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OSSZEFOGLALAS

Az aflatoxinok toxikussaguk miatt jelentds gazdasagi és human-egészségiigyi kart okoznak, ezért fontos, hogy kivédjiik ezt a fajta szennye-
zettséget a mezogazdasagi termékekben. Eddig foként a tropusi, szubtropusi eredetii élelmiszereken fordult el6 jelentésebb aflatoxin szennye-
zés, mivel a termelé Aspergillusok optimalis novekedése 32—38 °C kozott van. Ugyanakkor napjainkban mar Magyarorszagon is egyre
aktualisabb téma az aflatoxin szennyezés, az importcikkek megjelenése, a noévekvo atlaghémérséklet, az éghajlatvaltozas miatt. Jelentds isme-
retekkel birunk az aflatoxin termelédés genetikai, kérnyezeti tényezdivel kapcesolatosan, a fertézés kivédése mégis problémat jelent a gazdasag
szamdra, mind a novénytermesztés, mind az dllattenyésztés szempontjabol. Ebben a munkaban megkiséreltiik roviden osszefoglalni ismereteinket
az aflatoxin termelésérdl és a kivédési lehetoségekrol.

Kulcsszavak: Aspergillus, aflatoxinok, hato tényezdk, szabalyozds
SUMMARY

Aflatoxins due to their toxicity pose significant economic and human health threat; therefore, it is important to avoid this type of
contamination in agricultural products. Until now significant aflatoxin contamination occurred mainly in foods of tropical and subtropical
origin because the optimal growth of the producer Aspergillus species is between 32—38 °C. Nowadays the aflatoxin contamination is
becoming higher threat in Hungary, due to the imported products, the rising average temperature and the climatic changes. There is a
significant knowledge on the genetic and environmental effectors of the aflatoxin production,; however, it is remained a great problem to
control mold contamination and toxin production in farming and stock-raising. Here we attempted to summarize the knowledge on aflatoxin
production and attempts of the elimination.
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BEVEZETES AZ AFLATOXIN TERMELESET MEGHATAROZO
GENETIKAI TENYEZOK
A mikotoxinok kis molekulatomegii, penészgom-
bak altal termelt masodlagos anyagcseretermékek, A masodlagos anyagcseretermékek bioszintézisé-
amelyek a kornyezeti tényezokkel szemben nagyon el- ben résztvevo gének gyakran csoportosulnak egy gén-
lenalloak. Magas hémérsékleten stabilak és reziszten- klaszterbe. Az A. flavusban kb. 40 masodlagos metabo-
sek a gyomor savas pH-javal szemben is, ezért toxikus lit termelésért felelds génklaszter van (Keller et al.,
hatasuk megmarad az allati szervezetekben. Az afla- 2005) és a legtobb klaszter még ismeretlen metabolitot
toxinok a mez6gazdasagi termékekben az egyik legje- kédol. Az A. nidulansban a 60 kbp méretii szterigmato-
lentésebb és legmérgezobb mikotoxinok. Tobb kémiai cisztin bioszintézis génklaszter 25 génterméket és igy

modosulatuk ismert, az aflatoxin B1, B2, G1, G2 a leg- legalabb 21 enzimatikus lépést kodol (Brown et al.,
jelentésebb, és amelyek koziil az aflatoxin B1 a leg- 1996; Yu et al., 2004b). Az A. flavusban és az A. para-
toxikusabb. Az aflatoxinnal szennyezett takarmany siticusban az aflatoxin bioszintézis génklaszter 75 kbp
fogyasztasa utan a majban a kevésbé mérgez6 aflatoxin méretd (Yu et al., 2004a; Yu et al., 2004b).

M1 képzbédik, ami kivalasztodik a tejbe. Hatasuk sze- Az aflatoxin egy poliketid tipusu vegyiilet, ami
rint az aflatoxinok immunszupressziv, karcinogén, tera- tobb aromas gylrlibdl épiil fel. Szintézisét a poliketid
togén és mutagén hatastak, ezért fontos az élelmisze- szintaz A (PKSA) megaszintaz végzi, ami hat enzimet
rekben, takarmanyokban torténd vizsgalatuk. Az afla- foglal magaba. Els6 1épésben egy hexanoil-csoport és
toxinokat foként az Aspergillus flavus és Aspergillus 7 malonil- CoA egyesiil egy 20 szénatomos intermedi-
parasiticus termeli (Mayer et al., 2003; Schmidt-Heydt erré, norsolorinsavva. Majd ebbdl keletkezik tobb 1épés
et al., 2008), de egyéb Aspergillus és Rhizopus fajoknal soran szterigmatocisztin, végiil aflatoxin B1, amely

is leirtak a termelést (Erdogan, 2004; Cary et al., 2005; B2-v¢ alakulhat, vagy pedig az B1-bdl G1, majd G2
Varga et al., 2009). Sajnos a kutatok eddig semmilyen keletkezik (Ames ¢és Tsai, 2009). A poliketid szintaz

megfelel6 hatékonysagu fungicides kezelést, illetve re- gén (pksA) expresszidjara a BrlA (aszexualis fejlodést
zisztens kukorica fajtat nem tudtak kifejleszteni elle- reguldlé transzkripcids faktor), a PacC (pH-fiiggd regu-
niik (Schmidt, 2013). lacios transzkripcids faktor), a CreA (szén katabolit re-

Az aflatoxinok kvalitativ és kvantitativ kimutata- presszor) és az AfIR transzkripcios faktor hat (Chang et

sara legpontosabb és legmegbizhatobb kémiai analiti- al., 1995; Ehrlich et al., 2003; Pusztahelyi és Pdcsi,
kai modszer a nagynyomasu-folyadékkromatografia 2013). Az afIR gén egy szekvencia specifikus DNS-
(HPLC). Ezen kiviil széles kdrben alkalmazzak az anti- kot két-magvu cink fehérjét kodol, ami a legtobb afla-
test alapu kimutatasi modszereket (pl. ELISA). toxin bioszintézisben résztvevd strukturgén transz-
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kripcids aktivacidjahoz sziikséges (Payne et al., 1993;
Woloshuk et al., 1994; Chang et al., 1993, 1995, 1999a,b;
Yu et al., 1996; Flaherty és Payne, 1997; Ehrlich et al.,
1998; Price et al., 2006). Az A. nidulansban és az A.
fumigatusban is van afIR gén, de ezek génszekvencia-
jaban eltérés van (Carbone et al., 2007). Az A. flavus
génklaszterében hat gén expresszidja fliggetlen az AfIR
szabalyozasatol (Georgianna és Payne, 2009).

Fonalas gombakban szoros kapcsolat van a masod-
lagos anyagcsere €s a fejlédés kozott. A szignal transz-
dukcios Gtvonalak egylittesen szabalyozzak a konidium
képzbdést és a szterigmatocisztin/aflatoxin szintézist
(1. dbra). Ennek az Gitvonalnak a részei a sejtmembran-
ban talalhato receptorok, amelyek észlelik az extracel-
lularis jeleket, mint példaul fény, ionok, aminosavak,
cukrok (1. tablazat), szteroidok, polipeptidek, zsirsa-
vak jelenléte (Pierce et al., 2002).

A G proteinek GTP kot fehérjék, amelyek a GPCR
receptorok altal kozvetitett extracellularis jelek révén
aktivalodnak. A G-protein jelatvitel a G potein/cAMP
(ciklikus AMP)/PKA (protein kinaz A) jelatviteli ut-
vonalon keresztiil koti 0ssze az aszexualis sporulacio
és a szterigmatocisztin/aflatoxin bioszintézis szabalyo-
zasat az Aspergillusokban (1. abra). A heterotrimer G
protein a alegységét a fadA kodolja (Yu et al., 1996). A
FadA fehérje aktivaciojaval gatolodik a szterigmato-
cisztin képzddés és az ivartalan konidium képzodés az
A. nidulansban; A. flavusban, illetve A. parasiticusban
pedig az aflatoxin bioszintézise gatolodik (Hicks et al.,
1997; McDonald et al., 2004). A FadA GTP-vel akti-
valddik és aktivalja az adenilat ciklaz enzimet, ami ha-
tasara cAMP keletkezik, és ez szabalyozza a PkaA-t,
ami viszont gatolja az afIR aktivitasat (Hicks et al.,
1997) (1. abra). Az FIbA G-protein regulator fehérje

gatolja a FadA-GTP keletkezését, és igy kozvetett mo-
don aktivalja a PkaA-t (Yu et al., 1996; Hicks et al.,
1997; Shimizu és Keller, 2001); ugyanakkor az afIR-t
az FIbA cAMP ¢és PkaA fiiggetlen modon is szabalyoz-
za (Shimizu et al., 2003). A PkaA az afIR gén expresz-
szigjat negativ transzkripcids szabalyozassal, illetve az
AfIR fehérjét foszforilacios poszttranszkripcios szaba-
lyozassal inaktivalja (Shimizu és Keller, 2001; Shimizu
etal., 2003). A PkaA alacsony expresszios szintje vagy
tultermelése sem kedvez az aflatoxin termelésének
(Shimizu et al., 2003). Ezzel szemben a FluG fehérjé-
nek az FIbA kozvetitésével kedvezd hatdsa van a szte-
rigmatocisztin termelésre, €s sziikséges a konidium
képzddésben is (Lee és Adams, 1994a,b, 1996; Hicks
etal., 1997; D'Souza et al., 2001). A BrlA szintén hatas-
sal van az aflatoxin képzddésre (Ehrlich et al., 2003).
A VeA (1. dbra) szamos regulator gén transzkripciojat
szabalyozza (pl. briA, afIR) ¢s a LaeA aktivacioja révén
iranyitja az aflatoxin bioszintézist (Kato et al., 2003;
Calvo, 2008), ugyanakkor a szexualis szaporodast is
szabalyozza (Kato et al., 2003). A LacA egy protein
metiltranszferaz, ami fontos, de nem létfontossadgu a
szekunder metabolit képzédéséhez (Bok et al., 2006).
A VeA fitokromokkal van kodlesonhatasban, amelyek
érzékelik a fényt: az A. nidulansban a voros €s fehér
fény gatolja, a kék fény pedig stimulalja a mikotoxin
bioszintézist (Purschwitz et al., 2008). A VeA, VelB és
LaeA kolcsonhatasok iranyitjak a fejlédést és a masod-
lagos anyagcseretermékek képzddését (Atoui et al.,
2010). A LaeA pozitivan befolyasolja az afIR génex-
presszidjat, ugyanakkor az AfIR és a PkaA negativan
szabalyozza a LaeA expressziojat (Bok és Keller, 2004;
Roze et al., 2007).

1. abra: A szterigmatocisztin/aflatoxin szabalyozasahoz kapcsolodo szignal transzdukcios szabalyozoé utvonalak
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Figure 1: Signal transduction regulatory pathways associated with the ST/AF production
ST/AF — Sterigmatocystin/Aflatoxin(1), Light(2), Cell wall(3), Asexual sporulation(4), Vegetative growth(5), ESF — Extracellular factors(6),
Nutrials(7), Velvet complex(8). Inhibition (closed lines) or stimulation (arrowheads) of gene expressions were shown as well as presumptive

regulatory connections (dashed lines).
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1. tablazat

Az aflatoxin termelésre hato szerves, szervetlen és kornyezeti tényezék

Hat6 tényez6(1) Gatlas(2) Stimuléacié(3) Irodalom(4)
Homérséklet(5) <18 °C,>35°C 28-30°C Mann et al. (1967), Schindler et al. (1967),Yazdanpanah et al. (2005)
Vizaktivitas(6) 0,85 0,96 Astoreca et al. (2012)
Gliik6z(7) 15%

Rib6z(8) 15%

;(11:35;?() 0 o 15% Davis és Diener (1968)
Citrat(11) 8%

Szukcinat(12) 6%

a-Ketoglutarat(13) 4%

Prolin(14) 1

Aszparagin(15) i Payne és Hagler (1983)
Kazein(16) 1

Szerves nitrogén(17) 1

Nitrat(18) | Kachholz és Demain (1983)
(NH,4),SO, 1 Payne és Hagler (1983)
Reaktiv oxigén fajtak(19) i Huang et al. (2008)

N Jayashree és Subramanyam (2000), Mahoney és Molyneux (2004),
Antioxiddnsok(20) l Reverberi et al. (2008), Huang et al. (2008)
Zn* >10 pg/ml <10 pg/ml
Mn?** >5 pg/ml <10 pg/ml
Fe?* >1 pug/ml <1 pg/ml
Cu* 1-25 pg/ml Marsh et al. (1975)

Ccd* 1-25 pg/ml

Ag* 0,2-5 pg/ml

cr* >0,5 pg/ml <0,5 ug/ml
Pb** >5 pg/ml

Table 1: Effect of organic, inorganic and environmental factors on aflatoxin production
Effector(1), Inhibition(2), Stimulation(3), References(4), Temperature(5), Water activity(6),Glucose(7), Ribose(8), Xylose(9), Pyruvic acid(10),
Citric acid(11), Succinic acid(12), a-Ketoglutaric acid(13), Proline(14), Asparagine(15), Casein(16), Organic nitrogen(17), Nitrate(18), Reactive

Oxygen Species(19), Antioxidants(20)

AZ AFLATOXIN JELENLETE MEZOGAZDASA-
GI TERMEKEKBEN

Az aflatoxin vegyiiletek foldimogyoroban, didban,
gyapotmagban, mandulaban, pisztaciaban, fliszerek-
ben, szaritott gyiimélesokben, kukoricaban, kukorica
alapt takarmanyokban fordulnak el6 leggyakrabban. A
kukorica aflatoxintartalmat a betakaritasi idd, tragya-
z4s, 0ntdzés, a ndvény védekezési mechanizmusai, a
silo nedvességtartalma és a tarolas befolyasolja. Az afla-
toxin képzodését ezen kiviil a magok mechanikai sé-
riilése is befolyasolja, mivel a sériilt magokba konnyeb-
ben tudnak behatolni a gombak (Prandini et al., 2007).
Az aflatoxin képzddésének a monokulturak alkalma-
zésa ¢és a rovarok okozta magkarosodas szintén ked-
vez. Megfeleld hibridek alkalmazasaval, optimalis ve-
tési idével és slirliséggel, megfeleld szantas és tragya-
zas alkalmazasaval azonban csokkenthet6 a szennye-
zettség. Ugyanakkor a magas nitrogén tartalmu tragyak
hasznalata elésegiti a gombak és rovarok elszaporoda-
sat és a novény karosodasat (Munkvold, 2003). Az As-
pergillus spp. betakaritas el6tti fertézése megel6zhetd
a vetésagy megfeleld elokészitésével, vetésforgd és
megfelel6 rovarolok hasznalataval (Meekes és Kohl,
2002). A betakaritas utan a szennyez6dés megakada-
lyozhatd a magok megfeleld tisztitasaval, hiitésével,
szelloztetésével (Prandini et al., 2007). Fontos a takar-

many nedvességtartalma: hosszu tarolas el6tt a mago-
kat szaritani kell. A silozaskor keletkez6 szerves savak
csokkentik a gombak fejlddését és ezért a mikotoxin
képzbdést (Prandini et al., 2007). Az alkoholos fermen-
tacio (pl. sorgyartas) folyamata csokkenti az aflatoxin
tartalmat (Burdaspal és Legarda, 2012), mig a tejsavas
fermentacio nincs hatassal az aflatoxin koncentraciora
(Prandini et al., 2007). Az aflatoxin eliminalasanak
egyik lehet6sége, amelyet Afrikaban mar vizsgalnak,
hogy toxint nem képz6 A. flavus torzsekkel fertdzik a
foldeket, hogy a toxinogén torzsek ne tudjanak ndve-
kedni a névényeken. Mivel a novényekkel szembeni
virulencidja az atoxinogén torzseknek ugyanakkora
(Probst et al., 2011), mint az aflatoxin termelOknek,
ezért ez hasznalhatonak tiinik, bar a gazdalkodok sza-
mara ez a technologia nehezen elfogadhato.

Az élelmiszerekben a penészgombak felhalmozo-
dasa és az aflatoxin termelés fiigg a hdmérséklettol,
vizaktivitastol, pH-tol, a [égkor Osszetételétdl, a terme-
16 fajoktol, de ezen kiviil szamos szerves és szervetlen
vegyiilet befolyasolja (1. tablazat).

Az aflatoxin a tejbe kozvetett szennyezéssel, a
szarvasmarha aflatoxin tartalmu takarmany fogyasz-
tasaval jut. A szennyezett takarmany elfogyasztasa
utan altalaban 2—3 nappal jelenik meg a tejben az afla-
toxin M1 valtozata. Ha a szarvasmarha kevesebb, mint
40 pg/nap aflatoxin B1-et fogyaszt, akkor a tej M1 tar-
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talma 0,05 pg/kg-nal kevesebb lesz. Azt, hogy az afla-
toxin B1 hany szazaléka jut a tejbe, szamos tényezo
befolyasolja: nagy valtozatossagot tapasztaltak az
egyedek kozott, de Osszefiiggést mutat a togyfertdzés-
sel, illetve az ellés ota eltelt id6vel is (Van Egmond,
1989; Prandini et al., 2007). A hdkezelésnek (pasztori-
zalas, sterilizalas), illetve az alacsony hémérsékleten
valo tarolasnak nincs hatéasa a tejtermék aflatoxin M1
tartalmara. Ugyanakkor az aflatoxin M1 tartalomra ha-
tassal van, ha a tej koncentréacidja valtozik (a tej szaraz-
anyagtartalmara vonatkoztatva); pl. beszaritas esetén a
toxin érzékenyebb lesz a kiilsd kornyezeti destabilizalo
tényezokre. A tejszin vagy vajgyartasnal az aflatoxin
M1 adszorbealddik a kazein részecskékhez és csak

kisebb része megy at a tejszinbe, vajba. A sajtgyartas-
nal a lagy sajtok aflatoxin M1 tartalma haromszor, a
kemény sajtoké atlagosan 6tszor nagyobb, mint a nyers
tejé (Prandini, 2007).

Az aflatoxin M1 eliminalasanak egyik lehetdsége,
ha elolt Saccharomyces cerevisiae élesztot vagy tejsav-
baktériumokat tesznek a sovany tejbe, ugyanis a S.
cerevisiae és a Lactobacillus sejtek poliszacharid, il-
letve peptidogliikan sejtfalkomponensei megkotik az
aflatoxin M1-et (Corassin et al., 2012).

Jelenleg is folynak kutatasaink az Aspergillus spp.
aflatoxinképz6 képességének és szabalyozasi folyama-
tainak vizsgalatara.
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