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Összefoglalás 

A ciklodextrinek (CD) glükózalegységekből felépülő gyűrű alakú oligomerek, melyek belső ürege képes apolá-

ris vendégmolekulák vagy molekularészek megkötésére. Számos mikotoxin kölcsönhatásait írták le  

CD-kkel, ezért több kutatásban is célul tűzték ki CD-alapú mikotoxinkötők létrehozását és vizsgálatát. A CD-k 

képesek jelentősen megemelni egyes fluoreszcenciás sajátságú mikotoxinok emissziós jelét, így alkalmasak le-

hetnek e toxinok analitikai kimutatásának érzékenyítésére. Emellett a vízben nem oldódó felülethez kapcsolt 

CD-k és CD-polimerek felhasználhatók analitikai extrakcióra/mintadúsításra vagy mikotoxinok eltávolítá-

sára vizes oldatokból (akár italokból). Egyes vizsgálatok alapján a CD-technológia in vivo mikotoxinkötők 

fejlesztése esetében is ígéretes lehet, ezáltal mérsékelhetővé válnának a szervezetbe jutó mikotoxinok által 

okozott kedvezőtlen hatások. Jelen tanulmányban röviden összefoglaltuk a mikotoxin-CD kölcsönhatásokkal 

kapcsolatos főbb ismereteinket, beleértve saját vizsgálatainkat és más kutatócsoportok által közölt eredmé-

nyeket. 

Kulcsszavak: mikotoxin, ciklodextrin, fluoreszcencia-erősítés, extrakció, mikotoxinkötő 

1. Ciklodextrinek 

A ciklodextrinek (CD) glükopiranóz alegységekből felépülő, gyűrű alakú molekulák (1. ábra). 

Belső üregük lipofil, így képesek apoláris molekulák befogadására, ami során úgynevezett gazda-

vendég (host-guest) típusú zárványkomplexek jönnek létre (SZENTE ÉS SZEJTLI, 1999). Ezt a folya-

matot a CD-k mérete miatt mikrokapszulázásnak is szokták nevezni. Továbbá a CD-k hidroxilcso-

portjai kifelé orientálódnak, ami kiváló vízoldhatóságot biztosít (CRINI, 2014). E tulajdonságaik 

miatt a CD-k felhasználhatók apoláris vegyületek szolubilizálására (vizes oldatba való bevitelére), 

a vendégmolekula fizikokémiai stabilitásának javítására (például védelem az oxidációtól), kelle-

metlen ízek/szagok elfedésére, abszorpció (felszívódás) és/vagy szöveti penetráció elősegítésére, 

enantiomer szelektív analitikai szeparáció megvalósítására, érzékenyebb (például fluoreszcencia-

erősítés) vagy alacsonyabb szervesoldószer-igényű analitikai módszerek fejlesztésére, extrakcióra 

és analitikai mintadúsításra, toxinok és egyéb szennyezők eltávolításara (például szennyvíztisztí-

tás), valamint új antidótumok és detoxifikációs stratégiák kifejlesztésére (KEATING, 2016; KHATOON 

ÉS MTSAI., 2025; LARIONOVA ÉS MTSAI., 2011; MORIN-CRINI ÉS MTSAI., 2018; SCRIBA, 2019; XIAO ÉS MTSAI., 

2025). Szerteágazó tulajdonságaik eredményeként a CD-ket gyakran alkalmazza többek között az 

élelmiszer-, gyógyszer- és kozmetikai ipar (CHRISTAKI ÉS MTSAI., 2023). A leggyakrabban az alfa-, 
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béta- és gamma-CD-ket használják, melyek 6 (α-CD), 7 (β-CD) és 8 (γ-CD) glükózalegységből állnak. 

E natív CD-k kémiai módosításával megváltoztatható komplex képzési képességük a különböző 

vendégmolekulákkal (MARTIN DEL VALLE, 2004), így specifikusabb és erősebb kölcsönhatások is 

kialakulhatnak. Emellett a CD-gyűrűk linkereken keresztül történő összekapcsolásával CD-poli-

mereket is elő lehet állítani (LIU ÉS MTSAI., 2021). A következő szakaszokban részletesen tárgyaljuk 

a mikotoxin-CD kölcsönhatásokkal kapcsolatos eddigi ismereteinket, beleértve az ígéretesnek 

tűnő alkalmazási lehetőségeket. 

 

1. ábra. A natív β-CD (balra) és a β-CD polimer (jobbra) szerkezete 

2. Ciklodextrinek hatása a mikotoxinok fluoreszcenciájára 

Egyes mikotoxinok intrinszik fluoreszcenciás tulajdonsággal rendelkeznek, ami kiválóan felhasz-

nálható a nagyérzékenységű, szelektívebb analitikai kimutatásuk és mennyiségi meghatározásuk 

során. Ide tartoznak például az aflatoxin B1, az alternariol, a citrinin, az ochratoxin A és a zeara-

lenon mikotoxinok, valamint egyes származékaik. Tekintettel arra, hogy az aromás fluorofór- 

vegyületek fluoreszcenciás jelét a vízmolekulák jellemzően csökkentik (DOBRETSOV ÉS MTSAI., 

2014), ha megzavarjuk ezt a hatást vizes oldatban, akkor a vízmolekulák részleges kioltó hatása 

mérséklődik, ez pedig a fluoreszcencia emissziósintenzitás-emelkedését eredményezi (FRANKE-

WICH ÉS MTSAI., 1991). Mivel egy mikotoxin CD-üregbe való beilleszkedése során a vendégmole-

kula hidrátburkából (és a CD-üregből is) vízmolekulák távoznak (szorulnak ki), a kölcsönhatás 

által megvalósuló részleges dehidratáció eredményeként megnő a vendégmolekula oldatban 

mért fluoreszcenciája (FAISAL ÉS MTSAI., 2019a; FLISZÁR-NYÚL ÉS MTSAI., 2019). Továbbá, a CD-k mo-

lekuláris üregébe történő belépéssel a vendégmolekula apoláris mikrokörnyezetbe kerül, ami ha-

sonló dielektromos állandóval jellemezhető, mint a körülbelül 65-70%-os etanol-víz elegy. 

Ez többnyire valóban így történik, azonban érdemes kiemelni, hogy az ochratoxin A fluoresz-

cenciás jelét a CD-nek nem, vagy csak alig emelik (AMADASI ÉS MTSAI., 2007; POÓR ÉS MTSAI., 2015a). 

Egy pozitív oldallánccal módosított CD esetében azonban mégis jelentősebb változás volt tapasz-

talható, amit az eredményezett, hogy a kationos CD lényegesen erősebben kötődik a mikotoxin 

dianion formájához (a nem-ionos és monoanion formájával szemben), ami spektroszkópiailag jól 

követhető változásokat eredményezett (POÓR ÉS MTSAI., 2015a). 

A citrinin kapcsán csak a mikotoxin nem-ionizált formája mutat fluoreszcenciát, így a citrinin-

CD kölcsönhatások e tekintetben csak az alacsony pH-tartományban (pH ≤ 3) vizsgálhatók (POÓR 

ÉS MTSAI., 2016; ZHOU ÉS MTSAI., 2012). Ezzel szemben a citrinin redukált metabolitja, a dihidrocit-

rinon széles pH-tartományban mutat fluoreszcenciát (FAISAL ÉS MTSAI., 2019a). Mikrokörnyezettől 
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függően, a vizsgált natív és kémiailag módosított β-CD-k nagyjából 1,5-3-szorosára emelték a cit-

rinin emissziós jelét (POÓR ÉS MTSAI., 2016; ZHOU ÉS MTSAI., 2012), míg a dihidrocitrinon esetében 

egyes β-CD-k nagyjából 20-szorosára növelték a toxin fluoreszcenciás jelintenzitását (FAISAL ÉS 

MTSAI., 2019a). 

Az aflatoxin B1 és G1 mikotoxinok kapcsán szintén nagyságrendi emelkedést okoztak az 

emissziós jelben egyes β-CD-k, míg az aflatoxin B2, G2 és M1 esetében a CD-k hatása ettől jelen-

tősen elmaradt (DALL'ASTA ÉS MTSAI., 2003). Több vizsgálatban is alátámasztották, hogy CD-kkel 

számottevően növelhető az aflatoxinok fluoreszcenciás alapú analízisének érzékenysége (CEPEDA 

ÉS MTSAI., 1996; CHIAVARO ÉS MTSAI., 2001; FENTE ÉS MTSAI., 2001). 

Natív és kémiailag módosított β-CD-k jelenlétében akár 10-20-szoros mértékben is megemel-

kedhet a zearalenon, α-zearalenol és β-zearalenol mikotoxinok fluoreszcenciája (DALL’ASTA ÉS 

MTSAI., 2009; MARAGOS ÉS APPELL, 2007; POÓR ÉS MTSAI., 2015b; POÓR ÉS MTSAI., 2017). A konjugátu-

mokkal végzett vizsgálatok során a zearalenon-14-szulfát emissziós jele akár több mint 20- 

szorosára emelhető egyes CD-kkel (FAISAL ÉS MTSAI., 2020a), míg a zearalenon-14-glükozid (FAISAL 

ÉS MTSAI., 2019b) és a zearalenon-14-glükuronid (POÓR ÉS MTSAI., 2023) esetében a legnagyobb 

emelkedések körülbelül 7-9-szeresek voltak. 

Érdekes módon az alternariol volt az első olyan mikotoxin, aminél a γ-CD-k nagyobb jelemel-

kedést okoztak, mint a β-CD-k, ami a natív γ-CD esetében körülbelül hétszeres volt (FLISZÁR-NYÚL 

ÉS MTSAI., 2019). Egy következő vizsgálatban írták le, hogy a sugammadex nevű kémiailag módo-

sított γ-CD még ennél is jóval hatékonyabb (25-szörös jelemelkedés) (FLISZÁR-NYÚL ÉS MTSAI., 

2022a). Ezzel szemben, a sugammadex csak körülbelül 5-10-szeres emelkedést okozott az alter-

nariol-3-szulfát és alternariol-3-glükozid, valamint az alternariol-9-metiléter és annak szulfát- és 

glükozidszármazékai esetében (LEMLI ÉS MTSAI., 2022; POÓR ÉS MTSAI., 2023). 

A főbb eredményeket az 1. táblázatban foglaltuk össze. A felsorolt megfigyelések rámutatnak, 

hogy a CD-technológia számos mikotoxin és mikotoxin-metabolit esetében adhat lehetőséget 

azok érzékenyebb fluoreszcenciás alapú analitikai kimutatására. 

1. táblázat. Ciklodextrinek jelentősebb fluoreszcencia-erősítő hatása a különböző mikotoxinok 

emissziós jelére vonatkozóan 

Mikotoxin CD 
Jelemelkedés 

mértéke 
CD moláris 

mennyisége 
Oldószer Referencia 

Aflatoxin B1 
DIMEB 

SulfBCD 
SucBCD 

15× 
15× 
27× 

toxin × 105 víz DALL'ASTA ÉS MTSAI., 2003 

Alternariol SGD 25× toxin × 200 
PBS 

(pH = 7,4) 
FLISZÁR-NYÚL ÉS MTSAI., 

2022a 

Dihidrocitrinon 
RAMEB 
QABCD 

18× 
20× 

toxin × 1000 
Na-acetát 

puffer 
(pH = 5,0) 

FAISAL ÉS MTSAI., 2019a 

Zearalenon 
RAMEB 
DIMEB 

19× 
19× 

toxin × 1000 
Na-acetát 

puffer 
(pH = 5,0) 

POÓR ÉS MTSAI., 2015b 

α-Zearalenol 
β-CD 

RAMEB 
DIMEB 

18× 
18× 
19× 

toxin × 1000 
Na-acetát 

puffer 
(pH = 5,0) 

POÓR ÉS MTSAI., 2017 

β-Zearalenol 
SBECD 
RAMEB 
DIMEB 

19× 
21× 
26× 

toxin × 1000 
Na-acetát 

puffer 
(pH = 5,0) 

POÓR ÉS MTSAI., 2017 

Zearalenon- 
14-szulfát 

DIMEB 
MABCD 

20× 
21× 

toxin × 2000 
Na-acetát 

puffer 
(pH = 5,0) 

FAISAL ÉS MTSAI., 2020a 

DIMEB: 2,6-di-O-metil-β-CD; MABCD: 6-monodeoxi-6-monoamino-β-CD; QABCD: (2-hidroxi-3-N,N,N-tri-

metilamino)propil-β-CD; RAMEB: random metilált β-CD; SBECD: szulfobutiléter-β-CD; SGD: sugammadex; 

SucBCD: szukcinil-β-CD; SulfBCD: szulfatált β-CD  
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3. Ciklodextrinek kémiai módosításának hatása a mikotoxin-ciklodextrin 
komplexek stabilitására 

Az, hogy egy CD mennyire stabil komplexet alakít ki az adott mikotoxinnal, kiemelt jelentőségű, 

hiszen ez nagyban meghatározza potenciális felhasználási lehetőségeit. Ha a kölcsönhatás kellően 

stabil, akkor a CD akár védőmolekulaként is felhasználható. Azonban erre akkor van reálisabb 

esély, ha a komplex kötési állandója/asszociációs konstansa (K) eléri vagy meghaladja a 

10 000 L/mol-os értéket (FLISZÁR-NYÚL ÉS MTSAI., 2022b). Mivel a mikotoxin-CD komplexek stabi-

litásai között több nagyságrendi eltérés van, az egyszerűség kedvéért a továbbiakban a L/mol 

mértékegységben meghatározott kötési állandók tízesalapú logaritmusát (logK) fogjuk feltün-

tetni, tehát ha K = 104 L/mol akkor logK = 4,0. 

Egyes mikotoxinok csak igen alacsony stabilitású komplexeket képeznek CD-kkel, például az 

aflatoxinok és a citrinin CD-komplexeinek logK-értékei 3,0 alattiak. Az aflatoxin B1, B2, G1, G2 és 

M1 esetében 2,3 és 3,0 közötti logK-értékeket írtak le vízben (DALL'ASTA ÉS MTSAI., 2003). A citrinin 

kapcsán a DIMEB (2,6-di-O-metil-β-CD; logK = 2,9; pH = 2,0) bizonyult a legjobb komplexképző-

nek (POÓR ÉS MTSAI., 2016). Ennél csak alig erősebb komplexeket lehetett megfigyelni a dihidro-

citrinon és a QABCD ((2-hidroxi-3-N,N,N-trimetilamino)propil-β-CD) között (logK = 3,4; pH = 5,0 

és 7,4) (FAISAL ÉS MTSAI., 2019a). 

Az ochratoxin A-CDkomplexek kötési állandói (logK ≈ 2,4-3,4) jellemzően alacsonyak (HAS-

HEMI ÉS ALIZADEH, 2009; VENTRELLA ÉS MTSAI., 2014; VERRONE ÉS MTSAI., 2007), azonban leírtak egy 

olyan kémiailag módosított CD-t, ami ennél jóval magasabb affinitással képes megkötni a mikoto-

xin dianion formáját (a karboxil- és a fenolos hidroxilcsoport is deprotonált) (POÓR ÉS MTSAI., 

2015a). A QABCD tetraalkil-ammónium kationt tartalmaz oldalláncában, ami az ochratoxin A di-

anion CD-üregben való inklúzióját ionos kölcsönhatással erősíti. Ezáltal az ochratoxin A-QABCD 

komplex logK-értéke körülbelül 4,5 (pH = 9,0) (POÓR ÉS MTSAI., 2015a), ami jelentős előrelépés a 

komplexstabilitás tekintetében. 

Az ochratoxin A-hoz hasonlóan, az alternariol is szerényebb kölcsönhatást mutatott a legtöbb 

CD-vel (logK = 2,1–3,6; pH = 5,0–10,0), azonban ez a mikotoxin a γ-CD-khez erősebben kötődött, 

mint a β-származékokhoz (FLISZÁR-NYÚL ÉS MTSAI., 2019). Egy következő vizsgálat azonban rámu-

tatott, hogy a sugammadex ennél sokkal eredményesebb: fiziológiás (PBS, pH = 7,4) pufferben a 

komplex logK-értéke 4,7 volt (FLISZÁR-NYÚL ÉS MTSAI., 2022a). A szulfobutiléter-β-CD (SBECD) és 

a sugammadex kölcsönhatásait is tesztelték alternariol-3-szulfáttal, alternariol-3-glükoziddal, al-

ternariol-9-metiléterrel, valamint utóbbi szulfát és glükozid származékaival. Itt az alternariol-9-

metiléter-sugammadex komplexet érdemes kiemelni (logK = 4,0; pH = 5,0), a többi esetben lénye-

gesen alacsonyabb kötési állandókat figyeltek meg (logK ≈ 3) (LEMLI ÉS MTSAI., 2022; POÓR ÉS 

MTSAI., 2023).  

A zearalenon esete abból a szempontból nagyon kedvező, hogy ez a mikotoxin már a natív β-

CD-vel is viszonylag stabil komplexeket alakít ki (logK ≈ 4) (DALL'ASTA ÉS MTSAI., 2008; DALL'ASTA 

ÉS MTSAI., 2009; POÓR ÉS MTSAI., 2015b). Ez a kötési állandó még tovább emelhető a β-CD kémiai 

módosításával: az eddig leírt legsikeresebb származék a DIMEB, amelyre 4,8-as (pH = 5,0) és 5,2-

es (vízben) logK-értékeket határoztak meg (DALL'ASTA ÉS MTSAI., 2009; POÓR ÉS MTSAI., 2015b). A 

redukált metabolitok közül az α-zearalenol hasonló erősséggel kapcsolódik a β-CD-khez mint az 

anyatoxin; azonban a β-zearalenollal kapcsolatban ellentmondásosak az eredmények, ennek köl-

csönhatásai a CD-kkel valamivel gyengébbek lehetnek (DALL'ASTA ÉS MTSAI., 2008; DALL'ASTA ÉS 

MTSAI., 2009; POÓR ÉS MTSAI., 2015b). A zearalenonhoz hasonlóan az α- és β-zearalenol is DIMEB-

bel alakította ki a legstabilabb komplexeket a vizsgált CD-k közül (POÓR ÉS MTSAI., 2015b). A ze-

aralenon-14-szulfát a legtöbb tesztelt CD-hez gyengébben kapcsolódott, mint az anyatoxin, a 
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metil-szubsztituált származékokkal – RAMEB (logK = 4,3) és DIMEB (logK = 4,6) – azonban vi-

szonylag magas stabilitású komplexek alakultak ki (pH = 5,0 és 7,4) (FAISAL ÉS MTSAI., 2020a). A 

zearalenon-14-glükozid (FAISAL ÉS MTSAI., 2019b) és a zearalenon-14-glükuronid (POÓR ÉS MTSAI., 

2023) metabolitok esetében csak 3,5 vagy azalatti logK-értékeket írtak le a vizsgált CD-kkel. Emel-

lett megemlíthető, hogy a nagyobb térkitöltésű glükozid- és glükuronid-származékok inkább a 

tágasabb üreggel rendelkező γ-CD-k iránt mutattak preferenciát. 

Érdemes még röviden tárgyalni a pH szerepét is. A zearalenon és zearalenol vegyületek eseté-

ben a savas vagy semleges pH kedvezőbb a komplexképződés szempontjából, amit az eredmé-

nyez, hogy ezek a mikotoxinok nem-ionizált formában lényegesen erősebben kötődnek a CD-khez 

(POÓR ÉS MTSAI., 2015b; POÓR ÉS MTSAI., 2017). Ezért a zearalenon/zearalenol-molekulák fenolos 

hidroxilcsoportjainak protonvesztése kedvezőtlen a komplexképződés szempontjából. A fluo-

reszcenciás spektrumok alapján ilyenkor a CD-k hozzáadása eltolja a kémiai egyensúlyt a nem-

ionos forma képződésének irányába (POÓR ÉS MTSAI., 2015b; POÓR ÉS MTSAI., 2017). Ezzel ellentét-

ben, olykor pont a vendégmolekula protonvesztése használható ki: például az ochratoxin A di-

anion formája stabilabb kölcsönhatást alakít ki a pozitív töltésű oldallánccal rendelkező QABCD-

vel (POÓR ÉS MTSAI., 2015a). 

A magasabb stabilitású mikotoxin-CD komplexek kötési állandóit a 2. táblázatban foglaltuk 

össze. Az eredmények rámutatnak, hogy a CD-k kémiai módosításával olykor jelentősen növel-

hető a kialakuló komplexek stabilitása, ami lehetőséget nyújt hatékonyabb és szelektívebb miko-

toxinkötő molekulák kifejlesztésére. 

2. táblázat. A magasabb stabilitású mikotoxin-ciklodextrin komplexek kötési állandói (K, L/mol) és a 

különböző mérések során alkalmazott pufferek 

Mikotoxin CD logK Oldószer 
Referencia 

Alternariol SGD 4,7 PBS (pH = 7,4) 
FLISZÁR-NYÚL ÉS MTSAI., 

2022a 

Alternariol-9- 
metiléter 

SGD 4,0 Na-acetát puffer (pH = 5,0) LEMLI ÉS MTSAI., 2022 

Ochratoxin A QABCD 4,5 
ammónium-acetát puffer 

(pH = 9,0) 
POÓR ÉS MTSAI., 2015a 

Zearalenon 

β-CD 
HPBCD 
DIMEB 

4,3 
5,0 
5,2 

víz DALL’ASTA ÉS MTSAI., 2009 

HPBCD 
β-CD 

SBECD 
RAMEB 
DIMEB 

3,9 
4,0 
4,2 
4,4 
4,8 

Na-acetát puffer (pH = 5,0) POÓR ÉS MTSAI., 2015b 

SBECD 
RAMEB 

SuRAMEB 

4,1 
4,3 
4,7 

PBS (pH = 7,4) FAISAL ÉS MTSAI., 2020b 

α-Zearalenol 

β-CD 4,4 víz DALL’ASTA ÉS MTSAI., 2009 

β-CD 
HPBCD 
SBECD 
RAMEB 
DIMEB 

4,0 
4,2 
4,7 
4,7 
5,0 

Na-acetát puffer (pH = 5,0) POÓR ÉS MTSAI., 2017 

β-Zearalenol DIMEB 4,0 Na-acetát puffer (pH = 5,0) POÓR ÉS MTSAI., 2017 

Zearalenon-14- 
szulfát 

RAMEB 
DIMEB 

4,3 
4,7 

Na-acetát puffer (pH = 5,0) 
FAISAL ÉS MTSAI., 2020a 

QABCD 4,2 Na-borát puffer (pH = 10,0) 

DIMEB: 2,6-di-O-metil-β-CD; HPBCD: hidroxipropil-β-CD; QABCD: (2-hidroxi-3-N,N,N-trimetilamino)pro-

pil-β-CD; RAMEB: random metilált β-CD; SBECD: szulfobutiléter-β-CD; SuRAMEB: szukcinil-metil-β-CD; 

SGD: sugammadex 
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4. Ciklodextrinek védő hatása a mikotoxinok által okozott toxicitással szemben 

A CD-k számos vegyülettel alakítanak ki alacsony stabilitású zárványkomplexeket (logK ≈ 2-3), 

ami az apoláris molekulák szolubilizálása mellett elősegítheti azok felszívódását és szöveti felvé-

telét (IRIE ÉS UEKAMA, 1999; KHATOON ÉS MTSAI., 2025; MÁSSON ÉS MTSAI., 1999; REDENTI ÉS MTSAI., 

2001). Ezzel szemben, a magasabb stabilitású komplexek képződése csapdába ejtheti a vendég-

molekulát a CD-üregben, erre kiváló példa a humán gyógyszerként is alkalmazott sugammadex, 

ami hatékonyan képes felfüggeszteni egyes nem-depolarizáló vázizomrelaxánsok (például rocu-

ronium, vecuronium) hatását (KEATING, 2016). Mivel a kialakuló rocuronium-sugammadex komp-

lex kötési állandója rendkívül magas (logK ≈ 7), a sugammadex képes megzavarni a rocuronium 

interakcióját a célfehérjével (nikotintípusú acetilkolin-receptorok a neuromuszkuláris junkció-

ban) (BOM ÉS MTSAI., 2002). Farmakológiai felhasználás tekintetében szintén megemlíthető a hidr-

oxipropil-β-CD (HPBCD), melyet sikeresen alkalmaznak a Niemann-Pick C betegség kezelésére, ami 

feltehetőleg a koleszterinnel történő kölcsönhatására vezethető vissza (DAVIDSON ÉS MTSAI., 2019). 

Sajnos elég kevés információ áll rendelkezésre a CD-k antidótumként való felhasználhatóságával 

kapcsolatban, azonban a jelenlegi ismereteink alapján a ligandum-CD komplex logK-értéke jellem-

zően 4 vagy azt meghaladó kell legyen ahhoz, hogy a CD-vel megfelelő mértékben csapdázni le-

hessen a vendégmolekulát (FLISZÁR-NYÚL ÉS MTSAI., 2022b). Persze ez az adat önmagában még 

nem jelent garanciát arra, hogy a CD antidótumként valóban sikeresen alkalmazható. Fontos ki-

emelni, hogy habár az in vitro és in vivo vizsgálatok eredményei olykor összhangban vannak 

(FAISAL ÉS MTSAI., 2020b), más esetekben az in vitro megfigyelések nem mutatnak jó extrapolálha-

tóságot az in vivo rendszerekre (FLISZÁR-NYÚL ÉS MTSAI., 2022a; FLISZÁR-NYÚL ÉS MTSAI., 2022b). 

HepG2-sejtek esetében a natív β-CD képes volt enyhíteni a zearalenon által indukált viabilitás-

csökkenést (POÓR ÉS MTSAI., 2015b). HeLa-sejteken a β-CD nem mutatott jelentős védő hatást, 

azonban a zearalenont magasabb affinitással megkötő SBECD, random metilált β-CD (RAMEB) és 

szukcinil-metil-β-CD (SuRAMEB) koncentrációfüggő módon ellensúlyozták és 1 mM-os koncent-

rációban szinte teljesen megszüntették (2. ábra) a mikotoxin által indukált toxicitást (FAISAL ÉS 

MTSAI., 2020b). Ugyanebben a vizsgálatban a β-CD, a SBECD, a RAMEB és a SuRAMEB is képesek 

voltak nullára redukálni a zearalenon által okozott mortalitást zebradánió-embriókban és mér-

sékelni tudtak egyes mikotoxin indukálta malformációkat is (2. ábra). Mindemellett a zebradánió-

embriókon végzett vizsgálatok esetében is a mikotoxint nagyobb affinitással megkötő CD-szár-

mazékok (SBECD, RAMEB és SuRAMEB; lásd a logK-értékeket a 2. táblázatban) már kisebb kon-

centrációkban is eredményesebb védőmolekuláknak bizonyultak, mint a β-CD (FAISAL ÉS MTSAI., 

2020b). Ez a vizsgálat tehát kiváló példa arra, amikor a kötési állandók, valamint az in vitro és in 

vivo eredmények is összhangban vannak egymással: tehát a toxinhoz erősebben kötődő CD-szár-

mazékok hatékonyabb védő hatást mutattak sejtmodellben és zebradánió-embriókban is. Ahogy 

a következő bekezdésben bemutatjuk, az eredmények sajnos nem mindig ennyire koherensek. 
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2. ábra. Ciklodextrinek védő hatása a zearalenon (ZEN) által okozott toxicitással szemben: sejtviabilitás 
(A) HeLa-sejtmodellben (zearalenon: 50 μM; CD: 1 mM; 48 órás inkubáció), valamint mortalitás (B) és 

malformációk (C) zebradánióembrió-modellben (zearalenon: 12,6 μM; CD: 1 mM; 120 órás zebradánió-
embriók 24 órás kezelése). A zebradánió-embriókon jól megfigyelhetőek a mikotoxin-kezelés okozta 

fenotípusos elváltozások (alsó állkapocs deformitása, perikardiális ödéma, a szik szürke elszíneződése, fel 
nem nyílt úszóhólyag, háti irányban görbülő faroktájék), illetve a SuRAMEB protektív hatása (AÁ: alsó 

állkapocs; F: faroktájék; ÚH: úszóhólyag; P: perikardium; SZ: szik; a fehér nyilak a fenotípusos 
elváltozásokat jelölik; méretskála: 500 µm) 

Ahogy azt az alternariol esetében már a 3. alfejezetben tárgyaltuk, fluoreszcenciaspektroszkó-

piai vizsgálatok alapján sikerült azonosítani a sugammadexet, ami fiziológiás körülmények között 

igen stabil komplexet alakított ki a mikotoxinnal (logK = 4,7). Ettől jócskán elmaradt az ugyaneb-

ben a vizsgálatban tesztelt SBECD (logK = 3,3) és ennek szolubilis polimere (logK = 3,7) (FLISZÁR-

NYÚL ÉS MTSAI., 2022a), valamint a korábbi kísérletekben vizsgált β-CD (logK = 2,5) és szolubilis 

polimere (logK = 3,4) (FLISZÁR-NYÚL ÉS MTSAI., 2019). A sugammadex tehát egy nagyon ígéretes kö-

tőmolekulának tűnt. A HeLa-sejtvonalon végzett vizsgálatokban a β-CD, a szolubilis β-CD-polimer, 

a SBECD, a szolubilis SBECD-polimer és a sugammadex protektív hatásait is tanulmányozták. A 

β-CD az alkalmazott koncentrációtartományban (0-1,5 mM) nem mutatott védő hatást, míg a β-CD-

polimer gyenge, a SBECD és polimere mérsékelt, végül a sugammadex jelentős mértékben csök-

kentette az alternariol által okozott toxicitást (3. ábra) (FLISZÁR-NYÚL ÉS MTSAI., 2022a). Szintén 

kiemelendő, hogy a sugammadex már mikromoláris koncentrációtartományban is majdnem tel-

jesen visszaállította a sejtek életképességét. Tehát a kötési állandók és a megfigyelt in vitro védő-

hatások nagyjából összhangban voltak. A meglepő eredmények a zebradánió-embriókon végzett 

kísérletek során jelentkeztek. Annak ellenére, hogy mindegyik tesztelt CD (β-CD, SBECD és su-

gammadex) jelentősen csökkentette az alternariol által okozott mortalitást és malformációkat, a 
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β-CD bizonyult a legeredményesebbnek (3. ábra) (FLISZÁR-NYÚL ÉS MTSAI., 2022a). Ez a megfigye-

lés rámutat arra, hogy a komplexstabilitás és az in vitro kísérletek olykor nem elegendőek az in 

vivo hatás előrejelzésére. Hasonló konklúziót kellett megfogalmazni egy másik vizsgálatban is, 

ahol a HeLa-sejteken végzett kísérletekben a SBECD és a sugammadex egyaránt hatékony védő-

molekuláknak bizonyultak a chlorpromazin (gyógyszer, antipszichotikum) által okozott toxicitás-

sal szemben, azonban egérkísérletekben a SBECD csökkentette, míg a sugammadex nagyobb 

mennyiségben növelte az akut chlorpromazinmérgezés által okozott mortalitást (FLISZÁR-NYÚL ÉS 

MTSAI., 2022b). Sajnos jelenleg nincs kellően megalapozott magyarázat az ebben a bekezdésben 

tárgyalt in vitro és in vivo eredmények közötti eltérésekre. Az in vitro modellekkel szemben, a 

szervezet komplex eliminációs mechanizmusokkal rendelkezik, valamint sokkal többféle sejttí-

pus és molekula van jelen. Ezért számolni kell azzal, hogy a CD-k különböző affinitású komplexe-

ket alakíthatnak ki egyéb biomolekulákkal, emellett nem kizárható a többkomponensű komple-

xek képződése sem, ahol a célmolekula mellett más vegyületek is egyidőben lépnek 

kölcsönhatásba a CD-vel. 

 

3. ábra. Ciklodextrinek védő hatása az alternariol által okozott toxicitással szemben: sejtviabilitás (A) 
HeLa-sejtmodellben (alternariol: 70 μM; CD: 1,5 mM; 24 órás inkubáció), valamint mortalitás (B) és mal-

formációk (C) zebradánióembrió-modellben (alternariol: 38,7 μM; CD: 1 mM; 120 órás zebradánió- 
embriók 48 órás kezelése). A zebradánió-embriókon jól megfigyelhetőek a mikotoxin-kezelés okozta 

teljes testet érintő súlyos fenotípusos elváltozások, valamint a β-CD protektív hatása (a fehér nyíl a kont-
roll esetében a normál, a mikotoxin- és CD-koexpozíciós kezelés kapcsán a fel nem nyílt úszóhólyagot 

jelölik; méretskála: 500 µm) 
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A fent részletezett megfigyelések rámutatnak a CD-alapú antidótumok azonosításával kapcso-

latos jelentős kihívásokra, mindemellett azt is tükrözik, hogy a CD-k ígéretes védőmolekuláknak 

tűnnek egyes mikotoxinok által okozott toxikus hatásokkal szemben. 

5. Mikotoxinok extrakciója/eltávolítása 

A CD-polimerek esetében léteznek szolubilis polimerek, ahol számos CD-gyűrű kapcsolódik össze 

linkereken keresztül: itt nem csak a CD-gyűrűk hidratálódnak, hanem az egész polimer jó vízold-

hatósággal jellemezhető. Vannak azonban olyan esetek, amikor a CD-polimer valamilyen vízben 

nem oldható felülethez csatlakozik: ennek eredményeként a CD-gyűrűk hidratálódnak (tehát ké-

pesek a vizes oldatban jelenlévő vendégmolekulákkal kölcsönhatásba lépni), míg a vízben nem 

oldódó rész segítségével könnyen el lehet távolítani a polimert (a megkötött vegyületekkel 

együtt) az oldatból. Vizsgálatainkban β- és γ-CD gyöngypolimerekkel dolgoztunk, ahol a CD-gyű-

rűk magában a polimermátrixban kémiai keresztkötésben rögzülnek, ezáltal rendelkeznek kisebb 

CD-üregekkel, valamint az epiklórhidrin-linkerek keresztkötései által (a CD-molekulák között) 

kialakított nagyobb méretű üregekkel is. A vízben nem oldódó mikrogyöngy-szerű részek miatt, 

ezek a polimerek szűréssel vagy szedimentálással egyszerűen szeparálhatók az oldatból, ami 

megmagyarázza miként használhatjuk fel e CD-származékokat extrakciós célokra. További érde-

kes jelenség a CD-polimereknél az úgynevezett kooperativitás (másnéven szinergizmus), ami so-

rán jóval erősebb interakció alakul ki a polimer és a vendégmolekula között, mint ami a ligandum-

CD komplexek kötési állandója és a polimer CD-tartalma alapján várható lenne (HARADA ÉS MTSAI., 

1976; SEO ÉS MTSAI., 1991). Ezt magyarázhatja például több CD-gyűrű együttes kölcsönhatása a 

vendégmolekulával, vagy a polimer térhálós szerkezetében megjelenő, nagyobb méretű másod-

lagos üregek/kavitandok. 

Tekintettel arra, hogy a zearalenon-β-CD komplex stabilitása viszonylag magas (logK ≈ 4), fel-

tételezhető volt, hogy a β-CD gyöngypolimer (BBP) hatékonyan megköti a mikotoxint és egyes 

származékait. Ez a feltevés helyesnek bizonyult, ugyanis 13 mg/mL BBP eltávolította a zeara-

lenon és az α-/β-zearalenol (500 nM) több mint 90%-át vizes oldatokból savas (pH = 5,0) és fizi-

ológiás (pH = 7,4) körülmények között is (POÓR ÉS MTSAI., 2018). A polimer kötőképessége azon-

ban bázikus környezetben (pH = 10,0) ettől elmaradt, ami jól magyarázható a korábbi 

megfigyeléssel, miszerint a CD-k a zearalenon nem-ionos formája iránt mutatnak preferenciát. 

További igen fontos eredmény, hogy a BBP szintén képes volt több mint 90%-kal csökkenteni a 

zearalenonnal szennyezett kukoricasör toxintartalmát is (POÓR ÉS MTSAI., 2018). 

A zearalenon mellett persze felmerül a kérdés, hogy mi a helyzet az élelmiszerekben szintén 

előforduló, úgynevezett maszkolt/módosított származékaival. A maszkolt jelző onnan eredeztet-

hető, hogy az ilyen metabolitokat a rutin analitikai módszerek jellemzően nem azonosítják, és 

habár e konjugátumok toxicitása alacsonyabb, a bélrendszerben részben vagy egészben vissza-

alakulnak a mérgezőbb anyatoxinná (BERTHILLER ÉS MTSAI., 2013; FREIRE ÉS SANT’ANA, 2018). A 

maszkolt mikotoxinok az anyatoxin növényi biotranszformációja (feltehetőleg védekező folyama-

tai) során jönnek létre (RYCHLIK ÉS MTSAI., 2014), zearalenon esetében ilyen például a zearalenon-

14-glükozid (BERTHILLER ÉS MTSAI., 2013). A módosított mikotoxin kifejezés pedig emellett az 

egyéb biológiai/kémiai úton kialakuló (nem beleértve a mátrix-asszociált) származékokat is ma-

gában foglalja (RYCHLIK ÉS MTSAI., 2014), például a maguk a gombák által termelt metabolitokat, 

mint amilyen a zearalenon-14-szulfát (EFSA CONTAM, 2017). Hasonlóan a zearalenon esetében 

megfigyeltekhez, 13 mg/mL BBP eltávolította a zearalenon-14-szulfát (1 μM) körülbelül 95%-át 

(pH = 5,0) (FAISAL ÉS MTSAI., 2020a). Ezzel szemben ugyanennyi polimer a zearalenon-14-glükozid 

(2 μM) mennyiségét nagyjából 70%-kal (pH = 5,0) (FAISAL ÉS MTSAI., 2019b), míg 10 mg/mL BBP 

a zearalenon-14-glükuronid (5 μM) koncentrációját csak 45%-kal (pH = 5,0) csökkentette 
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(POÓR ÉS MTSAI., 2023). Habár az experimentális körülmények kismértékben eltérnek a felsorolt 

vizsgálatokban, e megfigyelések összhangban állnak azzal, hogy a szulfátmetabolit hasonlóan 

erős interakciót képes kialakítani egyes CD-kkel, mint az anyatoxin, míg a glükozid/glükuronid-

származékok CD-k iránti affinitása jellemzően alacsonyabb. 

Egy másik vizsgálatban, melynek tárgyát az alternariol-CD kölcsönhatások képezték, a BBP ki-

váló kötőmolekulának bizonyult: 13 mg/mL BBP eltávolította az alternariol (2 μM) mennyiségé-

nek több mint 95%-át (pH = 3,0–7,4), annak ellenére, hogy a mikotoxin igen alacsony affinitással 

kötődik a natív β-CD-hez (logK ≈ 2,3) (FLISZÁR-NYÚL ÉS MTSAI., 2019). Az alternariollal tehát meg-

valósul a kooperativitás/szinergizmus a BBP esetében, sőt ugyanebben a vizsgálatban, a szintén 

tesztelt szolubilis β-CD-polimer is hasonlóan erős kötődést mutatott, mint a gyöngypolimer. Al-

kalikus körülmények között (pH = 10,0) a polimer alternariolkötő képessége jelentősen csökken, 

ami feltehetőleg szintén a fenolos hidroxilcsoport(ok) protonvesztésére és a mikotoxinanionkép-

ződésére vezethető vissza (FLISZÁR-NYÚL ÉS MTSAI., 2019). A BBP nagyjából 80%-kal csökkentette 

az alternariol mennyiségét vörösbormintákban, míg paradicsomléből a mikotoxinnak csak alig 

több mint a felét sikerült eltávolítani (FLISZÁR-NYÚL ÉS MTSAI., 2020). Ez rávilágít arra, hogy a BBP 

és egyéb CD-alapú kötőmolekulák alkalmasak lehetnek alternariol extrakciójára, azonban a mát-

rix összetétele (például italok esetében) kiemelt jelentőségű. 

Az alternariol és alternariol-9-metiléter mellett e toxinok maszkolt/módosított származékait, 

nevezetesen glükozid- és szulfátkonjugátumaikat is megvizsgálták. A BBP hasonló mértékben kö-

tötte meg az alternariol-3-szulfátot, az alternariol-9-metilétert és az alternariol-9-metiléter-3-

szulfátot, mint az alternariolt, 90%-ot meghaladó extrakciót eredményezve (5 μM mikotoxin + 10 

mg/mL BBP; pH = 5,0) (LEMLI ÉS MTSAI., 2022). Ezzel megegyező kísérleti körülmények között, az 

alternatiol-3-glükozid körülbelül 85%-át, míg az alternariol-9-metiléter-3-glükozid nagyjából 

75%-át sikerült eltávolítani vizes oldatból (POÓR ÉS MTSAI., 2023). Tehát ismét az volt megfigyel-

hető, hogy a BBP a szulfátszármazékokat hasonló mértékben képes megkötni, mint az anyatoxi-

nokat, azonban a glükozidokra vonatkozóan a polimer kötőképessége alacsonyabb. Mindemellett 

a zearalenon és az alternariol példái is rávilágítanak, hogy még a glükozidtípusú maszkolt szár-

mazékok esetében is jelentősen redukálható a vizes oldatok mikotoxin-tartalma. Így a fenti meg-

figyelések alátámasztják, hogy nemcsak az anyatoxint, de annak maszkolt/módosított származé-

kait is kisebb-nagyobb mértékben megköthetjük CD-alapú mikotoxin-kötőkkel. 

Egy másik vizsgálat további 12 mikotoxin kölcsönhatásait vette górcső alá a BBP-vel vizes ol-

datokban: aflatoxin B1, aflatoxin M1, citrinin, dihidrocitrinon, ciklopiazonsav, dezoxinivalenol, 

ochratoxin A, patulin, sterigmatocisztin, zearalanon, α-zearalanol és β-zearalanol (MOHOS ÉS 

MTSAI., 2022). Ezek közül a dezoxinivalenol és a patulin mennyiségét alig (körülbelül 10%-kal) 

csökkentette a BBP (13 mg/mL + 2 μM mikotoxin; pH = 5,0). Az aflatoxin M1, ochratoxin A, aflato-

xin B1 és ciklopiazonsav esetében is csak mérsékelt extrakciós hatékonyság volt tapasztalható 

(25-55%). A polimer a citrinin, dihidrocitrinon és sterigmatocisztin mikotoxinok körülbelül 70-

80%-át kötötte meg. Mivel a citrinin-/dihidrocitrinon-β-CD komplexek kötési állandói igen ala-

csonyak (logK ≈ 2,4), itt is kooperativitás/szinergizmus figyelhető meg. A zearalenon/zearalenol 

mikotoxinok redukált származékai, a zearalanon, α-zearalanol és β-zearalanol kapcsán 90% kö-

rüli volt az extrakció hatékonysága. Szinte az összes mikotoxin esetében, a BBP kötőképessége 

csak mérsékelt pH-függést mutatott az alkalmazott pufferekben (pH = 3,0; pH = 5,0; pH = 7,0), ez 

alól az egyedüli kivétel az ochratoxin A volt. Alacsony pH-n (pH = 3,0) a BBP eltávolította az 

ochratoxin A több mint 80%-át, ami feltehetőleg azzal magyarázható, hogy a polimer erős prefe-

renciát mutat a toxin nem-ionos formája iránt. 

Fontos kiemelni, hogy a CD-polimerek regenerálhatók és számos extrakciós ciklusban újra fel-

használhatók (MORIN-CRINI ÉS CRINI, 2013; MURAI ÉS MTSAI., 1996; SALIPIRA ÉS MTSAI., 2008). A 
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regenerálás egyik egyszerű módja a mosás (például 50 v/v%-os etanol-víz eleggyel), ahol a szer-

ves oldószer-molekulák kiszorítják a vendégmolekulákat a CD-üregekből (DANG ÉS MTSAI., 2020; 

LI ÉS MTSAI., 2010). A zearalenonnal és alternariollal végzett vizsgálatok szintén demonstrálták, 

hogy 50 v/v%-os etanol-víz eleggyel a BBP-ről a toxinok két elúciós lépésben gyakorlatilag teljes 

mértékben lemoshatók, majd ezt követően a polimer változatlan extrakciós hatékonysággal ismét 

felhasználható (POÓR ÉS MTSAI., 2018; FLISZÁR-NYÚL ÉS MTSAI., 2020).  

A CD-technológiában rejlő jelentős potenciált egyéb vizsgálatok is alátámasztják. Az ochrato-

xin A esetében sikeresen alkalmaztak CD-poliuretán polimert a mikotoxin borból való megköté-

sére (APPELL ÉS JACKSON, 2012) és β-CD-tartalmú partikulumokat az ochratoxin A szilárd fázisú 

extrakciójára szőlőléből és borból (APPELL ÉS MTSAI., 2018). A CD-poliuretán polimer jó eredmé-

nyeket mutatott a patulin vizes oldatokból és almaléből történő extrakciója során is (APPELL ÉS 

JACKSON, 2010; SHIRASAWA ÉS MTSAI., 2013). Szintén leírtak egy SBECD-tartalmú polimert és annak 

felhasználását zearalenon megkötésére összetett mátrixból is (FU ÉS MTSAI., 2020), valamint lét-

rehoztak egy β-CD-tartalmú grafén nanohibrid rendszert, amit sikeresen alkalmaztak aflatoxinok 

szilárd fázisú extrakciójára (TEZERJI ÉS MTSAI., 2020). Továbbá β-CD felhasználásával sikerült eltá-

volítani az aflatoxin M1 egy részét tejmintákból (ŠIMKO ÉS MTSAI., 2022). 

Mindamellett, hogy további széleskörű vizsgálatok indokoltak ezen a területen, a CD-polime-

rek és egyéb CD-alapú partikulumok/preparátumok ígéretes eszközöknek tűnnek az analitikai 

és/vagy az élelmiszeripari felhasználásuk tekintetében, beleértve az extrakciót és mintadúsítást, 

valamint italok és egyéb vizes mátrixok toxinmentesítését, vagy toxintartalmának csökkentését. 

Külön kiemelendő, hogy a klasszikus mikotoxinok mellett a maszkolt/módosított származékok is 

kisebb-nagyobb mértében megköthetőnek bizonyultak az eddig elvégzett kísérletekben. Limitá-

cióként azonban mindenképpen meg kell emlékezni arról is, hogy a CD-k egyéb mátrixkomponen-

sekkel is kölcsönhatásba léphetnek, ami az italok minőségét és élvezeti értékét befolyásolhatja 

(FLISZÁR-NYÚL ÉS MTSAI., 2023). 
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Summary 

Cyclodextrins (CD) are ring-shaped oligomers built up from glucose units. CDs have an apolar internal cavity 

that can accommodate lipophilic molecules or moieties. The interactions of several mycotoxins with CDs have 

been reported; therefore, some studies have aimed to prepare and examine CD-based mycotoxin binders.  CDs 

considerably increase the fluorescence emission signals of certain mycotoxins (exerting intrinsic fluorescence); 

thus, CDs can improve the sensitivity of fluorescence-based analytical approaches in regard to mycotoxin de-

tection. Furthermore, insoluble but water-swellable CD polymers appear to be suitable for analytical extrac-

tion/enrichment of mycotoxins or their removal from aqueous matrices (including beverages). Some studies 

have demonstrated that CD technology may help in the development of in vivo mycotoxin binders, which could 

provide novel therapeutic strategies to relieve the harmful effects of mycotoxins. In the current chapter, we 

briefly summarize the most important data and major achievements in the field of mycotoxin–CD interactions, 

including our observations and results reported by other research groups.  
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