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Összefoglalás 

A mikotoxinok preimplantációs embriófejlődésre gyakorolt hatása kiemelt kutatási téma lett az utóbbi évek-

ben. Ezek a természetes eredetű gombamérgek a megtermékenyített petesejttől a blasztocisztaállapotig befo-

lyásolják az embrionális fejlődést, különösen az alapvető sejtosztódási és differenciációs folyamatokat. A 

preimplantációs időszak rendkívül érzékeny, ezért a mikotoxinok ilyen korai expozíciója jelentősen ronthatja 

az embrió életképességét és későbbi fejlődését. Humán biomonitoring-vizsgálatok igazolják a mikotoxinok je-

lenlétét a várandós nők szervezetében, elsősorban a dezoxinivalenol, zearalenon és ochratoxin A vegyületek 

formájában. Bár közvetlen humán klinikai adatok még korlátozottak, laboratóriumi és állatkísérletes vizsgá-

latok részletes mechanisztikus betekintést nyújtanak a mikotoxinok fejlődésre gyakorolt hatásaiba. Különösen 

fontos a szubletális expozíciós szintek vizsgálata, amelyek nem okoznak akut sejtpusztulást, de hosszú távon 

befolyásolhatják a sejtek működését és a fejlődési folyamatokat. A mikotoxinok környezeti jelenléte mind hu-

mán, mind állategészségügyi szempontból komoly kockázatot jelent, ezért hatásuk feltárása elengedhetetlen 

a korai embriófejlődés védelméhez. 

Kulcsszavak: preimplantációs embriófejlődés, blasztociszta, állatmodellek, in vitro toxikológiai vizsgálatok 

1. Bevezetés 

A mikotoxinok preimplantációs embriófejlődésre gyakorolt hatása az elmúlt években egyre in-

kább a tudományos érdeklődés középpontjába került. Különösen fontos megérteni, hogy ezek a 

természetes eredetű gombamérgek hogyan hatnak az emlősök fejlődésének legkorábbi szakasza-

ira – a megtermékenyített petesejttől egészen a hólyagcsíra-, azaz blasztocisztaállapotig. Ebben 

az időablakban alapvető sejtosztódási és differenciálódási folyamatok zajlanak, így, ha ebben a 

rendkívül érzékeny időszakban káros hatások érik az embriót, az jelentősen befolyásolhatja an-

nak életképességét és későbbi fejlődését. 

Bár humán és állati modelleken számos tanulmány és összefoglaló született a témában, a 

preimplantációs szakasz részletes vizsgálata még mindig nem teljes körű, ezért ennek feltárása 

továbbra is kiemelt kutatási feladat. 

Humán biomonitoring-vizsgálatok és az amnionfolyadék összetételének elemzése során több-

féle mikotoxin jelenlétét is kimutatták terhes nők szervezetében (HEYNDRICKX ÉS MTSAI., 2015; 

RITIENI, 2010). A dezoxinivalenol (DON), a zearalenon (ZEN) és az ochratoxin A (OTA) tartoznak 
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a leggyakrabban azonosított vegyületek közé. Bár közvetlen, humán preimplantációs embriókra 

vonatkozó klinikai adatok korlátozottan állnak rendelkezésre, az expozíció ténye egyértelműen 

bizonyított (KINKADE ÉS MTSAI., 2021; KYEI ÉS MTSAI., 2022). A humán adatok hiányosságait részben 

pótolják a laboratóriumi és állatkísérletes vizsgálatok (HSUUW ÉS MTSAI., 2013; LONG ÉS MTSAI., 

1992), amelyek részletesebb mechanisztikus ismereteket nyújtanak a mikotoxinok preimplantá-

ciós fejlődésre gyakorolt hatásairól (YANG ÉS MTSAI., 2018; ZHAO ÉS MTSAI., 2014). 

A mikotoxinok korai embrionális fejlődésre gyakorolt hatásában kiemelt jelentőséggel bír az 

expozíciós szint, különösen a szubletális koncentrációtartományban. Ez az a kitettségi szint, 

amely ugyan nem okoz közvetlen sejtpusztulást vagy akut toxicitást, mégis képes befolyásolni a 

sejtek működését és a fejlődési folyamatokat, így hosszú távon is káros következményekkel jár-

hat. Mivel ilyen szubletális dózisok valós körülmények között is előfordulhatnak – például a táp-

lálékon vagy a környezeti kitettségen keresztül –, ezek hatásainak vizsgálata kulcsfontosságú an-

nak megértéséhez, hogy a mikotoxinok milyen módon és mértékben veszélyeztetik a korai emb-

rionális fejlődést, mind humán, mind állategészségügyi szempontból. 

2. Mikotoxinok típusai és forrásai 

Az Európai Unió vizsgálatai szerint a fuzáriumtoxinok – amelyeket a Fusarium penészgombák ter-

melnek – széles körben elterjedtek a gabonaalapú élelmiszerláncban, és komoly egészségügyi 

kockázatot jelentenek mind az emberi, mind az állati szervezetre. Napjainkra több mint 400 kü-

lönböző mikotoxint azonosítottak, azonban jelenlegi ismereteink alapján a gabonafélékben világ-

szerte leggyakrabban előforduló és legjelentősebb mikotoxinok az aflatoxinok, az OTA, a patulin, 

a fumonizinek, a ZEN, valamint a trichotecének – beleértve a T-2 toxint és a DON-t. E vegyületek 

többsége már a szántóföldön keletkezik, és ott szennyezi a gabonát (PIACENTINI ÉS MTSAI., 2019). 

Fontos kiemelni, hogy a mikotoxinok olyan forrásokban is megjelenhetnek, amelyeket jelenleg 

nem feltétlenül tekintünk kockázatosnak. Például kimutatták, hogy az ivóvízben is előfordulhat mi-

kotoxin-szennyeződés, amely akár a zuhanyzás során keletkező vízpermet belélegzésével is káros 

hatást fejthet ki. Emellett a palackozott víz sem feltétlenül mentes a mikotoxinoktól (AL-GABR ÉS 

MTSAI., 2013; CABRAL ÉS PINTO, 2002). Ezen alternatív források azonosítása kiemelt jelentőséggel bír, 

különösen az érzékeny populációk – például gyermeket tervező párok, várandós nők és kisgyerme-

kek – védelme szempontjából. 

3. Mikotoxinok hatása a preimplantációs embrió molekuláris folyamataira 

A mikotoxinok preimplantációs embriófejlődésre gyakorolt hatása az elmúlt években egyre in-

kább a tudományos érdeklődés fókuszába került. A különböző embrionális sejttípusok eltérő ér-

zékenységet mutatnak a mikotoxinokkal szemben. A sejttípusok esetében a tüszősejt reagál leg-

érzékenyebben, ezt követi az embrió, míg a petesejt mutatja a legkisebb érzékenységet. Ez a sor-

rend fontos szempont lehet a mikotoxinok reprodukciós hatásainak értékelésében, különösen in 

vitro modellek alkalmazásakor (LU ÉS SUN, 2025; ZHANG ÉS MTSAI., 2018). Azonban általános követ-

keztetések is levonhatók, ez különösen igaz azokra a sejtszintű mechanizmusokra – például oxi-

datív stressz, apoptózis, mitokondriális diszfunkció –, amelyek a mikotoxinok hatására aktiválód-

nak, és amelyek függetlenül a fajtól, az embrió életképességét és fejlődési potenciálját befolyásol-

ják (1. ábra). A mikotoxin-expozíció különböző szinteken befolyásolja az emlősállatok reproduk-

ciós folyamatait, az ivarsejtképződéstől kezdve a megtermékenyítésen és az embrió korai sejtosz-

tódásán át egészen a beágyazódásig. Az ábra a különböző állatfajok (egér, nyúl, sertés, szarvas-

marha stb.) és az ember preimplantációs fejlődésének kulcslépéseit és a mikotoxinok által érin-

tett főbb folyamatokat szemlélteti. 
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1. ábra. A mikotoxinok hatásai a preimplantációs embriófejlődés során 

(Forrás: saját szerkesztés) 

3.1. Oxidatív stressz és antioxidáns védekezés 

Számos tanulmány igazolja, hogy a mikotoxin-expozíció a legtöbb vizsgált állatmodellben oxida-

tív stresszt vált ki, fokozza a szabadgyökök termelődését, és növeli az apoptotikus sejtek arányát 

az embrióban. Ezek a sejtszintű károsodások hozzájárulnak az embriófejlődés akadályozásához, 

valamint a reprodukciós siker csökkenéséhez. Ugyanakkor az antioxidáns-kezelések képesek 

mérsékelni az oxidatív károsodás mértékét, így potenciális terápiás célpontként szolgálhatnak a 

mikotoxinok által kiváltott korai embrionális károsodások megelőzésében. 

Saját kutatásaink során in vitro nyúl embrionális sejtkultúrában és in vitro tenyésztett nyúl 

embriókon vizsgáljuk a mikotoxinok sejtműködésre gyakorolt hatását, különös tekintettel az élet-

tani szabadgyökképződésre és az ehhez kapcsolódó szabályozási folyamatokra. Emellett tanul-

mányozzuk a szabadgyökök semlegesítését végző, úgynevezett antioxidáns rendszer működését, 

valamint ezen rendszerek kölcsönhatásait. Különösen érdekes kérdés, hogy a szabadgyökképzé-

sért felelős enzimek – elsősorban a NADPH-oxidáz (NOX) enzimcsalád tagjai – milyen szerepet 

játszanak a detoxifikációs folyamatokban, illetve hogyan befolyásolják a mikotoxinokkal szem-

beni sejtes érzékenységet. 

Ennek a kérdéskörnek a feltárására T-2 toxinnal kezelt nyúl embrionális fibroblasztsejtek 

transzkriptomját elemezzük. Az általunk előállított NOX4 gén kiütött nyúl (PINTÉR ÉS MTSAI., 2020) 

sejtvonala és embrióinak alkalmazása lehetővé teszi, hogy a toxinhatást NOX4 enzimhiányos ál-

lapotban vizsgáljuk, ezáltal közelebb kerülve a gén funkciójának megértéséhez a toxin által kivál-

tott stresszállapotban. Eredményeink arra utalnak, hogy a NADPH-oxidázok valamilyen – jelenleg 

még részleteiben nem ismert – mechanizmuson keresztül részt vesznek a mikotoxinok detoxifi-

kációjának szabályozásában. 
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3.2. Apoptózis 

A preimplantációs emlős embriókban a mikotoxinok apoptózist indukálhatnak. A T-2 toxin és a 

fumonizin B1 (FB1) például képesek aktiválni az intrinszik apoptotikus útvonalat, amely során a 

mitokondriumokból felszabaduló citokróm-c kaszpáz kaszkádot indít el (XIONG ÉS MTSAI., 2014). 

Ez a folyamat végül a sejtek programozott pusztulásához vezet. Már alacsony toxinkoncentráció 

esetén is jelentősen csökken a blasztociszták aránya és az egyes embriók sejtszáma, ami részben 

az apoptózis fokozódásának következménye. A sejthalál ezen formája morfológiai változásokkal 

jár: a sejt zsugorodása, a kromatinkondenzáció és apoptotikus testek képződése. Az apoptózis 

kulcsszerepet játszik a mikotoxinok által kiváltott fejlődési zavarokban (SOMOSKŐI ÉS MTSAI., 

2016b). 

A ZEN az embrió beágyazódása során nemcsak az embriót, hanem az anyai oldalt is károsítja. 

A méhnyálkahártyában gyulladás alakul ki, és apoptózist vált ki az endometriális sejtekben (WU 

ÉS MTSAI., 2020). Ez a sejtpusztulás megbontja a méh-környezet egyensúlyát, ami végül a beágya-

zódás sikertelenségéhez és fejlődési rendellenességhez is vezethet. 

3.3. A sejtciklus zavarai 

A mikotoxinok sejtosztódásra gyakorolt hatása különösen kritikus a korai embriófejlődés során, 

amikor a gyors mitotikus osztódások zavartalan lefolyása elengedhetetlen. A mitózis megzava-

rása aneuploidiához vezethet, amely genetikai instabilitást és fejlődési rendellenességeket okoz-

hat. Emellett az ivarsejtek képződése során fellépő toxikus hatások befolyásolják a meiózis folya-

matát. Ennek egyik oka a meiótikus orsó szerkezeti zavara (HAN ÉS MTSAI., 2016). 

3.4. Epigenetikai hatások 

Számos mikotoxin, köztük az aflatoxin B1, OTA, ZEN, FB1 és DON epigenetikai módosulásokat 

idéz elő – DNS-metiláció változását, nem-kódoló RNS-ek aktiválását, hisztonok és egyéb fehérjék 

poszttranszlációs módosítását –, amelyek szerepet játszanak a toxikus hatások kialakulásában. 

Az epigenetikai hatások mind az ivarsejteket, mind a differenciálódott testi sejteket érintik (ZHOU 

ÉS MTSAI., 2014). 

Nem kivétel a fejlődő preimplantációs embrió sem, ezt igazolja Hou és munkatársai kutatása 

(HOU ÉS MTSAI., 2016), melyben a preimplantációs szakaszban vizsgálták az epigenetikai szabályo-

zás szerepét partenogenetikus sertésembrióban citokalazin B expozíciót követően. A szerzők rá-

mutatnak, hogy ebben a fejlődési ablakban az epigenetikai mintázatok különösen sérülékenyek, 

és már enyhe külső behatás is hosszú távú következményekkel járhat az utód génműködésére és 

fejlődésére. Ennek ellenére kevés szakirodalom áll rendelkezésre, amely kifejezetten a preim-

plantációs embrióban vizsgálja a mikotoxinok által kiváltott epigenetikai változásokat. 

3.5. Immunrendszer a beágyazódás során 

Az embrióbeágyazódás folyamatában kiemelt jelentősége van a befogadó méh immunszabályzá-

sának. A beágyazódás sikerét nagyban befolyásolja az anya és a magzat között kialakuló egyen-

súly, amit az immunszervek, a citokinek és a méhben zajló immunfolyamatok közös szabályzása 

biztosít, melynek megbomlása beágyazódási zavarokat, terméketlenséget okozhat. A ZEN immun-

toxikus hatású vegyület. A génexpresszió vizsgálatával kimutatták, hogy toxinkitettség következ-

tében fokozódott az immunspecifikus gének kifejeződése, több fontos anyagcsere-útvonal mel-

lett: a citokróm P450 és a citokin-citokin receptor kölcsönhatási útvonalak, valamint a kalcium-

jelátviteli útvonalak (GAO ÉS MTSAI., 2022). 
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Ugyanakkor a ZEN például a szarvasmarha méhnyálkahártyájában fokozza a spermiumok által 

kiváltott gyulladásos választ, elősegíti az immunsejtek spermiumok elleni fagocitózisát, és rontja 

a spermiumok mozgékonyságát, ami kedvezőtlen környezetet teremt a megtermékenyítéshez 

(ELWEZA ÉS MTSAI., 2022). 

Az in vitro embriológiai modellek vizsgálata lehetővé teszi fajspecifikus érzékenységi mintá-

zatok feltárását, és azon molekuláris útvonalak azonosítását, amelyek a mikotoxinok által kivál-

tott fejlődési rendellenességek hátterében állhatnak. A továbbiakban fajonként ismertetjük azo-

kat a jelenségeket és kísérletes eredményeket, amelyek a mikotoxinok hatásmechanizmusait tük-

rözik a preimplantációs embriófejlődés során. 

4. In vitro modellek 

A preimplantációs fejlődési szakaszban – még az embrió beágyazódása és a méhlepény kialaku-

lása előtt – jelentkező hatások és azok következményei in vitro körülmények között is vizsgálha-

tók. A különböző mikotoxinok koncentrációfüggő hatásait nyomon követhetjük az in vitro te-

nyésztett embriók megfigyelésével, amely magában foglalja: 

• az embriók morfológiai vizsgálatát, 

• az embriófejlődési stádiumok időbeli követését, 

• a korai és a „hatched” (a zona pellucidából kibújt) blasztociszták arányának elemzését, 

• valamint az apoptotikus sejtek előfordulásának értékelését. 

A preimplantációs emlős embrió fejlődése során egymást követő sejtosztódások és differenci-

álódási lépések zajlanak, amelyek kulcsfontosságúak a sikeres beágyazódáshoz. A fejlődés a pe-

tesejttel, valamint az azt körülvevő granulosasejtekkel kezdődik, amelyek támogatják a petesejt 

érését és korai fejlődését. A megtermékenyítést követően az embrió először kétsejtes, majd négy-

sejtes, később nyolcsejtes állapotba jut. Ezt követi a szedercsíra (morula) -szakasz, amely egy 

kompakt sejttömeg képződését jelenti, végül kialakul a blasztociszta, amely már képes a méhnyál-

kahártyába történő beágyazódásra. A blasztociszta belső sejttömege az embriót, míg külső rétege 

(trofoblaszt sejtek) a placenta embrió eredetű részeit fogják képezni (2. ábra). 

 

2. ábra. A preimplantációs nyúlembrió fejlődési szakaszai a megtermékenyítéstől 
a blasztocisztaállapotig 

A számozott képletek: 1 – megtermékenyített petesejt, 2 – kétsejtes embrió, 3 – négysejtes embrió,  

4 – nyolcsejtes embrió, 5 – morula, 6 – blasztociszta, 7 – hatched blasztociszta. 

(Forrás: saját szerkesztés) 

Ezek mellett molekuláris módszerek – például kvantitatív PCR, RNA-seq és a transzkriptóm 

részletes elemzése – is alkalmazhatók a mikotoxinok hatásainak feltárására. Az embrionális és 

differenciációs markerek, illetve ezek fehérjeszintű változásainak vizsgálata immunoassay tech-

nikával szintén fontos szerepet játszik az embriók fejlődésének komplex értékelésében. 
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Az in vitro mikotoxinnal kezelt, majd recipiens nőstényekbe visszaültetett embriókból szüle-

tett utódok vizsgálata lehetőséget ad, hogy a korai, alacsony dózisú expozíció hosszú távú követ-

kezményeit feltárjuk az élet későbbi szakaszaiban. Ez a kísérletes megközelítés kiküszöböli a hu-

mán vizsgálatokban jelentkező zavaró tényezőket – például a környezeti hatásokat, a genetikai 

sokféleséget vagy az életmódbeli különbségeket –, így célzottan tanulmányozhatók azok a moleku-

láris útvonalak, amelyek hozzájárulnak a nem fertőző krónikus betegségek (non-communicable 

diseases, azaz NCD-k) kialakulásához is. Az ilyen modellek különösen értékesek annak feltárásá-

ban, hogy az embrionális mikotoxin-expozíció hozzájárul-e bizonyos betegségek kialakulásához, 

és ha igen, milyen jellegű és milyen mértékű hatást gyakorol a fejlődési folyamatokra. 

Az implantációt követő mikotoxin-expozíció hatásait már szélesebb körben vizsgálták, jelen 

tanulmány azonban kifejezetten a preimplantációs eredményekre fókuszál. A preimplantációs 

időszakban végzett mikotoxinhatás-vizsgálatok in vitro állatmodelleken – különösen egér, sertés, 

nyúl és egyéb fajok esetében – releváns adatokat szolgáltatnak. Az alábbiakban fajonként ismer-

tetünk releváns kutatási megfigyeléseket, amelyek rávilágítanak a korai fejlődési szakasz sérülé-

kenységére. 

4.1. Házigér (Mus musculus) 

Az egér az egyik leggyakrabban alkalmazott modell a korai embriófejlődés vizsgálatára. Számos 

mikotoxin – köztük a T-2 toxin, a citrinin, a ZEN és származékaik, valamint az FB1 – már a preim-

plantációs szakaszban is jelentős fejlődési károsodásokat okozhat. 

A T-2 toxin esetében már rendkívül alacsony koncentráció (0,5–1 ng/ml) is elegendő ahhoz, 

hogy az embriófejlődés leállását és a blasztocisztaarány csökkenését idézze elő. Somoskői és 

munkatársai kimutatták, hogy ilyen szinteken szubletális fejlődési zavarok, kromatinszintű vál-

tozások és sejtosztódási rendellenességek lépnek fel, amelyek kiterjednek a sejtfragmentációra, 

az apoptózisra és a blasztocölképződés zavarára is (SOMOSKŐI ÉS MTSAI., 2016b; 2016a). 

Citrininkitettség hatására fokozódik az oxidatív stressz, az apoptózis, valamint jellemző az 

aktin citoszkeleton károsodása, ami a sejtosztódás súlyos zavarát jelzi a fejlődő blasztociszta 

belső sejtcsomójában. A károsodás együtt jár a reaktív oxigéngyökök fokozott termelődésével, a 

sejtek elveszítik a mitokondriális membránpotenciáljukat, valamint aktiválódik a kaszpáz-9 és 

kaszpáz-3. A fenti hatások együttesen megzavarják az embriók fejlődését a zigótától a blaszto-

cisztastádiumig, valamint csökken a fejlődő magzatok testtömege is (HUANG ÉS CHAN, 2017). 

A kifejlett szervezetben, a neurotoxikus hatású 3-nitropropionsav hatására az egérembriók 

többségének fejlődése kétsejtes állapotban leáll. A toxikus hatás epigenetikai módosulásokkal, 

mitokondriális diszfunkcióval, oxidatív stresszel és a zigotikus genomaktiváció zavarával járt, ami 

súlyosan befolyásolta a sejtek fejlődési potenciálját (ZHOU ÉS MTSAI., 2025). 

A ZEN szintén súlyosan károsítja az egérzigóták fejlődését. A toxin hatására az embriófejlődés 

leáll, amit oxidatív stressz, mitokondriális diszfunkció és fokozott apoptózis kísér. Ugyanakkor 

melatoninkezeléssel jelentős javulás érhető el: nő a blasztociszta- és utódszületési arány, csökken 

a szabadgyökök szintje, valamint gátlódik a ZEN által kiváltott fokozott BMP4-aktivitás és a 

MAPK-jelpálya gátlása, ezáltal normalizálódnak a fejlődési folyamatok (WANG M. ÉS MTSAI., 2025). 

Az apai ZEN-kitettség csökkenti a spermiumok számát és mozgékonyságát, oxidatív stresszt 

és mitokondriális károsodást okoz, ami már önmagában is rontja a megtermékenyítési arányt és 

az embrióminőséget. Ez alátámasztja, hogy a hímivarsejtek toxinterhelése is jelentős szerepet ját-

szik a korai embriófejlődés folyamatában (WANG P. ÉS MTSAI., 2025). 
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4.2. Sertés (Sus scrofa domesticus) 

A sertés preimplantációs embriói humán toxikológiai szempontból is kiemelkedően releváns mo-

dellként szolgálnak. Ezek az embriók különösen érzékenyek a DON és a ZEN toxinokra. A vizsgá-

latok szerint hatásukra csökken az embriófejlődési ráta, lassul a sejtosztódás, és jelentősen csök-

ken a blasztociszták aránya (SCHOEVERS ÉS MTSAI., 2021). 

Korábbi kutatások alapján az apoptotikus sejtek aránya az embrióban nem mutatott szignifi-

káns változást (ALM ÉS MTSAI., 2002). Ugyanakkor újabb eredmények azt igazolták, hogy a DON-

expozíció apoptózist vált ki az endoplazmatikus retikulum stressz hatására, az IRE1/JNK/CHOP 

jelátviteli útvonal aktiválásán keresztül. Ez a mechanizmus a sertésembriók fejlődőképességének 

csökkenéséhez vezet (KIM ÉS MTSAI., 2024). 

A ZEN és a DON együttes jelenléte emellett rendellenes osztódási orsók kialakulásához vezet, 

ami csökkenti a petesejtek termékenyülési esélyét, és növeli az abnormális kromoszómaszámú 

embriók kialakulásának kockázatát (MALEKINEJAD ÉS MTSAI., 2007). 

A ZEN-expozíció nemcsak a sejtosztódást és hormonális egyensúlyt befolyásolja, hanem epige-

netikai módosulásokat is kivált a korai embriófejlődés során. Sertés petesejtben kimutatták, hogy 

a ZEN hatására megváltozik a DNS-metilációs mintázat, ami hosszú távon hatással lehet az utódok 

növekedésére, anyagcseréjére és reproduktív képességeire (HAN ÉS MTSAI., 2016). 

Sertés embriók in vitro szterigmatocisztin – az aflatoxin egyik metabolitja – expozíciója során 

a barázdálódás folyamata nem mutatott jelentős eltérést, ugyanakkor a blasztocisztaképződés 

aránya szignifikánsan csökkent (LEE ÉS MTSAI., 2025). 

4.3. Házinyúl (Oryctolagus cuniculus var. domestica) 

A nyúl, az egérhez hasonlóan, jól alkalmazható a preimplantációs embriófejlődés vizsgálatára, mi-

vel rendelkezésre állnak hatékony embriótenyésztési és mikromanipulációs technikák. A nyúl-

embriók in vitro tenyésztési rendszerei részletesen dokumentáltak és validáltak, lehetővé téve az 

embriók hosszú távú megfigyelését egészen a blasztocisztastádiumig – különösen a késői stádiu-

mokban, a nyúlembrió késői beágyazódása miatt. 

A nyúlembriók fejlődési mintázata számos szempontból közelebb áll az emberéhez, mint az 

egéré. A génexpressziós mintázatok és azok finomhangolási mechanizmusai jelentős hasonlósá-

got mutatnak a humán embriókéval (TON ÉS MTSAI., 2023). Ez a párhuzam részben az evolúciós 

távolság viszonylagos közelségének, valamint az anatómiai és fiziológiai egyezéseknek köszön-

hető. Egyes patológiás folyamatok – például a kardiovaszkuláris rendszer működése vagy az ér-

elmeszesedés – szintén szoros hasonlóságot mutatnak (ELLERMANN ÉS MTSAI., 2021; FAN ÉS MTSAI., 

2021). 

Bár preimplantációs nyúlembriókon végzett in vitro vizsgálatok jelenleg nem állnak rendelke-

zésre, több in vivo adatokat feldolgozó tanulmány igazolja, hogy a mikotoxinok jelentős hatással 

vannak a nyúl reprodukciós és élettani paramétereire. Az aflatoxinnal szennyezett takarmány ha-

tására nő a toxinkoncentráció a májban és vesében, csökken a testtömeg, és romlanak a máj- 

enzimértékek (ATIYAH ÉS MTSAI., 2025). A mikotoxinok krónikus expozíciója nyulakban immun-

modulációt, emésztőrendszeri zavarokat, szubklinikus szervkárosodást (DURANOVA ÉS MTSAI., 

2015; ZHANG ÉS MTSAI., 2022), reprodukciós toxicitást (SZABÓ ÉS MTSAI., 2021) és fejlődési rendel-

lenességeket is okoz (LIMA, 2024). Ezek az adatok alátámasztják, hogy a nyúlmodell alkalmas le-

het a mikotoxinok hosszú távú reprodukciós hatásainak és az embriófejlődésre gyakorolt hatása-

inak vizsgálatára (TSOULOUFI, 2024). 
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4.4. Kérődzők: szarvasmarha (Bos taurus), juh (Ovis aries), kecske (Capra aegagrus hircus) 

A különböző emlősmodellek eltérő érzékenységet mutatnak a mikotoxinokkal szemben. Míg a 

sertés különösen érzékeny a trichotecénekre (pl. DON, T-2 toxin), addig a kérődzők – a bendőmik-

robiom okán – nagyobb ellenállóképességet mutatnak, mivel képesek bizonyos mikotoxinokat 

részben lebontani vagy átalakítani. Ez a különbség főként az emésztőrendszer anatómiai és mik-

robiológiai sajátosságaiból fakad (BIRANJIA-HURDOYAL, 2025). Ez a fokozott ellenálló képesség 

nem feltétlenül igaz a preimplantációs fejlődési szakaszban. 

Juhok esetében a beauvericin toxikus hatást gyakorol a kumulusz-petesejt komplexekre, fo-

kozva a kumuluszsejtek apoptózisát, mitokondriális diszfunkciót okozva a petesejtben. Magas 

koncentrációban (5 µM) gátolja az érési folyamatokat, míg alacsonyabb dózisban (0,5–3 µM) 

csökkenti a mitokondriális aktivitást, ami rontja az embriófejlődési potenciált és a blasztociszták 

minőségét (MASTROROCCO ÉS MTSAI., 2019). Az OTA szintén in vitro körülmények között, koncent-

rációfüggő módon károsítja a petesejt érését és az embriófejlődést, gátolja a kumuluszexpanziót, 

ami a petesejtérés normál folyamatának része, elősegíti a megtermékenyítést, és fokozza a blasz-

tociszták apoptózisát (DELL’AQUILA ÉS MTSAI., 2021). 

Szarvasmarhában a mikotoxinok – különösen az aflatoxin B1 és M1 – negatívan befolyásolják 

a gaméták minőségét és az embriófejlődést (YAACOBI-ARTZI ÉS MTSAI., 2023). A spermiumokat érő 

mikotoxinok rontják a mitokondriális funkciót, növelik a reaktív oxigéngyökök mennyiségét, és 

csökkentik a fertilizációs képességet (KALO ÉS MTSAI., 2023). A de-epoxi-dezoxinivalenol (DOM-1) 

szintén csökkenti az embriók fejlődési sikerét és a spermiumok mozgékonyságát (GUERRERO-

NETRO ÉS MTSAI., 2021). A ZEN és a T2 toxin citotoxikus hatása jelentős embrióéletképesség-csök-

kenést és morfológiai rendellenességeket okoz, még az engedélyezett takarmányszinteken is. 

Hosszan tartó expozíció petefészekcisztákat, rendszertelen ivarzást és gyenge termékenységi 

mutatókat eredményezhet (MAHMOUD ÉS MTSAI., 2013). 

A vizsgálatok arra is rámutattak, hogy a toxikus hatások nemcsak a megtermékenyítés sike-

rességét, hanem az embrió további fejlődését is befolyásolhatják. Az aflatoxin B1-nek kitett bikas-

permiumok proteomikai elemzése során olyan fehérjék megváltozott expresszióját azonosítot-

ták, amelyek kulcsszerepet játszanak a spermiumfunkcióban, a megtermékenyítő képességben és 

az embriófejlődésben. Továbbá mikroarray-analízissel kimutatták, hogy az aflatoxin B1- nek ki-

tett spermiumokból származó blasztocisztákban 345 gén expressziója tért el a kontrollhoz ké-

pest. Ezek a gének többek között az embrió- és placentafejlődés, a sejtciklus szabályozása, a DNS-

javítás, a hisztonmódosítás, valamint a kalcium-jelátviteli utak szabályozásában vesznek részt. A 

toxin káros hatásai nemcsak a spermium DNS-integritásának sérülésén keresztül, hanem komp-

lex molekuláris mechanizmusokon át is érvényesülnek, amelyek közvetlenül befolyásolják a fej-

lődő embrió életképességét (KOMSKY-ELBAZ ÉS MTSAI., 2020). 

A kecske granulosa- vagy más néven tüszősejtjeikben a ZEN jelentős oxidatív stresszt idéz elő, 

amelyhez a Sesterin2 (SESN2) gén expressziójának fokozódása társul, ami a KEAP1/NRF2 jelát-

viteli útvonalon keresztül szabályozza az oxidatív stressz szintjét, és a chi-miR-130b-3p mik-

roRNS ezen génexpresszióját befolyásolva módosítja a ZEN által kiváltott sejtkárosodás mértékét 

(LIU ÉS MTSAI., 2023a). Emellett egy másik tanulmány szerint a ZEN hatására a tüszősejtekben szig-

nifikánsan megnőtt a rézion-koncentráció, miközben a réztranszportért felelős ATP7A és ATP7B 

gének expressziója csökkent, ami új megközelítést kínál a ZEN által kiváltott sejtkárosodás vizs-

gálatára az ionháztartási vonatkozásában (LIU ÉS MTSAI., 2023b). 
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4.5. Ragadozók: kutya (Canis lupus familiaris) és aranysakál (Canis aureus) 

Bár a kutya és a ragadozó életmódú aranysakál főként húst fogyasztanak, táplálékuk – különösen 

a gabonával dúsított takarmány vagy a növényevő zsákmányállat révén – nem mentes a mikoto-

xinoktól, így ezen fajok esetében is kimutatható a toxikus hatások jelenléte (FEHÉR ÉS MTSAI., 2025) 

és élettani következménye. Kutyák esetében a preimplantációs szakaszra vonatkozó adatok kor-

látozottak, azonban a toxikus dózisok valószínűsíthetően befolyásolják a reproduktív paraméte-

reket, így a korai embriófejlődést is. A kutyák és macskák számára készült állateledelek – köztük 

a gabonatartalmú, gyógyászati célú takarmányok is (WITASZAK ÉS MTSAI., 2019) – gyakran tartal-

maznak Fusarium-fajokat és azok mikotoxinjait, például FB1-et, DON-t, nivalenolt és ZEN-t, ame-

lyek még az Európai Unió által megengedett határértékek alatt is potenciális egészségügyi kocká-

zatot jelentenek (BOERMANS ÉS LEUNG, 2007; CROSBIE ÉS MTSAI., 2024). Mivel ezek az állatok raga-

dozók, a gabonaalapú étrend nemcsak táplálkozás-élettani szempontból kérdéses, hanem a mi-

kotoxinok hosszú távú, alacsony dózisú bevitele révén máj- és vesekárosodást okozhatnak, sőt 

akár elhullást is (BRUCHIM ÉS MTSAI., 2012; STENSKE ÉS MTSAI., 2006). 

4.6. Összefoglalás 

Az in vitro emlősállat-modellek elengedhetetlenek a mikotoxinok preimplantációs stádiumra gya-

korolt hatásainak vizsgálatához. A leggyakoribb modellszervezetek az egér és a sertés mellett a 

nyúl, a szarvasmarha és akár a juh, kecske embrióinak, illetve embrionális sejtjeinek, továbbá 

ivarsejtjeinek vizsgálata egyöntetűen támogatják, hogy akár a környezetben előforduló, alacsony 

koncentrációjú toxin is képes befolyásolni a fejlődést, elsődlegesen a finom molekuláris útvona-

lakon keresztül, ami akár tartós egészségkárosodást is okozhat. 

5. Humán vonatkozások 

A mikotoxinok környezeti jelenlétének – legyen szó élőhelyről vagy munkahelyi környezetről – 

azonosítása és mérséklése komoly kihívást jelent (ARCE-LÓPEZ ÉS MTSAI., 2020). Az Institute for 

Health Metrics and Evaluation szervezet becslései szerint 2021-ben 42 millió ember halálát okoz-

ták az NCD-k: daganatos betegségek, cukorbetegség, szív és érrendszeri betegségek, idegrend-

szeri és tüdőbetegségek (NAGHAVI, 2025). Habár számos epidemiológiai és toxikológiai vizsgálat 

bizonyítja a környezeti tényezők hozzájárulását ezen degeneratív betegségek kialakulásához és a 

szerepüket a betegségek lefolyásában, mégis jelentős kihívást jelent a tényleges okok és azok pon-

tos következményeinek feltárása (CRIPPS ÉS MTSAI., 2005; ROBERTSON ÉS MTSAI., 2019). A kutatások 

abba az irányba mutatnak, hogy a mikotoxinok szerepe egyre inkább igazolható az NCD-k eseté-

ben is. 

Emlősöknél a mikotoxinok a placentán keresztül elérhetik a fejlődő utódot (WILD ÉS MTSAI., 

1991), illetve a korai embrionális szakaszban az ivarszervekben, a petevezetőben található folya-

dékon keresztül is érintkezésbe kerülhetnek az ivarsejtekkel és az embrióval. Ez a veszélyes ex-

pozíciós útvonal rámutat arra, hogy a mikotoxinok nemcsak a terhesség későbbi szakaszaiban, de 

már a legkorábbi fázisokban is befolyásolhatják az utód fejlődését, így a környezeti és táplálkozási 

kockázatok felmérése és csökkentése alapvető fontosságú az egészségvédelem szempontjából 

(SMITH ÉS MTSAI., 2017, HERNANDEZ-VARGAS, ÉS MTSAI., 2015). 

6. Összegzés és javasolt kutatási irányok 

A preimplantációs embriófejlődés során a mikotoxinhatás mechanizmusainak feltárása számos 

területen előrehaladott, ugyanakkor több kulcsfontosságú részlet még vizsgálatra szorul. Az 

egyik ilyen terület az anyai oldalon, az endometriumban jelentkező sejtpusztulás és gyulladásos 
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folyamatok. Bár a ZEN toxikus hatása kapcsán már ismert, hogy apoptózist indukál az endomet-

riális sejtekben, a pontos molekuláris útvonalak – például a kaszpáz-aktiváció, mitokondriális 

diszfunkció és gyulladásos mediátorok szerepe – ebben a kontextusban még nem teljesen feltár-

tak. Ennek vizsgálata hozzájárulhat a beágyazódás zavarainak megértéséhez. 

További kutatási irányt jelent az epigenetikai hatások részletes feltérképezése a preimplantá-

ciós embrióban. Bár néhány tanulmány már rámutatott a DNS-metilációs mintázatok és hisz-

tomódosítások megváltozására. Azonban a mikotoxinok által kiváltott epigenetikai változások 

ebben a korai fejlődési szakaszban még nem kellően dokumentáltak. A nem kódoló RNS-ek sze-

repének vizsgálata szintén új megközelítést nyújthat. 

A nyúlmodell alkalmazása szintén kiaknázatlan lehetőségeket rejt. Bár a nyúlembriók fejlődési 

mintázata számos szempontból hasonlít az emberéhez, jelenleg nem állnak rendelkezésre preim-

plantációs in vitro vizsgálatok. A nyúlembriók in vitro mikotoxin-expozíciója során a fejlődési ráta, 

apoptózis és epigenetikai változások feltárása értékes adatokkal szolgálhat a humán vonatkozá-

sok jobb megértéséhez is. 

Az immunválasz és gyulladás molekuláris háttere szintén további vizsgálatokat igényel. A ZEN 

immuntoxikus hatása ismert, azonban a méh immunválaszának részletes mechanisztikus feltá-

rása – például a citokinprofilok, immunsejtek aktivációja és jelátviteli utak vizsgálata – még hiá-

nyos. Ez különösen fontos lehet, hogy megértsük milyen tényezők vezetnek a sikeres beágyazó-

dáshoz. 

Végül, az apai eredetű mikotoxin-expozíció hatásai is alulreprezentáltak a jelenleg rendelke-

zésre álló kutatási eredményekben. Bár utalnak adatok a spermiumok toxinterhelésének negatív 

hatásaira, de a spermiumproteomika, DNS-integritás és különösen az utódok fejlődési tulajdon-

ságainak vizsgálata új perspektívát nyithat a reprodukciós toxikológia területén. 
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Summary 

The effects of mycotoxins on preimplantation embryonic development have become a prominent research 

topic in recent years. These naturally occurring fungal toxins influence embryonic development from the fer-

tilized egg stage to the blastocyst stage, particularly affecting fundamental processes of cell division and dif-

ferentiation. The preimplantation period is highly sensitive, thus early exposure to mycotoxins can signifi-

cantly impair embryo viability and subsequent development. Human biomonitoring studies have confirmed 

the presence of mycotoxins in pregnant women, primarily compounds such as deoxynivalenol, zearalenone, 

and ochratoxin A. Although direct clinical data on human preimplantation embryos remain limited, labora-

tory and animal studies provide detailed mechanistic insights into the developmental effects of mycotoxins. 

The investigation of sublethal exposure levels is especially important, as these do not cause acute cell death 

but can affect cellular function and developmental processes over the long term. The environmental presence 

of mycotoxins poses significant risks for both human and animal health, making the exploration of their impact 

on early embryo development essential for protective strategies. 
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