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Bevezetés

A novényi takarmanyban jelen lehetnek a haszonnovényeket megfert6z6
penészgombak altal termelt masodlagos anyagcseretermékek, a mikotoxinok. A Fusarium
fajok altal termelt trichotecén-vazas mikotoxinok kdzé tartozik a deoxinivalenol (DON) és a
T-2 toxin, amelyek gasztrointesztindlis zavarokat okozhatnak, nekrotikus és gyulladasos
folyamatokat indukalhatnak. Az Eurépai Unié megallapitotta az élelmiszerekben és a
takarmanyokban megengedett mikotoxin tartalom fels§ hatarértékeit, amelyekben a
mikotoxinok glikozilalt formai nem szerepelnek annak ellenére, hogy azok a bélben
hidrolizalva jelent6s citotoxikus hatassal rendelkeznek. A takarmanyok esetében fizikai és
kémiai modszerek egyarant elérhetéek a toxinok mennyiségi csokkentésére. Az utdbbi
évtizedekben el6térbe kerult a novényi eredetl takarménykiegészitok, a fitobiotikumok
hasznalata, melyek Osszetett polifenol mintdzattal rendelkezhetnek és antimikrobialis,
antioxidans és gyulladascsokkent6 hatasuak.

A polifenolok novényi eredetl taplalékkal juthatnak be az emberi és allati
szervezetbe. A polifenol aglikonok biokémiai tulajdonsagai kozé tartozik az antioxidans
hatas a fenolos gyilr(i és a hidroxilcsoportok jelenlétének koészdonhetben, igy ezek a
vegylletek képesek lehetnek semlegesiteni a szabadgydkoket. A ndvényi antioxidansok
in vitro vizsgalataval lehetéség nyilik a bélrendszerben zajlé folyamatok modellezésére, a
vegylletek egyedi hatasanak megismerésére mikotoxin terhelés mellett.

Kutatasainkban két nem-daganatos eredetii vékonybélham sejtvonalon, a human
HIEC-6 és a sertés IPEC-J2 sejteken vizsgaltuk a DON és a T-2 toxin, valamint a kett
keverékének a hatasat a sejtek életképességére és a bélbarrier épségére nézve.
Vizsgalataink hozzajarulhatnak annak a jobb megértéséhez, hogy a mikotoxinok egytittes
el6fordulasa hogyan maédositja a mikotoxinok mar megismert, de csak 6nalléan kifejtett
hatasat. A takarmany kiegésziték széleskorli tesztelése segiti a fitobiotikumok jétékony
tulajdonsagaiért felelés molekulak beazonositasat. Célunk volt aglikon formaban tesztelni
a két antioxidans tulajdonsagu vegyiiletet, mint a kvercetint és a rozmaringsavat valamint
a tébb hatéanyagot tartalmazé fermentalt buzacsira kivonatot a mikotoxinokkal
kombinaciéban adva, tobb kisérleti elrendezést elemezve, hogy az antioxidans és
gyulladascsokkenté hatasukat és alkalmazhatésagukat in vitro korldlmények koézott

megismerhessuk.



Célkitiizés

A kutatasunk soran tobb kisérleti elrendezésben szerettik volna vizsgalni a DON, a
T-2 toxin, valamint a kvercetin, a rozmaringsav €s a fermentalt buzacsira kivonat hatasat

dnmagaban és kombinacidban adva.

1. A vizsgalat soran célul tiztem ki a DON és a T-2 toxin és a kombinacidjukbdl allé DT2
legmagasabb nem-citotoxikus koncentracidinak meghatarozasat, valamint a DT2 sejtek
életképességére, oxidativ allapotara, a gyulladasos citokin termelésére tovabba a
klaudin-1 és okkludin fehérjék megoszlasara gyakorolt hatasanak vizsgalatat.
Kisérletiinkhéz HIEC-6 és IPEC-J2 nem-daganatos eredetl bélham sejteket

alkalmaztunk.

2. A kvercetin hatasanak vizsgalatanal arra kerestik a valaszt, hogy milyen
koncentracidokban célszerii alkalmazni a kvercetint a védé hatas eléréséhez a 24 6ras
elékezelés soran, valamint képes-e a kvercetinnel torténé 24 éras elé- vagy 1 oras
egylttkezelés a DON TEER-t mérséklé és oxidativ stressz ndveld hatasat csdkkenteni. A

s

a ROS intracellularis mennyiségének mérésével kivantam meghatarozni.

3. A rozmaringsavval torténé vizsgalatban szintén meghataroztuk a védd hatas
eléréséhez szilkséges koncentraciot a 24 oras el6kezelés soran. Célunk annak a
meghatarozasa volt, hogy hogyan befolyasolja-e a 24 6ras rozmaringsav el6kezelés a
DON, a T-2 toxin és a DT2 potencialisan sejtréteg integritast csékkentd, extracellularis
H,O, és interleukin-6, illetve interleukin-8 citokinek koncentracié novel6 hatasat. Tovabba
a rozmaringsav modositja-e a klaudin-1 és az okkludin fehérjék jelenlétének esetleges

megvaltozasat a sejtmembranban.

4. A kutatdsaim soran arra kerestuk a valaszt, hogy befolyasolja-e az 1% és 2%
fermentalt bluzacsira kivonat a DON és T-2 toxin altal feltételezhetéen kivaltott sejtréteg
integritast csokkenté és az oxidativ stresszt novel6 hatasat az egyuttkezelés soran,
valamint az, hogy a 24 o6ras utankodvetéses (regeneraciot alkalmazd) kisérleti

elrendezésben megfigyelhet6-e a fermentalt buzacsira kivonat jotékony hatasa.



Anyag és modszer

A HIEC-6 sejtek mikotoxinokkal torténé inkubacidja

A kisérlet soran DON, T-2 toxin és a kett6 kombinaciéjabdl allo DT2 hatasat
tanulmanyoztuk 24 o6ra inkubaciés iddvel. Vizsgaltuk, hogyan hatnak a vizsgalt
mikotoxinok a human, nem-daganatos eredetli HIEC-6 sejtek életképességére (MTS)
(n =9), az extracellularis hidrogén-peroxid termelésikre (Amplex Red Hydrogen
Peroxidase Assay Kit) (n =8), illetve gyulladasos citokinek (interleukin-6 és interleukin-8)
koncentracioira (szendvics ELISA Kit) (IL-6 n =8; IL-8 n =6). Vizsgalatunkban
meghataroztuk a sejtek felhasznalasaval az intracelluldris ROS-ok mennyiségét
(DCFH-DA) (n =10), immunfluoreszcens festéssel lathatdva tettik a klaudin-1 és okkludin
fehérjéket, illetve a sejtek centrifugalassal torténé feltarasat kovetéen meghataroztuk a két
életképességének nyomon kovetéséhez a sejteket 96-lyuku tenyésztblemezre, a
mintagydljtéshez és az immunfluoreszcens festéshez 24-lyuku inzertet tartalmazé
tenyészt6edényre lltettlik. A vizsgalatokat legalabb 3 parhuzamos méréssel végeztik. 1
MM DON, 5 nM T-2 toxin és 1 uM DON + 5 nM T-2 toxin (DT2) koncentraciokat

alkalmaztuk a kisérletekben.

Az IPEC-J2 sejtek el6- és egyuttkezelése kvercetinnel DON-expozicié mellett

Az IPEC-J2 sejteken vizsgaltam a kvercetin és a DON hatasat két kisérleti
elrendezésben: () 24 6ra kvercetin el6kezelést kdvetben 1 6ran keresztul inkubaltuk a
sejteket DON-nal vagy (II) 24 6ras kontroll kezelés utan egyltt adtuk a sejtekhez a
kvercetin és a DON kezel6oldatot 1 6ran keresztul. Megallapitottam a DON és kvercetin
citotoxikus koncentracioit Neutral Vords festéssel 24 6ra kezelést kovetéen (DON n =8;
kvercetin n =5). A tovabbi vizsgalatokban 20 uM kvercetin és 1 uyM DON kezelésekkel
végeztik minden kisérletben 6-lyuku inzerten tenyésztve. Vizsgaltuk a sejtréteg integritast
a kezelb6oldatok hozzaadasa el6tt, 24 6rat kovetben és a tovabbi egy 6ras DON-nal
torténd inkubalas utan (n =6). A 25 dra id6intervallumnal mintavétel tortént a sejtmentes
fellluszébdl a tovabbi extracellularis H,O, koncentracid (Amplex Red Hydrogen
Peroxidase Assay Kit) (n =8) valtozasanak megallapitasahoz. Az IPEC-J2 sejtek feltarasat

kovetéen megmértik az intracellularis ROS-ok mennyiségét (DCFH-DA) (n =8).

A 48 és 72 6ras mikotoxin kezelést megel6zé6 24 o6ras rozmaringsav
elékezelés hatasanak vizsgalata IPEC-J2 sejteknél

Vizsgaltuk a rozmaringsav 24 o6ras véd6 hatasat a 48 és a 72 oraig tart6 DON, a
T-2 toxin és a kett6 kombinacidjabdl allo DT2 toxin altal indukalt negativ hatasokkal

szemben. A sejttenyésztést 6-lyuku  sejttenyészté edényen végeztink. A



sejtéletképességet Neutral Red festékkel elemeztik és az eredmeények alapjan 1 yM
DON, 5 nM T-2 toxin, 1 yM DON és 5 nM T-2 keverékét (DT2) és az el6kezeléshez 50 yM
rozmaringsav koncentraciot valasztottunk ki a tovabbi vizsgalatokhoz (mindegyiknél n =8).
A kisérleti elrendezésben 24 o6raig adtuk az egyik, késébb DT2 csoportnak a
rozmaringsavat, ezt kdvetéen hozzaadtuk az IPEC-J2 sejtekhez a kulonb6zd mikotoxin
kezelboldatokat. A 24 6raig tartd rozmaringsav el6kezelés megelézte a kisérleti
eredményekben feltlintetett kisérleti kezdépontot jel6lé 0. orat. Megmértik a sejtréteg
integritas valtozasat 48 és 72 éraval a mikotoxin kezel6oldatok rarakasa utan (n =9). Mind
a két kezelési idét kovetben mintat vettink a sejtmentes fellliszobdl a késdbbi
extracellularis H,O, (Amplex Red Hydrogen Peroxidase Assay Kit) (n =8), valamint az
interleukin-6 és interleukin-8 (szendvics ELISA Kit) (minketté esetében n =10)
koncentraciok meghatarozasahoz. A sejtek klaudin-1 és okkludin fehérjéit
immunfluoreszcens festéssel tettik lathatévd a membranban a kezeléseket kovetd 72

oraban.

A fermentalt buzacsira kivonat védé hatasanak vizsgalata DON és T-2
toxinnal torténé egyuttkezeléskor

A fermentalt buzacsira kivonat hatasanak vizsgalatat IPEC-J2 sejteken végeztem,
kombinaciéban DON és T-2 toxinnal. A kisérleti elrendezésben 24 6raig inkubaltuk a
sejteket a kezelb6oldatokkal és kombinacidjukkal, majd ezt kdvetéen tovabbi 24 o6raig
kontroll kezelést kapott minden kezelési csoport. A sejtek éleképességét MTS modszerrel
hataroztuk meg, melyet 96-lyukd edényben végeztiink (n =8). A kisérletben 8 uM DON,
5 nM T-2 toxin hatasat vizsgaltuk 1% és 2% fermentalt buzacsira kivonattal
kombinaciéban, 6-lyukd tenyésztéedényben. A TEER értékeket megmértik a kisérlet
megkezdése el6tt, 24 6ra kezelést kdvetden és a regeneracio, 48 éra utan (n =9). Mindkét
id6intervallumnal mintat vettink az extracellularis térbdl, hogy megallapitsuk a H,O,
koncentraciot (Amplex Red Hydrogen Peroxidase Assay Kit) (n =8), majd ezt kdvetden a
sejteket és DCFH-DA festék hozzaadasaval a sejten bellli ROS-ok mennyiségét

hataroztuk meg (n =6).

Statisztika

A normal eloszlasu mintak esetén a vizsgalt csoportok kozotti kilonbségek
megallapitasara egytényez6s varianciaanalizist (one-way ANOVA) és post-hoc Tukey
tesztet végeztink el. A kisérletek soran mért adatok abrazolasa atlag + szérasként (SD)
tortént. A kontroll és a kezelt csoportok kdzott mért szignifikéns eltéréseket csillagokkal
(*p <0,05; **p <0,01; ***p <0,001), mig a csoportok egymashoz viszonyitott szignifikans
kllonbségeit p értékkel jeloltik.



Eredmények és diszkusszio

A DON, a T-2 és a DT2 vizsgalata HIEC-6 sejteken

A Fusarium fajok altal termelt trichotecén-vazas mikotoxinok jelen vannak az
élelmiszerekben. Tobb fajnal bizonyitottak, hogy képesek tébb mikotoxint termelni, igy
nem zarhaté ki a toxinok egymasra gyakorolt hatdasa. A multitoxikézis vizsgalatok
kezdenek egyre inkabb el6térbe kerllni, de még kevés szkirodalmi adat all a
rendelkezésre, hogy mely toxinok képesek egymas hatasat felerésitve, szinergista médon
hatni. Human bélhamsejteken alapuld vizsgalatokban tobbszér alkalmaztak eddig
daganatos eredet(i, vastagbélham sejtvonalakat (Caco-2, HT-29). Ezzel szemben a
HIEC-6 sejtvonal hasznalataval pontosabban modellezhetéek az in vivo kériimények. A
nem-daganatos eredeti sejtvonalak vizsgalataval dsszetettebb képet kaphatunk, hogy a
mikotoxin terhelés hogyan befolyasolhatja a bélben még névekedésben Iévd sejteket.

Jelen kutatasban az 1 uM DON, az 5 nM T-2 toxin, 1 yM DON és 5 nM T-2
keverékének hatasat vizsgaltuk 6nmagukban és kombinaciéban adva, 24 6ras inkubaciés
id6t alkalmazva. Azt tapasztaltuk, hogy hatasukra szignifikdnsan megemelkedett az
extracellularis térben a hidrogén-peroxid koncentracioja, valamint a sejten bellili ROS-ok
szintje, tovabba mindegyik kezelés megemelte a gyulladasos citokinek kézil az IL-6 és az
membranban, mig az okkludin szintje nem valtozott.

Az eredmények alapjan, a két fuzariotoxin negativ hatast gyakorol a sejtekre mar
nem-citotoxikus koncentraciokban adva. Bizonyitottuk tovabba azt is, hogy a HIEC-6
sejtvonal megfeleld sejtmodell az élelmiszerben eléforduld egyes xenobiotikumok

gyulladaskeltd, bélhamkarosité hatasanak in vitro tesztelésére.
Az IPEC-J2 sejteken végzett DON és T-2 toxin kombinacié hatasa

Kevés informacié all rendelkezésre a mikotoxinok kombinacidban adott hatasarol.
Mig a DON 6nmagaban kivaltott negativ hatasardl sok szakirodalmi adat, addig a T-2
toxinnal kevesebb kisérleti eredmény all rendelkezésre. A kutatbmunka keretében
vizsgaltuk a sertés eredetli IPEC-J2 sejtvonalon a DON és a T-2 toxin kombinaciéjanak
(DT2) a hatasat a sejtéletképességre, sejtréteg integritas valtozasara, oxidativ stressz
ndvelésére, gyulladasos citokinek termelésére, valamint az immunfluorezscens festéssel
lathatova tett klaudin-1 és okkludin fehérjék jelenlétére nézve.

A DT2 kezelést (1 uM DON + 5 nM T-2) kéveté TEER mérés eredményei alapjan
megallapithatjuk, hogy az 1 yM DON, az 5 nM T-2 toxin és a DT2 kezelési csoportok



kozott mind 48, mind 72 6ra utan szignifikans volt a kulénbség, vagyis a mikotoxinok
sejtréteg-integritas csokkentd hatasai érvényesultek. A DT2 kezelés mind 48, mind 72 ora
utan szignifikdnsan megemelkedett az IL-6 és IL-8 koncentracidja a sejtmentes
fellluszéban. Eredményeink alapjan a 72 6ran at alkalmazott DT2 hatassal volt a klaudin-
1 membranban valo kifejez6désére, azonban nem valtoztatta meg az okkludin lokalizaciés
mintazatat. Eredményeink alapjan feltételezhetd, hogy a DT2 kezelés altal kivaltott TEER

csokkenés legalabb részben korrelalhat a klaudin-1 megvaltozott mennyiségével.

A védoé hatasu anyagok alkalmazhatésaga a DON, a T-2 toxin és a DT2 altal

kivaltott negativ hatasokkal szemben

Az in vivo vizsgalatokban kimutattdak, hogy egyes flavonoidok a sertések
takarmanyaban csdkkenthetik az oxidativ stresszt, a gyulladast és ez altal javithatjak a
sertések altalanos jollétét. Ugyanakkor még nem all rendelkezésre elég adat arra
vonatkozdan, hogy milyen mennyiségben, milyen idétadvon és mely gazdasagi haszonallat
esetén alkalmazhatéak a fenolos vegylletek takarmanykiegészitéként. Azonban az in
vitro kisérletek alapjan lathatd, hogy a polifenolos vegyiletek j6tékony hatassal birhatnak
a mikotoxinok altal kivaltott negativ hatasok megel6zésében az antioxidans hatasuk miatt.

Eredményeink alapjan a 20 pM kvercetinnel 24 6raig inkubalt IPEC-J2 sejtek
TEER értékei szignifikansan magasabbak voltak a kontroll kezeléshez viszonyitva. A 20
MM kvercetin el6kezelés nem volt alkalmas arra, hogy megakadalyozza 1 yM DON TEER
csokkentd hatasat. Az 1 éraig egyitt adott kvercetin és DON szintén nem bizonyult
alkalmasnak, hogy mérsékelje a TEER valtozasat a kontrollhoz képest, de a két vizsgalt
csoport eredményeit 6sszehasonlitva azt kapjuk, hogy az el6kezelést kapott sejtek
sejtréteg integritasa magasabb maradt az egy 6ras egyutt adott vegylleteknél mérthez
képest, vagyis a 20 uM kvercetin el6kezelés segitett a DON altal kivaltott bélham
integritasanak sérulésének helyreallitasaban. Kisérleteink soran azt talaltuk, hogy az
egyuttkezelés 20 uM kvercetinnel és 1 yM DON-nal 1 dran at jelentdsen novelte az
extracellularis H,O, koncentraciot, mig a 24 o6ras elbkezelés megakadalyozta a DON-
indukalta extracellularis H,O, termelést. A 20 uM kvercetinnel elékezelt, majd DON-nak
kitett sejtek jelentésen magasabb intracellularis ROS ndévekedést mutattak a kontroll
sejtek értékeivel 6sszehasonlitva, mégis szignifikdnsan alacsonyabb a ROS mennyiség,
mint az egyutt kezelést kapott sejteknél.

A rozmaringsavval végzett kisérleteinkben azt kaptuk, hogy a 24 o6ras, 50 yM
rozmaringsav el6kezelés hatékonynak bizonyult a DT2 (1 yM DON + 5 nM T-2) kezelés
TEER csokkentd hatasanak kivédésében. Az el6kezelés és az onalld DT2 kezelés
hatasait 6sszehasonlitva megallapitottuk, hogy a rozmaringsav képes volt mérsékelni a

DT2 altal indukalt extracellularis H,O, koncentracid ndvekedést az IPEC-J2 sejteknél,
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vagyis az 50 yM rozmaringsav 72 6raval az inkubalast kévetben is hatassal volt a sejtek
oxidacios dllapotara. Kevés adat taldlhatdé a szakirodalomban a rozmaringsav
gyulladascsokkentd hatasardl in vitro kdrilmények kdzott, sajat eredmeényeink alapjan az
IPEC-J2 sejtekben a DT2 kezelés jelentés mértékben megemelte mind az IL-6, mind az
€s 72 oraval az inkubacié utan. A kontroll kezelést kapott IPEC-J2 sejtek okkludin és
klaudin-1 eloszlasa homogénnek mutatkozott az immunfluoreszcens festés utan. A
klaudin-1 fehérje lokalizaciéja megvaltozott a DT2 kezelés hatasara, mig a
rozmaringsavat 24 oran keresztul 50 yM koncentraciéban adva az IPEC-J2 sejtekhez
elésegitette a klaudin-1 membranban valé jelenlétét 48 és 72 ora DT2-vel torténd
inkubaciét kdvetben.

A fermentalt buzacsira kivonat tobb potencidlisan védd hatasu hatdéanyagot
tartalmaz, ezért hatékony lehet a két leggyakoribb mikotoxin altal okozott oxidativ stressz
csOkkentésében. Kisérleteinkben mind az 1%, mind a 2% fermentalt buzacsira kivonat
novelte az IPEC-J2 sejtek életképességét, viszont a kivonat nem tudta mérsékelni a
sejthalal mértékét, ha azt 8 yM DON-nal kombinacidban adtuk a sejtekhez. Ezzel
szemben 1% és 2% fermentalt buzacsira kivonat fokozta a T-2 toxinnal egyidejlleg kezelt
IPEC-J2 sejtek tulélését a csak 5 nM T-2 toxinnal kezelt sejtekhez képest. A szakirodalmi
adatok alapjan a fermentalt buzacsira kivonat hatasat még nem vizsgaltak a sejtréteg-
integritds valtozasara nézve. Adataink alapjan az 1% fermentalt buzacsira kivonat
mikotoxinokkal kombinaciéban adva nem emelte meg az IPEC-J2 sejtek TEER értékeit.
Ezzel szemben a 2% fermentalt buzacsira kivonat, mely 5 nM T-2 toxinnal kerult
hozzaadasra, segitett a bélbarrier integritas fenntartasaban. A 2% fermentalt buzacsira
kivonat csokkentette a ROS-t 24 6ras kezelés utan, mind DON-nal, mind T-2 toxinnal
egyutt kezelve. Egyidejli 24 oras kezelés esetén mind az 1%, mind a 2% fermentalt
bluzacsira kivonat szignifikdnsan csokkentette a DON és T-2 toxin altal kivaltott ROS
szintienek emelkedését. A fermentalt buzacsira kivonat jotékony hatast gyakorolt az
IPEC-J2 sejtek életképességére, valamint az alkalmazott DON és a T-2 toxinok altal

kivaltott oxidativ stresszt képes volt csokkenteni.



Konkluzio

Osszefoglalasként megallapithatd, hogy a nem daganatos human (HIEC-6) és
sertés bélhamsejtek (IPEC-J2) alkalmasak a Fusarium toxinok mint a DON és T-2 altal
el6idézett bélbarrier karosodas modellezésére. Kisérleti munkankban novényi
vegyuleteket (kvercetint és rozmaringsavat) és a fermentalt buzacsira kivonatot
teszteltiink, és bizonyitast nyert, hogy ezek az anyagok részt vettek a karosodott
bélhamsejtréteg integritdsanak helyreallitasdban és az alkalmazott xenobiotikumok altal
okozott oxidativ stressz mérséklésében. A polifenol vegyuletek kdzé tartozé kvercetinnel
és rozmaringsavval végzett 24 o6raig tartd el6kezelések minden esetben ndvelték az
IPEC-J2 sejtek kdzott az integritast. Kisérleti adataink szerint a penészgomba fajokkal
fert6zott gabonaféléken egyulttesen eléforduld mikotoxinok kézil a DON és a T-2 toxin
kombinaciéjanak alkalmazasakor egyes gyulladasos citokinek (IL-6 és IL-8) szintje
megemelkedett, és a sejtréteg ellendllasa jelentés mértékben csdkkent, amely karos
elvaltozasokat a rozmaringsavval valo el6kezelés hatékonyan A&llitotta helyre IPEC-J2
sejtekben. Az 0] in vitro eredmények megalapozhatjdk tdbb antioxidans és
gyulladascsokkenté hatasu természetes vegyllet étrend- és takarmanykiegésztéként vald

késbbbi gyakorlati alkalmazasat.
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Uj tudomanyos eredmények
Ad 1,

A HIEC-6 nem-daganatos eredeti, human bélhamsejtekre negativ hatassal van az
1 UM DON, az5nM T-2 és a DT2 (1 yM DON + 5 nM T-2) kezelés. 24 6ra inkubacié utan
szignifikdnsan nétt az extra- és intracellularisan mérheté oxidativ stressz, a gyulladasos
citokinek koncentracidja és csdkkent a klaudin-1 mennyisége a sejtmembranban.

Ad 2,

Els6ként vizsgaltuk a DON és a T-2 toxin kombinacidoban adott (DT2) hatasat
sertés, nem-daganatos eredetli, IPEC-J2 sejtvonalon. A DT2 (1 yM DON + 5 nM T-2)
szignifikdnsan megemelte az oxidativ stressz mértékét és a gyulladasos citokinek
mintazata a kezelést kdvetden jelentésen csdkkent a sejtmembranban.

Ad 3,

Osszehasonlitottam a 24 6ras el6kezelés és az 1 6ras 20 uM kvercetinnel trténd
egylttkezelés hatasat 1 6éra 1 uM DON altal indukalt sejtréteg integritas karosodasara és
az oxidativ stressz ndvekedésére az IPEC-J2 sejteknél. A 20 uyM kvercetin el6kezelés
képes mérsékelni a TEER csbdkkenést, illetve a DON altal kivaltott H,O, és ROS
emelkedést, 6sszehasonlitva az egy 6ras egytittkezeléssel.

Ad 4,

A 24 ¢ras, 50 uM rozmaringsav el6kezelés hatasara a 48 és 72 ¢6raig tarté DT2
(1 uM DON + 5 nM T-2) kezelést kovetéen a TEER érték magasabb volt a csak DT2
kezelést kapott sejteknél mérthez képest. A rozmaringsav el6kezelés szignifikans
mértékben csbdkkentette a DT2 altal indukalta extracellularis H,O, és gyulladasos
citokinek koncentracidinak emelkedését a csak DT2 expozicionak kitett sejtekkel
szemben, tovabba sejtek membranjaban nem valtozott meg a klaudin-1 fehérje
lokalizaciés mintazata a rozmaringsav hatasara.

Ad 5,

A fermentalt buzacsira kivonatot el6szor alkalmaztam fuzariotoxinokkal torténé
egyuttkezelésben. El6szor sikerilt bizonyitani, hogy a fermentalt buzacsira kivonat
hatdsara nétt az IPEC-J2 sejtek sejtrétegintegritasa 24 6ras kezelést kovetben.
Eredményeink szerint a T-2 toxin hatasat a 2% fermentalt buzacsira kivonat jelentésen
ellensulyozta a kezelési id6 alatt. A mikotoxinok altal el6idézett oxidativ stresszt a 24 6ra
1% és 2% fermentélt buzacsira kivonat egyuttkezelés képes volt csdkkenteni. A tovabbi
24 ¢6ra regeneracio utan az 1% fermentalt buzacsira kivonattal torténd egyuttkezelés mind

DON, mind T-2 toxin altal kivaltott intracellularis ROS mennyiségi ndvekedését képes volt
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ellensulyozni, mig a 2% fermentalt buzacsira kivonat a T-2 toxinnal val6 egyutt inkubalas

utan csokkentette az intracellularis ROS termelddését.
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