Liu és mtsai, 2022).
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A FUMONIZINEK SZERKEZETE ES ELOFORDULASI FORMAI A
TAPLALEKBAN

A fumonizinek a poliketidek csoportjadba tartoz6 természetes bioaktiv anya-
gok, amelyeket kiilonb6z6 mikroorganizmusok termelnek és a gazdaszerve-
zetre nézve karos hatassal rendelkeznek (Ridley, 2009; Braun és mtsai, 2017).
A fumonizineket f6ként a Fusarium penészgombafajok termelik, els§sorban a
F. verticillioides és a F. proliferatum, de a fekete Aspergillus és néhany Tolypoc-
ladium penészgomba faj esetében is megfigyelték mar a fumonizinek termel6-
dését (Frisvad és mtsai, 2007; Mogensen és mtsai, 2010). A fumonizineknek
tobbféle szerkezeti formaja ismert, a szakirodalom négy f6 fumonizinanalog
csoportot kiilonboztet meg (A, B, C, P), melyek koziil a legelterjedtebb a fumo-
nizin B1, B2, B3 és B4. A B-csoporton beliil a fumonizin B1 fordul el6 a leggyak-
rabban (Kovdcs, 2019). A fumonizin B-csoportot képviseld vegyiiletek koziil az
FB1-3 el6fordulasi aranya kukoricdban a kovetkez6képpen alakul:
FB1:FB2:FB3 - 12:4:1 (Li és mtsai, 2024). A FB4 a tobbihez képest nagyon kis
mennyiségben fordul elé. Magyar kutatdk irtak le el6szor, hogy egyes F. verti-
cillioides torzsek képesek termelni zsirsavval acilezett fumonizineket (O- és N-
acil-FB1 szarmazékok) is, amelyek joval toxikusabbak, mint maga az FB1 toxin
(Bartdk és mtsai 2010; 2013; Csenki és mtsai, 2023).

A fumonizinek szerkezetileg hidroxi-eikozdn szarmazékok észterei (Ko-
vdcs, 2019). A 20 szénatomos aminopentol alapvazhoz két propan-1,2,3-tri-
karbonsav oldallanc kapcsolddik észterkotéssel, illetve egy szabad aminocso-
porttal is rendelkeznek (Braun és mtsai, 2017). Az FB anal6gok szerkezetiik-
ben csak kis mértékben térnek el egymastol. A FB1 toxin harom hidroxilcso-
portot, az FB2 és FB3 toxinok kett6t (az egyik hidroxil-csoport helyzetében kii-
l6nbodznek egymastdl), mig a FB4 csak egyetlen hidroxilcsoportot tartalmaz (1.
abra)

A fuzarium fajok szamos szanté6foldi kultirnévényen elszaporodhatnak,
ezek koziil a kukorica és a buza a legjelentésebbek. Jelenlétiik befolyasolja a
névény novekedését és a termésmennyiséget. A fuzarium gomba a novény fej-
16désének minden szakaszaban képes megtamadni a gyokeret, szarat és a ka-
laszt, mialatt a penészgomba mar elkezdi a mikotoxin termelését. A névények
betakaritdsa, szaritasa, tarolasa soran is folytatddik a mikotoxinok kialakulasa,
ezzel szennyezve az élelmiszer-, és takarmany-alapanyagot (Igbal és mtsai,
2021). A fert6zo6tt n6vény a penészgombaval szembeni védekezés soran képes
a mikotoxinok szerkezetét modositani, az igy keletkez6 vegyiileteket ,masz-
kolt” mikotoxinoknak nevezziik (Rychlik és mtsai, 2014). A ,maszkolt” mikoto-
xin kémiai moédositas révén jon létre xenobiotikumok hatasara. A folyamat ko-
vetkeztében a mikotoxinok szadmos folyamat (konjugaci6, hidrolizis, redukci6,
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oxidacié) eredményeként a névény szamara kevésbé toxikus molekuldkka ala-
kulnak at, mint amilyen az eredeti forma volt. A mddositas eldsegiti a né6vény-
nek, hogy ezeket az atalakitott metabolitokat a vaku6élumokba zarja, majd ezen
molekuldk jellemzden egyesiilnek a ndvényi sejtfal komponensekkel (Freire és
mtsai, 2017). A glikozilaldssal megvaldsulé konjugacié a névény szamadra vé-
delmet nyujt, azonban az ember és az allatok szervezetében az emésztérend-
szerben az endogén enzimes és/vagy a mikrobialis folyamatok dekonjugaciot
eredményezhetnek, azaz a glikozidkotés hidrolizisével felszabadulhat az ere-
deti forma, ezaltal ,aktivalédik” a mikotoxin (Rychlik és mtsai, 2014; Jin és
mtsai, 2021).
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1. abra. A fumonizin B1-4 analégok kémiai szerkezete (Kostic és mtsai, 2019)

A mikotoxinok tobbféle formaban fordulnak el6 a taplalékban, amelynek
azért van jelent6sége, mivel az egyes formak biolégiai hozzaférhet6sége (bio-
assessibility) és toxicitasa eltérhet egymastél. Rychlik és munkatarsai csopor-
tositasa szerint (2014) a szabad, mddositatlan forma (1) mellett jelen lehetnek
matrixhoz fizikailag vagy kémiailag kétott formaban (2), valamint médositott
formaban (3) egyarant. A modositas lehet biolégiai eredetii (3a) (pl. ,masz-
kolt” mikotoxinok a novények esetében) vagy tisztan kémiai eredetd (3b).
Utdébbi esetben a kémiai reakciékat az alapanyagok feldolgozasa soran alkal-
mazott 1épések (pl. termikus eljarasok) eredményezik. Emésztés sordn, illetve
az emésztérendszerben zajlé mikrobialis folyamatok révén a médosult formak
részben visszaalakulhatnak az eredeti szabad (1) formava.
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A matrixhoz kotott mikotoxinok (2) egy része az élelmiszer- vagy takar-
manymatrixban fizikailag kérbezarva helyezkedik el, mig mas résziik kovalens
kotéssel kapcsolodik a makromolekuldkhoz. A fumonizin mikotoxinok a tri-
karballilsav-részeik funkciés csoportjai révén képesek kovalensen kapcso-
16dni a szénhidratokhoz és fehérjékhez (Shier és mtsai, 2000, Seefelder és
mtsai, 2003). A matrixhoz kétott mikotoxinok jelentds része felszabadulhat az
emésztés soran, mikor a fizikai barriert képzé makromolekulak hidrolizalnak
az endogén enzimek hatasara. A keményit6hoz kotott fumonizin mikotoxinok
szabad fumonizinekké alakulhatnak az emésztés soran (Humpf és Voss, 2004).
A taplalékban a kotott formaban jelen 1é6v6 FB1 mikotoxint f6ként kukoricabol
késziilt ételekben mutattak ki, azonban a matrixhoz kotott forma jelen volt
ezen kiviil kukoricapehelyben, sérben, borban, rizsben, szdjaban, szaritott
gylimolcsokben, didfélékben és kutyatapban is (Manyes és mtsai, 2013; Tan és
mtsai, 2022; Yang és mtsai, 2023). A matrixhoz kotott forma azt takarja, hogy
a mikotoxin és a tdpanyagkomponensek egyiittesen egy komplexet alkotnak. A
mikotoxinok elsédlegesen nagyobb makromolekuldkhoz kotédnek (fehérje,
keményitd, cellul6z, hemicellul6z) (Tan és mtsai, 2022). A kotés modjanak ab-
bdl a szempontbdl van jelentésége, hogy a bevitelt kovetéen a matrixbdl mi-
lyen iitemben szabadulnak fel a mikotoxinok az emésztés soran, illetve a mak-
romolekuldhoz mar nem ko6t6d6 forma milyen tovabbi atalakuldsokban tud
részt venni pl. hidrolizis, acilezés, mivel ez befolyasolja az eredeti forma biol6-
giai hozzaférhet6ségét.

A bioldgiailag médositott mikotoxinok (3a) ugy jonnek létre, hogy a mikro-
szképikus penészgombak altal képzett eredeti mikotoxin-szerkezet médosul,
mikor a méreganyag bekeriil egy masik biologiai rendszerbe (névények, alla-
tok, gombak vagy mikrobak) és a méreganyagot felvevd szervezet megprobalja
azt detoxifikalni. Példaul egyes novények képesek a zearalenont és a dezoxini-
valenolt glikozid képzéssel atalakitani, amely a novény szamara detoxifikaciot
jelent, azonban a novényt taplalékként felvevd szervezetben ez a médosulat
hidrolizis soran visszaalakulhat az eredeti formava (Rychlik és mtsai, 2014; Jin
és mtsai, 2021).

A kémiailag médositott mikotoxinok (3b) esetében az all az atalakulas hat-
terében, hogy az élelmiszer vagy takarmany el6allitdsa soran alkalmazott ter-
mikus és egyéb kezelések a mikotoxinok kémiai szerkezetének valtozasat
eredményezik. A fumonizin B1 szabad aminocsoportja képes reagalni a redu-
kal6 cukrokkal a Maillard reakciéban, igy termikus miiveletek esetében N-(1-
dezoxi-D-fruktéz-1-il)-fumonizin B1, valamint N-(karboximetil)-fumonizin B1
szarmazékok keletkeznek (Humpf és Voss, 2004; Falavigna és mtsai, 2012). Az
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élelmiszerek lUgos kezelése (Humpf és Voss, 2004) soran a fumonizin B trikar-
ballilsav-részei hidrolizalhatnak (Du és mtsai, 2017).

A (3b) csoporthoz abban hasonlit a (2) csoport, hogy a matrixhoz kotott
mikotoxinok esetében is kialakulhat kémiai kotés a mikotoxin és a biomoleku-
lak kozott, azonban a (2) csoport esetében a mikotoxin makromolekuldhoz
kapcsolodik, igy a taplalék alap-matrixdhoz ,rogziil”, mig a (3b) csoportba tar-
toz6 reakciéknal mdédosul(nak) a mikotoxinok funkciés csoportja(i), ez azon-
ban nem jar makromolekularis kot6déssel. A kémiai médosulads mindkét eset-
ben (2 és 3b) tobbnyire az alapanyag feldolgozasa sordn, emberi beavatkozas
eredményeként jon létre. Ezzel szemben a (3a) csoport esetében a mikotoxin
kémiai szerkezete egy biologiai rendszerben, enzimek altal katalizalt reakciok
révén modosul.

A FUMONIZINEK LEHETSEGES ATALAKULASAI AZ EMESZTES SORAN

Az emésztérendszerben végbemend folyamatok el6segithetik a mikotoxinok
szabad formajanak kialakulasat. A matrixhoz kotott, vagy modositott forma-
ban jelen 1év6 fumonizin emésztés soran val6 felszabadulasa, illetve eredeti
formdaba valé visszaalakulasa allhat annak a tapasztalatnak a hatterében, hogy
atermészetesen szennyezett taplalékmatrixbdl emésztést kovetben jelentésen
tobb fumonizint mutatnak ki, mint emésztés elétt. Egy referenciaanyagban -
in vitro emésztést kovetden - a FB1-3 6sszege 8010 pg/kg volt, mig a referen-
ciaanyag forgalmazdéja altal deklaralt FB1 (2406 pg/kg) és FB2 médosulat (630
ug/kg) osszege csupan 3036 pg/kg volt (Dall’Asta és mtsai., 2009). Ugyanezen
szerz6k kukoricalisztben RIMV modellben végzett emésztést kovetden a fumo-
nizin koncentraciét 30-50%-kal nagyobbnak mérték, mint az emésztés elbtt.
Ennek hatterében feltehet6leg az allt, hogy a fehérjék és a szénhidratok altal
megkotott FB molekulak jelent6s hanyada a makromolekulak hidrolizise soran
felszabadult a taplalékmatrixbol. A hidrolizis a FB esetében nem kovetkezett
be, mivel a chimusban nem mutattak ki sem részlegesen, sem teljesen hidroli-
zalt FB szarmazékot (Dall’Asta és mtsai., 2009). Az aldbbiakbol az kévetkezik,
hogy az emésztési folyamatok a matrixhoz koétott formak szabadda valasat
eredményezhetik, de nem zarhat6 ki a moédositott pl. maszkolt formak felsza-
badul4sa sem. Osszességében elmondhatd, hogy az emésztés olyan atalakula-
sokat eredményezhet az egyes formak aranyaban, amely megnévelheti a FB
toxikus hatésat.

A mikotoxinok biolégiai hozzaférhet6ségét (bioaccessibility) az hatarozza
meg, hogy mekkora hdnyaduk van jelen, illetve alakul 4t felszivédasra alkalmas
formaba, mikézben athalad a gyomor-bél traktuson (Versantvoort és mtsai,

ACTA AGRARIA KAPOSVARIENSIS
68



VARGA-SZATMARI ES VARGANE VISI

2004; Gonzdlez-Arias és mtsai, 2013). Egy résziik eredend6en szabad forma-
ban van jelen, mig egy masik résziik az emésztés sordn a makromolekulak hid-
rolizisét kovet6en valik szabadds, illetve egy tovabbi hanyaduk mikrobialis fo-
lyamatok kovetkeztében szabadul fel. A mikotoxinok vizes oldatanak biolégiai
hozzaférhet6sége gyakorlatilag 100 szazaléknak tekinthetd. A taplalék matri-
xok kiilonb6z8sége hatast gyakorolhat a mikotoxinok bioldgiai hozzaférhetd-
ségére, azaz kiillonboz6 taplalékfajtak esetében adott mikotoxin mennyiségbdl
eltérd hanyad valhat felszivodasra alkalmassa (Gonzdlez-Arias és mtsai, 2013).

A matrixhatds, azaz a fumonizinek két6édése egyes tdpanyagkomponensek-
hez, tehat hatast gyakorolhat a bioldgiai hozzaférhet6ségre. Egy finomra és
durvara daralt kukoricaliszt in vitro emésztési vizsgalata soran a fumonizinek
eltérd bioldgiai hozzaférhetdségét figyelték meg. A modell a monogasztrikus
allatok emésztérendszerét imitalta, annak érdekében, hogy a szdj, gyomor és
vékonybél fazisban az emésztés alatti biokémiai folyamatokat és a tdpanyagok
biolégiai hozzaférhet6ségét tanulmanyozni lehessen (Versantvoort és mtsai,
2004). A kutatds ramutatott arra, hogy a fumonizinek koriilbelil 90%-a a vé-
konybélben szivddik fel, 10 % pedig a gyomorban és a vastagbélben. Tovabba
kiemelték azt, hogy a biologiai hozzaférhet6séget szamos tényezd befolyasolja
(kezelés, élelmiszer tipusa, szerkezete, és mas vegyliletekkel valé kolcsonha-
tasa). Az in vitro emésztés soran a finomra 6rolt kukoricalisztb6l kisebb arany-
ban (27%) szabadult fel a fumonizin, mint a durvara 6rolt kukoricalisztbdl
(35%), tehat a finomra 6rolt kukoricaliszt esetében kisebb volt a fumonizin bi-
olégiai hozzaférhetGsége. Ez a megfigyelés arra utal, hogy a fumonizin szoros
matrixkapcsolatot 1étesitett a rezisztens keményitével, redukalé cukrokkal,
asvanyi anyagokkal és lipidekkel, amely komponensek nagyobb aranyban vol-
tak jelen a finom kukoricaliszt mintdkban, mint a durvaban (Massarolo és
mtsai, 2020). A fumonizinek a tdplalékkomponensekkel alakithatnak ki kova-
lens kotést, vagy fizikailag korbezarva helyezkednek el a matrixban. Az emész-
tési folyamatok a két kotési médra masképpen hatnak. Az a forma, amelyik
nem kovalens kotéssel kapcsolddik a taplalékhoz, az emésztés soran szabad
formaju fumonizinné alakulhat. A kovalens kotéssel a matrixhoz kapcsol6do
fumonizin szarmazékok (pl. N-karboxi-metil-FB1) in vitro emésztése soran azt
talaltak, hogy ezek nem szabadulnak fel az emésztés soran, az emésztéenzimek
nem képesek a kialakult kovalens kotéseket felhasitani az N-alkil-FB1 és az N-
acil-FB1 konjugadtumokban (Falavigna és mtsai, 2012; Braun és mtsai, 2017).
Ez szamos kérdést és megoldasra varo feladatot felvet élelmiszerbiztonsagi és
egészségiigyi szempontbdl is.

ACTA AGRARIA KAPOSVARIENSIS
69



FUMONIZIN ATALAKULASA AZ EMESZTES SORAN, TOXIKUS HATASUK, BIOLOGIAI HATASTALANITASUK

Emésztés soran a fumonizin biotranszformaciéja az emésztérendszerben
1év6 mikrobak tevékenysége révén is megvaldsulhat. In vitro emésztésszimu-
laciés vizsgalat igazolta, hogy a sertés vakbélben taldlhaté mikrobiota képes a
fumonizint el6szor részlegesen hidrolizalt fumonizinné, majd aminopentolla
hidrolizalni (Fodor és mtsai, 2007). A trikarballilsav- részletek elvesztése miatt
a HFB1 kevésbé polaris, mint az FB1. Emiatt a felszivodasban kiilonbségek
adédhatnak a két forma kozott. Bouhet és munkatarsai (2007) patkdnyokon
végzett kisérlete sordn megallapitottak, hogy az oldallancok elvesztése el6se-
giti a HFB1 felszivddasat a bélben (Bouhet és mtsa, 2007). Ferrara 2021-ben
munkatarsaival emésztés szimulacié soran a fumonizinek mikrobialis bio-

s sz

Bacteroides torzsek voltak a legdominansabbak (Ferrara és mtsai, 2021).

A FUMONIZINEK TOXICITASA ES HATASMECHANIZMUSA

A mikotoxinok bioldgiai elérhet6ségét (bioavailability) az hatarozza meg, hogy
mekkora hanyaduk jut felszivédast kovetden a szisztémas keringésbe, tehat
potencialisan azt a részt jelenti, amely a szovetekben ki tudja fejteni karos ha-
tasat. A bioldgiai elérhetéség kisebb, vagy legfeljebb akkora, mint a biolégiai
hozzaférhet6ség. Az elméletileg 1étez6 legrosszabb eshet6ség az, amikor az
elérhet6ség azonos a hozzaférhetdséggel, ez azt az esetet jelentené, amikor a
mikotoxin potencidlisan felszivodasra alkalmas hanyada teljes egészében fel-
szivéadik és a keringéssel eljut a szovetekhez. A gyakorlatban nyilvanvaléan az
oldott hanyad nem teljes egészében szivodik fel, illetve a felszivddast kdvetben
is végbe mennek olyan folyamatok, melyek a szovetek terhelését csokkentik. A
szisztémas keringésbe jutas el6tt, az U.n. ,first pass effect” soran a mikotoxinok
szerkezete atalakulhat, mikor az intoxifikalt szervezet megprébalja 6ket hatas-
talanitani (biotransformation), illetve jelends résziik kitiriilhet a szervezetbdl.
Mig a hozzaférhet6séget (bioaccessibility) alapvet6en a taplalékmatrix és az
emésztésfizioldgiai jellemzdk, valamint a bélmikrobiom befolyasoljak, addig a
biolégiai elérhetéséget (bioavailability) - ezeken kiviil - a szervezet mikotoxi-
nokkal kapcsolatos anyagcserefolyamatai is (Gonzdlez-Arias, 2013).

A fumonizin mikotoxinok mérgezé hatasat jelentsen befolyasolja azok bi-
olégiai elérhetésége, amely fajonként valtozé értéket mutat. Altalanossagban
elmondhatd, hogy szajon at a szervezetbe juttatott FB1 bioldgiai elérhet6sége
viszonylag kis mértékii, sertés esetében 3-6% kozott van (Prelusky és mtsai,
1994), mig tojotytikoknal még az egy szazalékot sem éri el ez az érték (Vudat-
hala és mtsai, 1994). Teheneknél szajon at torténd FB1 bevitelt kovetSen az
FB1 és annak metabolitjai nem mutathatéak ki a vérplazaban (Prelusky és
mtsai, 1995), amely azt jelzi, hogy kérédz6kben, feltehet6en az el6gyomrokban
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zajlé mikrobialis folyamatok miatt, ezen mikotoxin biol6giai elérhet6sége na-
gyon csekély.

Osszességében elmondhaté, hogy a takarmannyal felvett fumonizinnek
csak kis hanyada jut el felszivédast kovet6en az allat szervezetének tobbi ré-
szébe, azonban ez a kis mennyiség is jelentds egészségkarosité hatassal ren-
delkezik, és ezt a human vizsgalatok is aldtamasztjdk. Az FB1 toxin emberre
lehetségesen rakkeltd hatasu (2B csoport) besorolast kapott (IARC, 2002; So-
riano és mtsai, 2005).

A toxikus hatas Kifejtésében a molekula szerkezetén beliil kétféle funkciés
csoport jatszik szerepet, az amino-csoport, illetve az észterkotésben 1év§ tri-
karballilsav-rész (Vanhoutte és mtsai, 2016). A fumonizin B1 szerkezete ha-
sonl6 a szfinganinéhoz (Soriano és mtsai, 2005). A szabad aminocsoporttal
rendelkez6 fumonizinek kompetitiv médon gatoljak a ceramid szintdz miiko-
dését (Riley és mtsa, 2019), a ceramid szintdz gatlas miatt pedig a szfingolipi-
dek anyagcseréjében zavar keletkezik (Vanhoutte és mtsai, 2016). A szfingoli-
pidek olyan masodlagos lipidek a sejt membranszerkezében, melyeknek szfin-
gozin az alapvaza. A fumonizinek kétédnek a ceramid szintdzokhoz, és er6s in-
hibitorai annak. Ezek az enzimek (CerS1-CerS6) katalizaljak a ceramid képz6-
dését szfinganinbol (vagy szfingozinbdl) és palmitatbdl vagy mas hosszu szén-
lancu zsirsavakbol. A ceramid-szintdz gatlasa tehat megzavarja az altalanos
szfingolipid metabolizmust, és tobbek kozott a sejtekben 1évé szfinganin és
metabolitjainak névekedéséhez, valamint a sejt ceramid és komplex szfingoli-
pidek mennyiségének csokkenéséhez vezet (Haschek és mtsai, 2002). In vitro
patkdny hepatocitakon végzett vizsgalatok alapjan a szfinganin (Sa) felhalmo-
z6dasa volt megfigyelhet6 a vérben, vizeletben, majszovetben FB1 hatdsara
(Riley és mtsa, 2019). A megemelkedett szint oka az, hogy mivel a ceramid szin-
tdz enzim szabalyozza a szerin-palmitoiltranszferdz enzim miikodését (SPT) -
az SPT Sa-t termel - FB1 hatdsara a megemelkedett Sa szint nem gatolja az
SPT-t, hanem az SPT tovabbra is folyamatosan termeli a Sa-t (Riley és mtsa,
2019). A Sa sokkal gyorsabb litemben halmozdédik fel, mint a szfingozin (So),
az aranyuk igy felborul és megzavarja a szfingolipidek normal bioszintézisét.
Ezzel igazolhat6, hogy a Sa/So aranya indikatorként hasznélhat6 a FB kitettség
megfigyelésére. Mivel a Sa és a So is atjut a membranon, ezért megjelennek
vizelet és vérmintakban, ahol kimutathat6, hogy az FB1 kitettség miatt az ara-
nyuk a kedvez6 mértéktdl eltér (Chen és mtsa, 2018, Riley és mtsa, 2019). A Sa
felhalmozo6dasa proapoptotikus, citotoxikus hatast okoz (Soriano és mtsai,
2005; Lallés és mtsai, 2009). Soriano és munkatarsai (2005) vizsgalatai szerint
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mar 0,2 mg/kg feletti FB fogyasztas esetében gatlas ala kertil a szfingolipidek
bioszintézise, és ez a hatas néhany 6ran beliil jelentkezik.

Az FB1 masik célpontja a mitokondrium, ahol a sejtlégzés csokkentésével
az oxidativ szabadgy6kok (ROS) (féleg a szuperoxid) taltermel6dését eredmé-
nyezi. Az FB1 az I. mitokondrialis komplex gatlasan keresztiil depolarizalja a
mitokondridlis membrant, amely végs6 soron ROS termeléshez, a CaZ* szintjé-
nek hibas jelzéséhez, és a Ca2+ arany felborulasahoz vezet. A Ca2* arany felbo-
ruldsanak eredményeként - a citoplazmaban né a szintje, mikézben a mito-
kondridlis Ca2* felvétel csokken - sejthaldl kovetkezik be (Domijan és mtsai,
2011). In vitro és in vivo kisérletekben az FB1 bevitelét kovet6en a normalis
értékt6l magasabb szuperoxid dizmutdz-aktivitast és malondialdehid szintet
mértek (Domijan és mtsai, 2011; Braun és mtsai, 2017). Az oxidativ stressz ha-
tasara a DNS is karosodhat a megnovekedett lipid peroxidacié miatt. A miko-
toxin jelenléte a szervezetben stresszhatast produkal, ami sejtszinten oxidativ
karosodast okoz (Zeebone, 2023).

Invivo és in vitro kisérletek alapjan a FB-re els6sorban a lovak és a sertések
érzékenyek. Lovaknadl leukoencephalomalacidt (agyvel6 elhalasos elvaltozasa),
sertéseknél tiidévizeny6t (pulmonary oedeme) valt ki, sziv- és érrendszeri be-
tegségeket okoz, illetve maj-, és vesekarosité hatasu. Patkanyoknal in vivo ki-
sérletekben maj-, és veseelfajulast, idegrendszeri tiineteket figyeltek meg (Ko-
vdcs és mtsai, 2016). Ezen kivil nyulaknal, baranyoknal is hepatoxikézist,
nefrotoxikézist, agyvérzést okoz az FB1 toxin (Soriano és mtsai, 2005; Zeebone
és mtsai, 2020). Baromfinal erds immunszupressziv hatast, mig majmoknal ér-
elmeszesedést okoz (ateroszklerdzis) az FB1 toxin bevitele (Soriano és mtsai,
2005). Human vonatkozast tekintve vel6cs6zarédasi rendellenességet, néve-
kedési zavart, kardiovaszkularis defektust figyeltek meg, illetve a nyel6csérak
kialakuldsaban is szerepet jatszik (Andrade, 2023). Az afrikai , kukoricabeteg-
ség” is a mikotoxin szennyezettségnek koszonhetd. Ez 6sszetett tlineteket pro-
dukal, a nyel6cs6rakon kiviil a korai nemi érés, a kariopatia, a férfiak mellmeg-
nagyobbodasa, {ziileti elvaltozasok, toxikus leukémia is a toxikdzisnak tulajdo-
nithat6 (Dutton, 2009). Az emberek és allatok védelme érdekében szamos or-
szadgban meghataroztak a taplalékban és takarmanyban jelen lev6 FB koncent-
raci6 maximalis beviteli értékét (Hahn és mtsai, 2014). Az EFSA 2018-as hata-
rozata alapjan a fumonizinekre vonatkoz6 napi toleralhaté beviteli érték (TDI)
1 mg/kg/nap (EFSA, 2018). A fumonizin egyes szerkezeti m6dosulatainak to-
xikus hatasa kiillonbozhet egymastdl, valamint az altaluk kivaltott szervi tiine-
tek is eltéréek lehetnek. A médosult mikotoxinok toxicitdsban betoltott sze-
repe alabecsiilt, és még tobb kutatast kivan ezen metabolitok hatdsainak a fel-
deritése, és ezzel parhuzamosan a TDI értékek valtoztatasa is fontos szempont.
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Kezdetben ugy vélték, hogy a hidrolizdlt FB1 metabolit (HFB1, ami-
nopentol) toxikusabb, mint az FB1, mivel a trikarballilsav-részletek hidnya
csokkenti a molekula polaritasat, amely eldsegitheti az abszorpciét (Hopmans
és mtsai, 1997). Ezzel szemben, egy allatkisérletben, malacokkal végzett vizs-
galatok szerint, a hidrolizis hatdsara nem nétt, hanem csékkent az emészt6-
rendszerre és a majra gyakorolt toxikus hatas (Grenier és mtsai, 2012). Az FB1
toxin hidrolizalt formajaval (HFB1) végzett kutatds sordn sertés epitel sejteket
vizsgaltak. A sertéseket FB1-el és HFB1-el mesterségesen szennyezett takar-
mannyal etették, majd 6sszehasonlitottdk a toxicitasukat. Arra az eredményre
jutottak, hogy a HFB1 nem okozott hepatotoxikdzist, nem rontotta a bél mor-
arra enged kovetkeztetni, hogy a HFB1 a Sa/So aranyt kevésbé boritja fel, mint
az FB1 (Grenier és mtsai, 2012). 2019-ben IPEC-]2 sejtvonal 6sszehasonlité
vizsgalata szintén azzal zarult, hogy a HFB1 kevésbé rontja a bél egészségi al-
lapotat, mint az FB1 (Gu és mtsai, 2019). Ez ellentétben &ll azzal a kutatassal,
ahol patkanyban vizsgaltdk a HFB1 toxicitasat. Bouhet és munkatarsai (2007)
a HFB1-et joval toxikusabbnak talaltak, mint az eredeti format. A HFB1 a maj-
ban és a vesében az FB1-hez hasonld rakkelté hatasd metabolitnak bizonyult
(Manyes és mtsai, 2014). Az ételkészitési eljarasok koziil a nixtamalizalas (h6-
kezelés ligos kozegben) szerepet jatszhat a HFB1 kialakuldsdban. HT-29 sejt-
tenyészetben a HFB1 toxicitasat vizsgaltak, ahol a HFB1-r6l megallapitottak,
hogy a ceramid szintaz inhibitora és szubsztratja is egyben, a kapott N-palmi-
toil-AP1 (PAP1) pedig a ceramid szintdz még er6sebb inhibitora. A PAP1 10-
szer toxikusabb, mint az FB1 vagy a HFB1 (Merrill és mtsai, 2001).

A gasztointesztindlis traktus érintettsége nem elhanyagolhat6, mivel a fu-
monizinekkel kontaminalédott taplalék elsédleges expozicidés szerve a gyo-
mor, a bélrendszer és a kapcsol6dé szervek. A bélrendszer megfelel6 allapota
nélkiilozhetetlen az optimalis emésztés fenntartdsahoz, az abszorpciéhoz, a
patogénekkel szembeni miikod6képes immunvalaszhoz és védekezési reakci-
6hoz. IPEC-2 sejtmodellben Wen és munkatarsai (2024) vizsgaltak a fumonizi-
nek bélgyulladasban betoltott szerepét. Azt talaltdk, hogy a nuklearis faktor
kappa B (NF-kB) p65, az extracellularis szignal-szabdalyozott kindz (ERK), az
interleukin 6 (IL-6) és az IL-1f fontos célpontok, mert a fumonizin ezeken ke-
resztll hat a gyulladas kivaltasdban. Az Nf-kB a citoplazmaban lokalizalt nuk-
learis faktor, amely két6dni képes a limfocitakhoz és tobbek kézott az immun-
valaszban vesz részt, orvosi jelentdsége a sejtproliferaciéban van tumorok ki-
fejlédésénél. Az IL-6 és a IL-1 makrofagok, limfocitak altal kivalasztott citoki-
nek. Az IL-1f az autoimmun halézat részeként mas citokineket mobilizal, ezen
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felll a pankreasz sejtjeinek pusztulasaért is felelssé tehetd (Musker és mtsai,
2018).

A bélrendszerben talalhat6 epitel sejtek képviselik az els6dleges védvona-
lat az immunvalasz kialakitdsdban, Ugy, hogy mucint szekretdlnak, ezaltal
fenntartjak a mikrobak optimadlis életmiikodéséhez szilikséges kornyezeti igé-
nyeket. Az intesztindlis szimbionta mikrobidta tAimogatja a véd6funkciék mii-
kodését, azaltal, hogy szabalyozza a gyulladasgatlé faktorokat és az IgA (im-
munglobulin A) termel6dését, illetve anyagcserefolyamataik révén szénhidra-
tokat fermentalnak, aminek kovetkeztében rovid szénlancu zsirsavak (SCFA)
jonnek létre. Ezeknek a zsirsavaknak az a jelent6sége, hogy elésegitik az epitel

Az emésztés sordn a taplalékban 1évé mikotoxinok és az emésztérendszer
mikrobiotaja kélcsdonoés kapcsolatban all egymassal. Az emésztérendszerben
oldott formaban jelen 1év6 mikotoxinok mennyiségét megkotés vagy bontas
révén befolyasolhatjak a mikrobapopulaciét alkoté torzsek; valamint a miko-
toxinok jelenléte azzal jarhat, hogy hatdsukra médosul a mikrobiom 6sszeté-
tele és az epitel sejtek normalis miikodése és morfoldgiaja is karosodik (Lallés
és mtsai, 2009; Zeebone, 2023). Az alacsony d6zisd FB1 csokkenti a bélhamsej-
tek citokinvalaszat, a sejtek életképességét a sejtproliferacié gatlasa és az
apoptdzis indukcidja révén, mig a nagyobb dézisok citotoxikusak (Lallé és
mtsai, 2009). In vivo kisérlet alapjan egerekben az FB1 moédositotta a glikoli-
pidek eloszlasat a vékonybélben taldlhaté epitel sejtekben, valamint felbori-
totta a Sa/So ardnyt (Enongene és mtsai, 2000; Lallé és mtsai, 2009). Az FB1
kitettséget a hsokkfehérjék (HSP25 és HSP70) megemelkedett szintje is jelzi
a majban, vesében és az immunrendszer egészében. Zeebone (2023) sertések-
kel végzett kisérlete soran szovettani vizsgalattal hepatotoxikus és nefrotoxi-
kus hatas jelenlétét detektalta, amirdl a majban és vesében taldlhaté HSP70
fehérje magas aktivitasa is visszaigazolast adott. Lallé (2009) és munkatarsai
szintén sertésekkel végzett kutatdsukban ravilagitottak arra, hogy 25-30
mg/kg FB1-el kiegészitett takarmany etetésének hatasara az alfa-B krisztallin
és a COX-1 enzim aktivitdsa megemelkedett a vastagbélben, amely azt jelezte,
hogy a vastagbélben a mikotoxin karos hatasa jobban érvényesiilt, mint a gyo-
morban vagy jejunumban. A kdrosodas mértéke azonban ezekben a traktusok-
ban is szdmottevd volt, annak ellenére, hogy mérsékeltebb HSP70 szintet mér-
tek a gyomorban és ezen vékonybéli szakaszban (Lallé és mtsai, 2009).

A FUMONIZINEK BIOLOGIAI HATASTALANITASA

Az eddigieknél hatékonyabb prevencids, eliminalé vagy detoxifikalé modsze-
rekre van sziikség, annak érdekében, hogy a mikotoxinok okozta egészségi és
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gazdasagi karok ne novekedjenek tovabb. A mikotoxinok fizikai vagy kémiai
Uton torténd atalakitasdhoz tobbnyire olyan koriilmények sziikségesek, me-
lyek az élelmiszerek vagy takarmanyok tapértékének csokkenésével jarnak,
mivel az értékes makro- és mikronutriensek is kdrosodhatnak a magas h6mér-
séklet(i és/vagy a kémhatads megvaltozadsaval jar6 kezelések soran. Az élelmi-
szerek el6allitdsakor alkalmazott eljarasok hatast gyakorolhatnak a mikotoxi-
nok szerkezetére és mennyiségére. A kémiai szerkezet megvaltozasa révén ki-
alakulé vegyiiletek toxicitdsa azonban nem feltétleniil lesz kisebb, mint az ere-
deti metabolité, ennek akar az ellenkezdje is el6fordulhat.

A bioldgiai hatastalanitasi modszerek el6nye a kémiai vagy fizikai kezelé-
sekkel szemben az, hogy tobbnyire enyhébb koriilmények alkalmazasaval és
kevesebb tdpanyag veszteséggel jarnak (Liu és mtsai, 2022). Lényegiik, hogy
egyes baktériumok képesek a mikotoxinokat a feliiletiikon megkdtni, vagy en-
zimes dton olyan médon atalakitani, hogy a képz6dott metabolit kevésbé le-
gyen toxikus, mint az eredeti forma. A mikotoxinok baktériumok feliiletén vald
megkotddéséhez nem feltétleniil sziikséges aktiv anyagcserével rendelkez6
baktérium, elég, ha a sejtfal intakt allapotban van. A sejtfalban taldlhaté pep-
tidoglikdnhoz kothet6 ez a fajta képesség. A tejsavbaktériumoknak tipikus,
Gram-pozitiv baktériumokra jellemz6 sejtfala van, amely vastag, tobbrétegii
peptidoglikdn réteget tartalmaz.

2001-ben egy olyan Sphingopyxis torzset fedeztek fel, melyrél késébb bebi-
zonyitottdk, hogy karboxilészteraz enzimjei képesek az FB1-et hidrolizalni,
mikozben aminopentol (HFB1) keletkezik; illetve izolaltak benne egy ami-
notranszferaz enzimet kddol6 gént is, ez az enzim a HFB1-et képes dezami-
nalni piruvat jelenlétében (Heinl és mtsai, 2010). Tébb kutatas is arra az ered-
ményre jutott, hogy az FB1 mikrobidlis megkdtése elterjedtebb jelenség, mint
az enzimes bontasa (Niderkorn és mtsai, 2009; Pizzolitto és mtsai, 2012; Zhao
és mtsai, 2016; Dawlal és mtsai, 2019). Dawlal és munkatarsai (2019) fluoresz-
cens festéssel bizonyitottak, hogy a fumonizineket szamos tejsavbaktérium ké-
pes megkoétni. A vizsgalt Lactobacillus plantarum, Lactobacillus delbureckii és
Pediococcus pentosaceus torzsek koziil a L. plantarum é16 allapotban és elhalt
allapotban 1évé sejtjei egyarant nagyobb aranyban voltak képesek a fumonizin
megkotésére, mint a vizsgalatban részt vevd tobbi torzs (Dawlal és mtsai
2019). Khalil és munkatarsai (2015) azt tapasztaltak, hogy patkanyok vérszé-
rum paraméterei a normalis, elfogadhat6 szintre alltak vissza, mikor 50, 100
és 200 mg/kg dozisi FB1-t tartalmazé tapjukat tejsavbaktériummal (L. delbu-
reckii, és Pediococcus acidilactici torzsekkel) egészitették ki. A hematoldgiai
vizsgalatok eredményei arra mutattak ra, hogy a kontroll csoporthoz képest, a
csak FB1 mikotoxinnal kezelt patkdnyok biokémiai paramétereinek értékei
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emelkedtek, ami szervkarosoddsra utal (maj, vese). A tejsavbaktériummal és
mikotoxinnal is egyszerre kezelt patkdnyokndl a vérszérumparaméterek nor-
malizalodtak (ALT, AST, bilirubin szint, 6sszfehérje). A kisérlet soran figyelték
a DNS karosoddasat a vérplazmdaban. A kontroll csoporthoz képest a masodik és
harmadik héten a csak FB1 mikotoxinnal kezelt allatoknal vettek észre karo-
sodast. A tejsavbaktériummal és az FB1 toxinnal is kezelt csoportban viszont
csokkent a DNS karosodasanak aranya. Mindez mutatja, hogy a tejsavbaktéri-
umok jelenléte a tApban azzal jart, hogy csokkent az FB1 DNS karosit6 hatasa
avérplazmaban, valamint javultak a vérszérumparaméterek. Ezdini és munka-
tarsai (2020) tunéziai vajbdl izolalt Lactobacillus paracasei torzset keverek
egerek takarmanyahoz, melyhez FB1 mikotoxint is adtak (100 mg/kg). A vizs-
galat kimutatta, hogy a L. paracasei torzs csokkentette az FB1 bioldgiai hozza-
férhet6ségét egerek gyomraban és bélrendszerében, amely azt eredményezte,
hogy az FB1 altal generalt kdrosodas (oxidativ stressz, hisztopatolégiai elval-
tozasok) mértéke csokkent.

KOVETKEZTETESEK ES JAVASLATOK

A fumonizin szennyezettség elkeriilésének legjobb eszkdze a prevencié. A
szennyezett tételek esetében széba johet azok detoxifikaldsa. A mikotoxinok
hatéstalanitasara alkalmazott fizikai és kémiai médszerek jelentds tdpanyag-
veszteséggel jarnak, ezért nagyobb hangsulyt kell fektetni olyan biol6giai mé6d-
szerek kidolgozasara, melyek kelléen hatékonyak. A fumonizin biotranszfor-
macidja megvalosulhat mikrobialis atalakitas révén, azonban a fumonizinek-
b6l keletkez6 szarmazékok toxikologiai megitélése nem egységes. Tovabbi ku-
tatasok sziikségesek a fumonizinek hidrolizalt, dezaminalt és egyéb szarmazé-
kai toxicitasanak tisztazasara. Egy masik lehetséges mdd az emésztérendszer-
ben oldott allapotban 1év6, bioldgiailag hozzaférhet6 fumonizinek mennyiség-
ének csokkentése, olyan baktériumtorzsek felkutatasaval, melyek feliileti meg-
kotés révén képesek hatékonyan csokkenteni az oldott formaban 1évé fumo-
nizinek mennyiségét, ezaltal kevésbé tudnak felszivodni a fumonizinek az
emésztérendszerben.

Tobb vizsgalat eredménye alatamasztja, hogy az intakt taplalékbdl megha-
tarozott fumonizin-szint eltér attél, mint amit az emésztésszimulaciot kove-
t6en mériink; feltehetdleg azért, mivel a matrixhoz kotott, vagy médositott for-
mak egy része felszabadul az emésztés sordn. Ebbdl kdvetkezik, hogy a fumo-
nizin expozicié szempontjabdl pontosabb képet kapunk, amennyiben a minta-
el6készités soran - az extrakcids lépést megelézden - emésztésszimulaciot al-
kalmazunk, és az in vitro emésztést kovetéen oldott allapotban jelen levd fu-

ACTA AGRARIA KAPOSVARIENSIS
76



VARGA-SZATMARI ES VARGANE VISI

mozininek mennyiségét hatdrozzuk meg, mivel ezzel az értékkel tudjuk meg-
becsiilni a fumonizinek felszivédasra potencidlisan rendelkezésre all6 meny-
nyiségét.

Koszonetnyilvanitas: A publikaci6 a RRF-2.3.1-21-2022-00007 szamu és
LAgrar biotechnoldgia és precizids nemesités az élelmiszerbiztonsagért” elne-
vezésl projekt keretében késziilt.
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