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Abstrakt

Cilem této prace je podat informace o tom, co jsou toxinogenni plisn¢ a
mykotoxiny. U mykotoxinli byly zdiiraznény nejvyznamnéjs$i druhy mykotoxint,
jejich charakteristika, biologické ucinky, metody stanoveni. Aflatoxiny jsou v ptirode
bézn¢ se vyskytujici mykotoxiny, které jsou produkované toxigennimi vldknitymi
houbami rodu Aspergillus. Jednd se o latky s velmi vysokou toxicitou. V zavéru jsou
popsany metody detekce, prevence a dekontaminace mykotoxinl. Dekontaminace se

provadi fyzikalnimi, chemickymi nebo biologickymi metodami.

Kli¢ovéd slova: plisné, mykotoxiny, aflatoxin, fumonisiny, ochratoxin A, patulin,

zearalenon, mykotoxikdzy



Summary

The aim of this work is to provide information about what toxigenic fungi and
mycotoxins are. The mycotoxins were highlighted the most important types of them,
the characteristics, biological effects, methods of determining. Aflatoxins are
naturally commonly occurring mycotoxins, which are produced by toxigenic
filamentous fungi of the genus Aspergillus. These are substances with a very high
toxicity. In conclusion, there are described the methods of detection, prevention and
decontamination of mycotoxins. The decontamination is carried out by physical,

chemical or biological methods.

Keywords: moulds, mycotoxins, aflatoxin, fumonisin, ochratoxin A, patulin,

zearalenon, mycotoxicosis
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1. Uvod a cil prace

N 24

a potravin. Slovo mykotoxin pochdzi z fteckého ,Myco — Myces“ (houba)
a ,,Toxicum* (jed). Jedna se o sekundarni metabolity vldknitych toxinogennich plisni.
Za nejvyznaméjsi producenty lze povazovat bezesporu rody Aspergillus, Fusarium
substratu, vlhkost, teplota. Mykotoxiny v prvni fadé¢ detekujeme v zemédelskych
plodinéch, nejvétsi vyskyt je u obilnin (pSenice, oves, zito, jeCmen), u olejnin (sdjové
boby, slunecnice, mak, fepka), ale také v ovoci nebo mléce. Pfenos mykotoxina do

masa, mléka i vajec, predstavuje zdvazny problém pro lidskou populaci.

V soucasné dob¢ nejsou jest¢ vSechny potfadné prozkoumdny. Stile jsou
objevovany nové vazby mezi plisnémi a jejich metabolity a dale jsou popisovany
dal$i mykotoxiny. Jsou piedepsdny stanovené hrani¢ni limity, kterymi jsou dany
obsahy mykotoxinil jak pro krmiva zvifat, tak i pro potraviny. Nejdulezitéjsi jsou
diagnostické metody, a sledovani dekontaminace plisni, kvili kterym mutzeme

zabranit nebo snizit vyskyt mykotoxind.

Cilem ptedlozené prace bylo literarni reSerSi shrnout zakladni informace
oplisnich a jejich mykotoxinech, o jejich vyskytu, biologickych u¢incich

a diagnostice. Pozornost byla vénovéna rovnéz rozdeleni mykotoxinid a jejich

vvvvvv



2. Plisné
Plisng, jakozto mikroskopické vlaknité houby (mikromycety), jsou

eukaryontni,  vicebunécné, heterotrofni,  saprofytické nebo  parazitické
mikroorganizmy. Nékteré druhy jsou rozsiteny prakticky po celém svété. Skupinu
mikroskopickych hub tvoii kvasinky s kvasinkovitymi mikroorganizmy. Jedné se
o heterogenni skupinu, nejen z hlediska fylogenetického i taxonomického, ale i podle

morfologie a ekologickych pozadavki (Ostry, 2000).

Plisn€ jsou pravidelnou soucasti pidni biocendézy a plni nezbytné ukoly
v recyklaci zivin z rozkladajiciho se biologického materidlu. Nevhodné podminky
oSetfovani s nepfiznivym pocasim poskytnou Zivotaschopnym spordm plisni klicent,

rist a pomnoZzeni v krmivech pfimo na poli. Plisné€ se rozmnozuji sporami, které se

~ N

Rod Alternaria, Aspergillus, Penicillium a Fusarium jsou nejrozsifenéjSimi
rody téchto vlaknitych hub. Jejich spory se bézné vyskytuji v piid€, infikuji zrno
a prostfednictvim mizniho systému pak 1 celou rostlinu, ¢imz dochdzi ke
znehodnocovani péstovanych rostlin a ke snizovani objemu zemédelské vyroby. Tyto
mikroskopické vlaknité houby se vyskytuji prakticky ve vSech klimatickych pasech,
kde podminky dovoli péstovani kulturnich plodin (Hajslova ef al., 2010).

Plisn€ rostou za urcitych podminek na rostlinnych i zivocisSnych surovinach
a kontaminuji péstované plodiny. Kontaminuji je i pfi skladovani za nevhodnych
podminek. Plisné se snadnéji uchyti na plodinach, které jsou napadeny Skudci, kteti
poskodi celistvost plodiny. Poté mohou plisné zacit produkovat mykotoxiny za
vhodnych podminek (Modrd et al., 2014). Plisné¢ kontaminuji obiloviny a krmné
plodiny v pribéhu celého vyrobniho procesu, to znamend pii péstovani, sklizni,
transportu, zpracovani, dale pak pti skladovani a konzervaci. Daji se rozlisit tfi
skupiny plisni (Suchy a Herzig, 2005):
1. polni plisné (rod Fusarium, Alternaria, Cladosporidium, Diplodai a jiné),
které jsou pritomné v zrnu pied sklizni obilovin
2. skladistni plisné (rod Aspergillus, Penicillium), které mohou produkovat
mykotoxiny pii skladovani

3. polni i skladistni plisné (rod Penicillium)

10



Polni plisné jsou hydrofilni, vyhovuje jim vys$i relativni vlhkost. VétSinou
neposkozuji pfimo zrno, nezpusobuji biochemické zmény a nezplsobuji
samozahfivani. Stupeil napadeni polnimi plisnémi a nésledna kontaminace
mykotoxiny zavisi v prvni fadé na klimatickych podminkach v dobé dozravani a
sklizné.

Skladistni plisn€ jsou proti polnim plisnim méné naro¢né na vlhost prostiedi.
Jejich vyskyt neni tolik zavisly na poc€asi v konkrétnim roce, ale je ovlivnén
piredev§im zplisobem skladovani. SkladiStni plisné¢ vétSinou posSkozuji zrno. Tyto
plisné mohou zpiisobit znacné ztraty, coZz se projevi na poli ekonomiky. Zdrojem
kontaminace zrn témito plisnémi jsou nejcastéji zaplisnéné rostlinné zbytky v silech

a v prostorach pro skladovani (Sedmikovéa a Reisnerova, 2003).

Plisn¢ mohou vyvolat tfi typy onemocnéni u zvéte, hospodaiskych zvirat a
Cloveka:

1. mykozy, zplsobuji je plisné, které proniknou do organismu a prorustaji
tkané nebo organy

2. mykotoxikdzy, jsou zpusobené plsobenim toxickych metabolitl plisni
(mykotoxin) na organismus

3. alergie, které vznikaji jako duasledek reakce organismu po styku s plisni,
pfedev§im po pusobeni spor plisni, projevuji se jako rinitidy,

konjuktivitidy, dermatitidy (Piska¢ a Ka¢mar, 1985)

Toxinnogenni plisné jsou mikroorganizmy, které jsou schopné produkovat
mykotoxiny. Vyznamnou schopnosti téchto plisni je vznik mykotoxind v potravinach
a krmivech, které mohou vyvolat mykotoxikézy (aflatoxikozu, ochratoxikdzu,
fuzariové mykotoxikozy apod.). Pfimo poskozujici zdravi jak hospodaiskych zvitat

tak 1 ¢lovéka.

Zastupci fady rodi téchto plisni jsou schopni produkovat stejny mykotoxin
(Ostry, 1998). Jeden druh plisné mtze produkovat i vice mykotoxint. Plodina, ktera

je kontaminovana toxinogenni plisni, nemusi pokazdé¢ ale obsahovat mykotoxiny. Pti

vvvvvv

puvodce (Modra et al., 2014).
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Tab. ¢. 1: Obecné charakteristiky pro riist mikromycetii a produkci mykotoxinii v potravinach
(Ostry, 1998)

Faktor Rist Produkce mykotoxint
Teplota -12 - 55°C 4 -40°C
pH 1,7-10 2,5-8 — optimum 5 - 7
ay min. 0,62 min. 0,8 — 0,85
Eh aerobni podminky aerobni podminky
Vliv soli do 20% NacCl do 14% NaCl
i do 50% sacharozy do 50% sacharozy
Vliv cukra ) )
(Aspergillus flavus) (Aspergillus flavus)
Vliv fytoalexind Inhibice Inhibice
Inhibice
Inhibice

Vliv latek v koteni (eugenol, anetol,

(eugenol, anetol, tymol)

tymol)
o . Inhibice
Vliv jinych mikromycett neuvedeno ) )
(vyskyt Aspergillus sk. niger)
) Inhibice
Infekce viry neuvedeno )
(RNA viry)

Tab. ¢. 2a: Nejvyznamnéjsi mykotoxiny produkované viaknitymi plisnemi rodu Aspergillus,
Penicillium a Fusarium (Radovad-Sypecka a Hajslovd, 2003)

Houby rodu )
Mykotoxin
ASPERGILLUS
A. carneus citrinin
A. clavanus patulin
aflatoxiny B1, B2, cyklopiazonova
A. flavus

kyselina

A. ochraceus ochratoxiny, penicilova kyselina
aflatoxiny B1, B2, G1, G2

citreoviridin, citrinin, patulin

A. parasiticus

A. tereus

A. tamarii cyklopiazonova kyselina

) sterigmatocystin, cyklopiazonova
A. versicolor _
kyselina
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Tab. ¢. 2b: Nejvyznamnéjsi mykotoxiny produkované vidknitymi plisnémi rodu Aspergillus,
Penicillium a Fusarium (Radova-Sypecka a Hajslova, 2003)

Houby rodu ) Houby rodu )
Mykotoxin Mykotoxin
PENICILLIUM FUSARIUM
cyklopiazonova .
P. _ o DAS, MAS, HT-2 toxin,
o kyselina, penicilova F. acuminatum
aurantiogriseum ] T-2 toxin, moniliformin
kyselina
. cyklopiazonova . . )
P. camemberti ) F. anthopilum moniliformin
kyselina
cyklopiazonova . )
P. chrysogenum ) F. avenaceum moniliformin
kyselina
P. citrinum citrinin F. chlamydosporium moniliformin
cyklopiazonova deoxynivalenol,
P. commune ) F. crookwellense .
kyselina nivalenol, zearalenony

P. expansun

citrinin, patulin

F. culmorum

fusarin C, nivalenol,
deoxynivalenol,

zearalenon

P. griseofulvum

cyklopiazonova

kyselina, patulin

F. graminearum

deoxynivalenol, DAS,

zearalenon

fumonisiny, fusarin C,

P. purpurescens ochratoxin A F. moniliforme - )
moniliformin
fusarin C, DAS, MAS,
P. roqueforti patulin F. poae HT-2 toxin, T-2 toxin,
zearalenony
' ' fusarin C, DAS, MAS,
P. rubrum rubratoxiny F. sambucinum

HT-2 toxin, T-2 toxin

P. simplisssimum

penicilova kyselina

F. semitectum

moniliformin, zearalenon

citrinin, ochratoxin A,

DAS, MAS, HT-2 toxin,

P. verrucousum cyklopiazonova F. sporotrichioides
) T-2 toxin, zearalenony
kyselina
cyklopiazonova
P. viridicatum ) F. tricinctum fusarin C
kyselina

13




2.1 Metabolické produkty plisni
Plisné mohou do substratu produkovat velké mnozstvi nejriznéjSich
metabolitl. Nékteré z plisni jsou pro ¢loveéka uzite¢né produkci enzymi, antibiotik,
organickych kyselin a jejich kmeny se vyuZivaji k primyslové vyrobé& téchto
produktti. Pivodci mohou kromé uzitecnych latek produkovat také metabolity, které
maji riizny stupen toxicity (mykotoxiny).
1. Antibiotika: fumigatin, griseofulvin, penicilin
2. Enzymy: amylolytické, celulolytické, lipolytické, pektolytické, proteolytické,
aj.
3. Mykotoxiny: aflatoxiny, islandotoxin, luteoskyrin, ochratoxiny, patulin,
rubratoxiny, sterigmatocystin, zearalenon, aj.
4. Organické kyseliny: citronovd, fumarova, gallova, glukonové, Stavelova

(Ticha, 1988)

3. Mykotoxiny

Mykotoxiny byly identifikovany jako dllezité toxiny, které ovliviiuji
negativné teplokrevné ZivoCichy (Aiko a Mehta, 2015). V soucasnosti je znamo
skoro 400 druhti téchto produkti, které jsou produkované velmi Sirokym spektrem
houbovych patogenii (Nedé€lnik a Moravcova, 2005). Mezi nejdiilezitéj$i mykotoxiny
jsou v soucasné dobé zatazeny aflatoxiny, ochratoxin A, fumonisiny, trichotheceny

a zearalenon (Pitt, 2000).

Nejbéznéjsi mykotoxiny se tykaji tfi druhti plisni, Aspergillus, Penicillium
a Fusarium. Prvni dva jsou obecné uznavany jako kontaminanty potravin béhem
suSeni a skladovani, zatimco druhy Fusarium jsou patogeny Skodlivé pro rostliny
a produkuji mykotoxiny b&hem vegetace nebo tésné po sklizni (Waskiewicz

a Golinski, 2015).

Mykotoxiny jsou metabolické produkty hub, které mohou byt vytvofeny
umnoha plodin v riznych fazich, pocinaje fazi ristu nebo v Case sklizn€¢ az po
skladovani zemédélskych plodin (Waskiewicz a Golinski, 2015). Dale jsou také
vyznamnymi skupinami antinutricnich latek, které se mohou nachézet v krmivu.

Mykotoxiny reprezentuji nejriznéj$i chemické latky, které maji molekulovou
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hmotnost v rozmezi od 200 do 500g/mol. Podle zdravotné-hygienického hlediska
muzeme mykotoxiny povazovat za nejzavaznéjsi latky, které mizeme najit v krmivu.
V soucasnosti je kontaminace krmivaiskych produktt, plisnémi a jejich mykotoxiny,
povazovéana za jeden z nejdileZzitéjSich negativnich faktorG v produkei kulturnich

plodin a kvalité krmiv, které jsou urCeny pro vyzivu zvitat (Suchy a Herzig, 2005).

Dulezit¢ zemédé€lské a potravindiské produkty mohou byt kontaminovéany
vyznamnymi kontaminanty, mezi které patii 1 mykotoxiny. Tyto sekundarni
metabolity, které jsou produkovany Sirokym spektrem vlaknitych hub, mohou
u zvitat 1 ¢lovéka, ktefi budou vystaveni jejich toxickému ucinku, zplsobit zdvazné
alimentdrni onemocnéni (HajSlova et al., 2010). Onemocnéni, které muize byt
vyvoldno mykotoxiny, se nazyva mykotoxikdza. Onemocnéni, které vyvolavaji
piimo mikroskopické vlaknit¢ houby, se nazyva mykdza (Modra et al., 2014).
U volnég zijici zvéfe se vyskytuje tzv. Aspergilom, lokalizovany piedev§im v plicni

tkani srn¢i a méné Casto 1 zajeci zvétre (Bukovjan, 1992).

Kontaminace potravin mykotoxiny je celosvétovy problém v ZzivociSné
vyrobé, mezi jeji ptimé dusledky patii snizeni pfijmu potravy a produkce (Rios,
2015). Kontaminované krmivo ma nepfiznivé ucinky na zdravi, reprodukci zvirat
a jejich produkéni vlastnosti. Mykotoxiny mohou byt pfeneseny do masa a vajec
udribeze, ktera je krmena kontaminovanym krmivem (Greco et al., 2014).
Pritomnost plisni a jejich mykotoxinll jsou uvedeny nejen v obili, ale 1 u lé€ivych

bylin a ve zpracovanych potravinach (Aiko a Mehta, 2015).

Jejich produkce je ovlivnéna fadou faktort. K biotickym faktorim patii
pfitomnost jednoho, nebo vice druht toxinogennich plisni. U mnoha rtiznych plisni
miize dochézet k synergickym nebo i antagonistickym vztahim. U nékterych jinych
druhtt mize byt dokonce vyvoldna degradace toxinu jiného druhu plisné. Mezi
abiotické faktory se zarazuje vlhkost substratu, relativni vlhkost vzduchu, teplota

substratu 1 vnéjsiho prostiedi, ale také vodni aktivita a obsah kysliku v prostiedi.

Mykotoxiny mohou byt vytvofeny jen na zéklad€ faktord, na kterych jsou
zavislé, jako je vlhkost, teplota, pH, na pfitomnosti kysliku v dobé, kdy plisen roste
na substratu, dale pak na poskozeni zrna, které bud’ mize byt mechanické nebo

zpusobeno hmyzem a na kvalité houbového inokula (Suchy a Herzig, 2005).
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Obsah mykotoxinti je dulezitym ukazatelem stavu kvality obilnych zrn.
Vzhledem k Sirokému spektru jejich toxickych vlastnosti a zpiisobu ptlisobeni,
pfitomnost mykotoxinli v potravinach vytvaii vaZnd zdravotni rizika. Pfiznaky
mykotoxik6z zavisi na typu a koncentraci piijimanych mykotoxint. V1iv ma i druh,

staii a pohlavi zvitete (Waskiewicz a Golinski, 2015).

Peroralni expozice je nejCastéjSim zpisobem nakazy u zvifat i u lidi.
Nemiuzeme vsak ani vyloucit expozice aerogenni €i transdermalni (Modra et al.,

2009).

Svétova zdravotnickd organizace, US Food and Drug Administration
a Evropska unie, si stanovily pravidla a bezpecnostni limity vyznamnych
mykotoxintl (aflatoxin, fusarium toxiny, ochratoxin, patulin, zearalenon apod.), aby
byla zajisténa bezpec¢nost spotiebitelll (Aiko a Mehta, 2015). Nejvyssi piipustné
hladiny mykotoxinii jsou celosvétové regulovany a monitorovany (Anfossi et al.,
2016). Vyskyt mykotoxinii je pravideln¢ sledovan formou depistdzi jen u téch

v

nejfrekventovangjSich a nejskodlivéjSich (Ned€lnik a Moravcova, 2005).

3.1 Rozdéleni mykotoxinii

Tab. ¢. 3: Déleni mykotoxinit podle toxickych ucinkit (Ostry, 1998)

Toxicky tcinek Zastupce
Hepatotoxiny aflatoxiny, luteoskyrin, sterigmatocystin
Nefrotoxiny citrinin, ochratoxin A
Toxiny GIT trichotheceny
) penitrem A, fumitremorgeny, verukulogeny,
Neurotoxiny .
fumonisiny,
Dermatotoxiny trichotheceny, psolareny, verukariny, sporidesminy
Estrogeny zearalenon
_ aflatoxiny, ochratoxin A, trichotheceny, patulin,
Imunotoxiny ] )
sporidesminy
Hematotoxiny aflatoxiny, ochratoxin A, zearalenon, trichotheceny
alfatoxiny, sterigmatocystin, ochratoxin A, citrinin,
Genotoxiny zearalenon, patulin, trichotheceny, fumonisiny,

fusarin C

16



Tab. ¢. 4: Deéleni mykotoxinii podle zpiisobu jejich biosyntézy (Ostry, 1998)

Kategorie biosyntézy Zastupci
Polyketidy
Di- moniliformin
Tetra- patulin, kyselina penicillova
Penta- citrinin, ochratoxiny
Hexa- maltoryzin
Hepta- rugulosin, viriditoxin, xanthomegnin
Octa- luteoskyrin
Nona- citreoviridin, fumonisiny, zearalenon
Deca- aflatoxiny, erythroskyrin

Tetramicka kyselina

kyselina cyklopiazonova, kyselina

tenuazonova
Diketopiperaziny
Jednoduché kyselina aspergilova, echinuliny
brevianamidy, fumitremorgeny,
Modifikované
roguefortin
Peptidy ergotamin, phomopsiny, rhizonin
Terpeny
Mono- viridicatumtoxin
Sesqui- trichotheceny
Di- aflatrem, lolitremy, paspalin, penitremy

Tab. ¢. 5: Déleni mykotoxinu podle vucinku na buitku (Ueno, 1985)

Inhibitory tvorby energie

citreoviridin, luteoskyrin,

xanthomegnin, moniliformin

Inhibitory proteosyntézy

trichotheceny, ochratoxin A

Modifikatory cytoskeletu

griseofulvin, cytochalasiny,

cyclochlorotin

Estrogenni mykotoxiny

zearalenon

Tremorgeny

penitremy (A, B, C), fumitremorginy (A
aB)

Karcinogenni mykotoxiny

aflatoxin B;
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Furanofurany

Tab. ¢. 6: Chemické déleni mykotoxinii (Polster, 1971; Polster, 1975)

aflatoxiny, sterigmatocystin, versicolorin

aj.

Substituované pyreny a hydroxypyreny

kyselina koji, sekalonové kyseliny aj.

Substituované chinony

luteoskyrin, rubratoxin, xanthomegnin,

viridicatumtoxin aj.

Nenasycené laktony

patulin, kyselina penicillova, kyselina
mykofenolova, alternariol, citreoviridin,
ochratoxiny, rubratoxin B, 4,5,8-

trimetylpsoralen aj.

Griseofulviny griseofulvin
T-2 toxin, diacetoxyscirpenol (DAS),
. vomitoxin (deoxynivalenol), nivalenol,
Epoxytrichotheceny

fusarenony, verrucariny, roridiny,

satratoxiny aj.

Polycyklické substituované indolové

kyselina cyklopiazonova, paspaliny,

derivaty penitremy aj.
gliotoxin, sporidesminy, roquefortin,
Cyklické dipeptidy fumitremorgen, verruculogeny,

brevianamidy aj.

Mykotoxiny jiné struktury

zearalenon, curvularin, citrinin, PR-

toxin, canthecellin, moniliformin,

kyselina betanitropropionova aj.

Tab. & 7: Déleni mykotoxinii podle zpiisobu biosyntézy (Simiinek a Brezina, 1996)

Biosyntéza moniliforminu

moniliformin

Biosyntéza z polyketid

patulin, ochratoxin, emodin, kyselina

sekalonova, aflatoxiny

Biosyntéza z isoprenoid

trichotheceny, roquefortiny

Biosyntéza z aminokyselin

kyselina cyklopiazonova, cyklické

dipeptidy
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3.2 Nejvyznamnéjsi mykotoxiny

3.2.1 Aflatoxiny

Jsou to produkty, které produkuji plisné rodu Aspergillus flavus, dale
A. parasiticus i A. fumigatus. Muzeme rozlisit zakladni aflatoxiny, coz jsou
aflatoxiny B, B, Gi, G, a odvozené aflatoxiny, mezi které fadime aflatoxiny M;, Ma.
Aflatoxiny M; a M, vznikaji konverzi v procesu, kdy jsou trdveny substraty
kontaminované zdkladnimi aflatoxiny. Mezi nejsiln€j$i dosud popsané piirodni

karcinogeny fadime aflatoxin B;.

Aflatoxiny jsou zndmé v prvni fad¢ kvili svym toxickym ucinkiim na jatra
a ledviny. Na aflatoxiny jsou vnimavé vSechny druhy hospodaiskych zvitat, nejvice
vSak dribez, bfezi samice a mlad’ata. Mezi nej€astéjsi priznaky intoxikace aflatoxiny
patii nechutenstvi, gastroenteritidy, podkozni krvaceni, krvaceni z télnich otvort
1thyny. U uhynulych zvifat nachdzime defekty na mozku, ledvinach, jatrech
a reproduk¢nich organech (Bukovjan et al., 1990, 1992; Ned¢lnik a Moravcova,
2005). Zmény zaznamendvame rovnéz i v nékterych biochemickych parametrech,
jako jsou jaterni transferazy (AST, ALT, GGT) u jedinct postizenych subklinickou
formou aflatoxikozy B; (Bukovjan ef al., 1991).

3.2.2 Fumonisiny

Poprvé byly izolovany a identifikovany v Jizni Africe v roce 1988
(Gelderblom et al., 1988). Jde o mykotoxiny produkované plisnémi Fusarium
verticillioides, Fusarium proliferatum a jinych druh@i rodu Fusarium, které jsou
spoleénymi piirodnimi kontaminanty kukufice (Brimer, 2011). Jako optimalni
podminky pro vyluCovani mykotoxinti jsou uvedené teploty 15 — 30°C a aktivita

vody 0,9 — 0,995 (Sanchis a Magan, 2004).

Je zndmo nejméné dvanact druhii, mezi kterymi jsou nejvyznamngjsi
toxikologického hlediska. Jde piredev§im o nddorovy promotor, ale slaby inicidtor,
ktery nema pfimo genotoxické tcinky. Abychom vyvolali akutni toxické uc¢inky FB,,

museli bychom je zvifatim podavat ve vysokych davkach (Modré et al., 2014).
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Jatra a ledviny jsou hlavni cilové organy, na které fumonisiny ptisobi (Modra
et al., 2014). Fumonisin B, byl poprvé popsan jako ptivodce leukoencephalomalacie
u koni, pro které je to smrtelnym onemocnénim (Kellerman et al., 1990). Intoxikaci
fumonisiny u prasat pozname podle odliSnych klinickych ptiznakt, kdy zptsobuji
zévazné plicni edémy a plicni hypertenze. Nésledek plicnich edéma miize byt akutni

umrtnost (Harrison ef al., 1990).

Analytické metody pro stanoveni fumonisinu B; a fumonisinu B, v kukufici
byly vyvinuty v roce 1990 (Shephard et al., 1990). IARC vyhodnotil fumonisin B,
jako karcinogen skupiny 2B, tedy pravdépodobné karcinogenni pro ¢lovéka (IARC,
2002).

3.2.3 Ochratoxiny

Ochratoxiny jsou produkovany druhy Aspergillus ochraceus, A. carbonarius
a P. verrucosum (Frisvad a Thrane, 2002). Hlavnim stanovistém P. verrucosum jsou
obiloviny v mirném podnebi severni Evropy a Kanady (JECFA, 2001).
A. carbonarius roste optimalné¢ pii 32 — 35°C a je odolny vici slunecnimu zareni
ochratoxiny. Muze rist v rozsahu 8 — 37°C. Optimdlni teplota pro rist na zrnech

je¢mene je cca 30°C (Ramos ef al., 1998).

WV wew

Ochratoxin A je nejb€znéjsi, hojné¢ se tvoifi v potravinach (Brimer, 2011).
Ochratoxin A je méné stabilni vi¢i vysokym teplotam nez aflatoxiny (Suchy
a Herzig, 2005). Ochratoxin A a ochratoxin B jsou pouze dvé formy, které se
vyskytuji pfirozené¢ jako kontaminanty. OTA je vSudypfitomny, vyskytujici se
pirevazn€ u obilovin a v tkanich zvifat, kterd jsou krmena zrny téchto obilovin

(D "Mello, 2000).

Ochratoxiny se nachazeji ve vyrobcich z obilovin, dale v produktech jako
jsou syry a masné vyrobky ze zvifat, ktera pfijimaji obiloviny jako hlavni slozku
v potraveé. A. ochraceus je nejvice nalézan v suSenych potravinach, jako naptiklad
uzené a solené susené ryby, sojové boby, hrach, ofechy, pept a susené ovoce. (Ramos

etal., 1998).
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Je silnym teratogenem, ktery poSkozuje parenchymové organy, u kterych
zpusobuje nefrotoxikoézu v disledku tubularniho poSkozeni a fibrozu ledvin. Déle
pusobi imunosupresivneé, depresivné na CNS, snizuje piirtastky hmotnosti, produkci
vajec a zhorSuje kvalitu skotapky (Suchy a Herzig, 2005). OTA je hepatotoxicky,
karcinogenni, teratogenni a imunotoxicky k n¢kolika druhlim zvifat (Pfohl-

Leszkowicz a Manderville, 2007).

Nejcitlivéj§imi druhy zvifat jsou kutata, kachnata a krttata. Odolnéj$imi viici
ochratoxinu jsou pfezvykavci, u kterych bachorovd mikrofléra pfeméni tento
mykotoxin na alfa ochratoxin, ktery je pon¢kud méné toxicky. U prasat
diagnostikujeme posSkozeni ledvin, které provazi polyurie a polydipsie, poSkozeni

ledvin také pozorujeme u dribeze 1 u pst (Suchy a Herzig, 2005).

OTA miize byt detekovan v krevnim séru prasat, kde je vazan na bilkoviny.
U Clovéka je vyluCovan matefskym mlékem, coz ma za nasledek ohroZeni
novorozence (Leslie et al., 2008). Svétova zdravotnicka organizace uvadi maximalni

limit 5 mg/kg™" v obilovinach a vyrobcich z obilovin (WHO, 2001).

3.2.4 Patulin

Patulin produkuji plisné rodu Aspergillus a Penicillium. Miizeme ho nalézt ve
zhnilych jablkach, kde ho produkuji plisné¢ P. expansum a P. patulum. Déle v
plesnivych sildzich, kde ho vytvéieji Paecilomyces spp., tedy asexualni forma
Byssochlamys nivea. Pii kvaSeni silazi rozklada vytvofeny mykotoxin stejnd houba,
ktera ho produkuje. Patulin pasobi jako mykotoxin, ale i1 jako antibiotikum zaroven.
U skotu nejsou zadné diikazy o toxickych ucincich k dispozici. Patulin ale mohl

vyvolat vnitini krvaceni, pokud se vyskytoval v silazich (Kala¢ a Mika, 1997).

Brimer (2011) uvadi, Ze neni jednoduché u patulinu popsat jeho celkovy
profil toxickych ucinkii na par slov. Z mnoha zkousek akutni toxicity u rtznych
zivoc¢iSnych druht je zfejmé, Ze je patulin toxicky.

Patulin je pomérné termostabilni, zejména pii kyselém pH. Vzhledem k tomu,
ze kvaSenim ovocnych §t'av se patulin nici, tak u fermentovanych vyrobkd, jako je
jable¢ny most, nebude obsah mykotoxinu nalezen. Patulin napada mnoho riznych

druhti ovoce, jako jsou merunky, hrozny, broskve, hrusky, jablka. (Brimer, 2011).
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3.2.5 Rubratoxiny

Rubratoxiny jsou hepatotoxické metabolity, které produkuji plisné druhu
Penicillium rubrum a Penicillium purpurogenum. Jsou to anhydridy karboxylovych
kyselin. Tato skupina v sobé zahrnuje rubratoxin A a rubratoxin B. Rubratoxin A ma
funkci lacto aldehydl, zatimco rubratoxin B obsahuje skupiny alfa, beta
nenasycenych karboxylovych kyselin. Oba toxiny ale maji stejnou anhydrid skupinu,
ktera je velmi stabilni. Od jejich izolace a charakterizace byly tyto toxiny studovany
intenzivné, zejména v souvislosti s jejich biologickou ¢innosti. Rubratoxiny se podle
nc¢kterych studii daly vyuzivat 1 jako insekticidy. Rubratoxiny se s aflatoxiny
nachdzeji v synergickém vztahu, coz ma zapfi¢inu zdravotni riziko té€chto toxinli

(Emeh a Marth, 1978).

3.2.6 Zearalenon

Zearalenon produkuji plisné rodu Fusarium, druhy F. graminaerum
a F. culmorum. Mize se nachazet v kukufici, obilnych zrnech, pak také v sené
a slam¢ (Pitt, 2000). Jde o nesteroidni estrogenni mykotoxin, ktery se nachazi na
vlhkém obili, které je skladovano pii nizkych teplotach. Patfi mezi plisn¢ polni.
Zearalenon kontaminuje velké mnozstvi krmiv, jeho velké koncentrace mizeme najit

jak v obilovinach, tak i v sildZované kukufici a v senazich (Havlicek et al., 2014).

Poziti zearalenonu u hospodatskych zvirat, mize zpiisobit Spatny zdravotni
stav zvifat, zejména u prasat zearalenon zpisobuje hyperestrogenismum, ¢imz
zpusobuje zévazné problémy v reprodukci a moznou neplodnost. Prasnice jsou
povazovany za nejcitlivéjsi druh zvitat, zatimco driibez a piezvykavci vykazuji nizsi

citlivost na zearalenon (Zinedina et al., 2007; Allen et al., 1981).

V roce 2000 JECFA ud¢lala velmi souhrné posouzeni rizika zearalenonu,
které bylo zalozené na vice nez 300 védeckych clancich a na velmi podrobné
expozici modelt. Vybor uzaviel nasledovné, ze bezpecnost zearalenonu by mohla
byt vyhodnocena na zaklad¢ davky, kterd neméla Zadny hormonalni G¢inek u prasat
(nejcitlivéjsiho druhu). Vybor stanovil prozatimni maximalni pfipustny denni pfijem
pro ZEA 0,5 mg/kg"' télesné hmotnosti. Vybor doporucil, ze by celkovy piijem

zearalenonu a jeho metaboliti nemél prekrocit tuto hodnotu (Brimer, 2011).
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3.3 Vyskyt mykotoxini

Celosvétovym problémem je, ze se mykotoxiny tvofi a vyskytuji v krmivech
ve vsech geografickych oblastech. Podle odhadii FAO je 25% svétové produkce
kontaminovano mykotoxiny. Pro produkci aflatoxinu a fumonisinu je vhodné&jsi
teplejsi klima, zatimco produkcei ochratoxinu a zearalenonu vyhovuje spiSe chladné;jsi

klima (Zeman et al., 2006).

Zakladnimi pfic¢inami, kvili kterym se mykotoxiny vyskytuji v krmivech,
jsou sklizn€ vlhkych obilovin a jejich nasledné Spatné skladovani. Dalsi zakladni
pti¢inou jsou technologické operace, které jsou provadéné voln¢ na vzduchu za
nevyhovujicich hygienickych podminek, kterymi jsou vysoka vlhkost a teplota.
Pouzivanim zaplisnénych surovin pro vyrobu krmiv, jejich nevhodné skladovani

a krmeni zvirat zaplisnénymi krmivy (Kalhotka, 2014).

Mezi krmiva, jenz jsou nejcastéjS§imi zdroji mykotoxinl, milzeme zafadit
kukufi¢nou sildz, kterd je nejrizikovéj$im zdrojem mykotoxind, dale travni,

jetelotravni a vojtéskové senaze, vlihké kukuficné zrno a slamu (Illek, 2005).

Kontaminace krmiv mykotoxiny se déje na vSech urovnich. Mykotoxiny se
vyskytuji v objemovych krmivech, doplitkovych nebo kompletnich smésich, dale se
objevuji v Cerstvych, Stavnatych, suSenych a konzervovanych krmivech. Nepomaha
tepelna Gprava, a to ani horkovzdusnym suSenim, granulaci nebo extruzi (Mohelsky,

2010).

Musime zvolit spravné faktory a opatfeni, abychom pifedesli vyskytu
mykotoxinti v plodinach

1. premyslime nad sledem plodin a vybirame spravnou ptedplodinu, protoze
obilniny jsou nachylnéjsi k fusariovym plisnim

2. poskliziovy management — minimalizujeme zbytky piedplodiny
a diikladné je zapravime do pidy

3. vybirdme vhodné odridy, kdy preferujeme odriidy, které jsou odolné proti
plisnim

4. volime vhodnou prevenci proti poléhani porostu

5. mizeme aplikovat fungicidy, u kterych ale musime dodrzovat uvedena

doporuceni
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6. sklizenn provadime vcas a skladujeme suché zrno s obsahem vlhkosti pod
18%

7. potlacujeme plevele

poskozeni porostu hmyzem, coz je jedna

8. snazime se omezit

z potencionalnich cest k infekci fusariovymi plisnémi (Pavelkova, 2013)

Tab. ¢. 8: Regulovane mykotoxiny a typické regulované produkty, ve kterych se mohou

vyskytovat (Stépan a Cuhra, 2013)

Mykotoxiny Typické komodity
obiloviny, arasidy,
Aflatoxin pistacie a dalsi suché
y plody, susené ovoce,
koteni
Fumonisiny kukufice
: obiloviny, kava
Ochratoxin N
Xy kofeni, susené ovoce
Patulin ovocné stavy
obiloviny — zejména
Zearal .
earalenon Kukufice
’ ’ . Toviny — zeim
Namelové alkaloidy obi oviny — zejmena
Z1to
T-2 toxin / HT-2 toxin obiloviny
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3.4 Intoxikace mykotoxiny

U lidi 1 u zvifat se mohou objevovat jak akutni, subakutni tak i chronické
otravy — mykotoxikozy, které jsou zpusobené vysokou koncentraci davek
mykotoxinli v surovinach i potravinach rostlinného pivodu, jenz vyvolavaji
specifické a klinicky zjevné ptiznaky onemocnéni, které mnohdy kon¢i smrti (Bennet

a Klich, 2003).

Vysoké davky mykotoxini zplsobuji akutni primarni mykotoxikozy, které
vyvolavaji degeneraci jater i ledvin, dale vyvolavaji poskozeni ob&hového systému,
CNS. Hepatotoxicky ucinek ma za pticinu tukovou degeneraci hepatocytl, nekrozy

nebo i cirhézu (Suchy a Herzig, 2005).

Pii opakovaném piisunu nizkych az stiednich davek mykotoxind vznikaji
chronické mykotoxikozy, u kterych je prabéh subklinicky, a tim se nedaji tak snadno
zaregistrovat (Kummer et al., 2001). Podle Suchého a Herziga (2005) se chronicky
priabéh projevuje teratogennimi, mutagennimi a karcinogennimi ucinky, dale
poskozenim centra krvetvorby, které zptsobuje krvaceni, snizenou srazlivost krve
azmény v kostni dfeni, dile se projevuje narusenim imunogeneze, kdy vznika

zvysena nachylnost k infekénim chorobam a sniZeni uZitkovosti zvirat.

Potraviny rostlinného ptvodu jsou pro plsobeni mykotoxinli vyznamné;jsi,
nez je u potravin zivo¢isSného puvodu, protoze se vyskytuji ve znacné nizsich

koncentracich, coz souvisi i s biotransformaci (Weidenborner, 2001).

3.4.1 Toxicita mykotoxinii
Mykotoxiny mizeme rozd¢lit na:

1. silné toxické mykotoxiny, u kterych plati, ze LDs, jsou cca jednotky
mg.kg"! télesné hmotnosti, do této skupiny patfi napf. aflatoxiny, patulin,
T-2 toxin, ochratoxin A

2. stfedné toxické, u kterych plati, ze LDs, jsou cca desitky mg.kg™ télesné
hmotnosti, fadi se sem napt. kyselina cyklopiazonova a sterigmatocystin

3. slabé toxické, u kterych plati, ze LDsy jsou cca stovky mgkg™ t€lesné

hmotnosti, fadi se sem napf. trichoteceny nebo zearalenon
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Jedna se o toxicitu pro laboratorni zvitata (potkan), kterd mize byt ovlivnéna vékem,

pohlavim a dal§imi faktory u zvitat stejného druhu.

LDs je oznaceni pro 50% smrtelnou davku toxinu, kterd je schopna usmrtit pfesné

50% pokusnych zvifat (Kalhotka, 2014).

Tab. ¢. 9: Toxicita mykotoxinii (Modra et al., 2009)

Mykotoxin Cilova tkan Poznamky
) ' hepatotoxicky a karcinogenni ucinek
Aflatoxiny jatra ) .
— zpusobuji tumory jater
Sterigmatocystin jatra
zpisbuji onemocnéni: Balkanska
Ochratoxiny ledviny endemicka nefropatie nebo porcinni
mykotoxicka nefropatie
iritaci GIT zptisobuje cytotoxicky
) _ _ ucinek deoxynivalenolu, T-2 toxin
Trichotheceny GIT, imunitni systém ' _
zpusobuje destrukci leukocytl (tzv.
alimentarni toxicka aleukie - ATA)
Zearalenon pohlavni Gstroji estrogenni syndrom u prasat
. CNS, koné¢ — jatra, prasata | leukoencefalomalédcie koni (ELEM) a
Fumonisiny )
- plice edémy plic u prasat
Néamelové alkaloidy cévy, nervovy systém gangrendzni a konvulzivni ergotismus
Tremorgenni
) nervovy systém neuvedeno
mykotoxiny

Tab. ¢. 10:Toxické koncentrace nekterych mykotoxinii v krmivech (Zeman et al., 2006)

Mykotoxiny Koncentrace
Aflatoxiny 200 — 500 pg/kg
o nepiezvykavci = 5 mg/kg™
Fumonisiny ]
piezvykavei = 100 mg/kg™!
DON 2 — 10 mg/kg™
T-2 toxin 100 pg/kg
Zearalenon 200 — 300 pg/kg

26




3.5 Biologické u¢inky mykotoxinii

Onemocnéni u zvifat muze zpusobit i nepatrné mikrobidlné pozménené
krmivo, protoZe mykotoxiny ptedstavuji pro zivoc€iSny organismus ucinné jedy.
Plsobeni zavisi na spousté faktord, a to jak na druhu mykotoxinu, tak i v jakém
mnozstvi je mykotoxin pfijiman, dale jak dlouho je zaplisnéné krmivo zkrmovano,
ale také na individualité zvifete, plemeni, pohlavi a nakonec na vyzivovém stavu

(Kala¢ a Mika, 1997).

Nejcastejsi u¢inky mykotoxint:

a) mutagenni UCinky — latky, které maji tyto ucinky, jsou schopné vyvolat
zmény v DNA ¢i RNA, bud’ to mohou byt vratné nebo nevratné zmény
genetické informace

b) karcinogenni u¢inky — podporuji vznik nadorti (rakoviny)

c) teratogenni U¢inky — embryondlni vyvoj je negativn¢ ovliviiovan

d) strumigenni G¢inky — maji vliv na funkeci Stitné zlazy

e) hepatogenni u€inky — poskozuji hlavni detoxikacni organ téla = jatra

f) nefrogenni U€inky — také poSkozuji detoxikacni organ téla = ledviny
g) estrogenni U¢inky — poskozuji hladiny hormonti u samcti i samic, u kterych

vyvolavaji poruchy #ije (Silha, 2005)

Tab. ¢. 11: Citlivost nekterych druhii zvirat na mykotoxiny (Zeman et al., 2006)

Mykotoxin Dojnice Prasata Kong
Aflatoxiny + + +
Fumonisiny + + ++
Ochratoxiny - + +
T-2 toxin + - +
Deoxynivalenol + ++ +
Zearalenon + ++ +

— rezistence, + nizsi citlivost, ++ vyssi citlivost
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Tab. ¢. 12: Vybrané mykotoxiny a jejich karcinogenita (Ostry et al., 1997)

Mykotoxin Kategorizace

Aflatoxiny (B,, B2, Gy, Gy) 1

Aflatoxin M, 2B

Ochratoxin A 2B

Fumonisiny (B, B,) 2B

Fusarin C 2B
Zearalenon 3
Deoxynivalenol 3
Nivalenol 3
Fusarenon X 3
T-2 toxin 3

Pozn.
1 znamena, ze to je prokazany karcinogen pro ¢lovéka.
2B znamen4, Ze to je mozny karcinogen pro ¢lovéka.

3 znamena, ze zatim nebyl klasifikovan jako karcinogen pro ¢lovéka.

Obr. & 1: Ucinky mykotoxinii u skotu

Ucdinky mykotoxinl u skotu

T2 DON AR, Ergotové alkaloidy DON - deoxynivalenol

* gastroenteritidy - ZEN - zearalenon

+ intestinalni krvaceni - w\f it AFB, - aflatoxin B,

: wrﬁr;-!d'w RS T-2 - T-2 toxin

. :eca:;vv Ergotové alkaloidy

- namelové alkaloidy
Endotoxiny

ZEN, Ergotové alkaloidy i =5 e
-wm L
-n.l'z_ioém'bhzévéni - it 1l '_1';"' ) :
. ridlnl
. :vm.br:fuﬂq;iwmmlm T-2, DON, Ew alkaloidy
* zmetani = sniZeny pFijem krmiva
* zZpozdény vyvoj varlat « zhorené wyuZiti Zivin
= sniZend produkee spermii

AFB,, T-2, DON

* kontaminace miéka
Bk nit e e no.N, Ergotové alkaloidy, Endotoxiny
« mastitidy : ._ /sl = laminitidy

— - ]
mycofix.biomin.net =B!omln=

Zdroj: http://www.biomin.net/cz/produkty/mycofix/
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Obr: ¢. 2: Uéinky mykotoxinii u prasat
Ucinky mykotoxinli u prasat

T-2, DON, AFB,, OTA, FUM, Endotoxiny DON - deoxynivalenol

DON, Ergotové + intestindini krvaceni ZEN - zearalenon
:1%;:::: s » potkozeni ledvin AFB, - aflatoxin B,
. =+ bleda a ztufnéld jétra T-2 - T-2 toxin
g :al eénm:'m . « porcinni pulmendini edém (PPE) FUM - fumoniziny
* 20 « zvy3ena spotfeba vody &
* nizkd mira zabfezdvani S araian OTA - ochratoxin A
« ovaridlni cysty Ergotové alkaloidy

+ embryonaini mortalita - namelové alkaloidy

» nekrdzy ohdfky

» nymfomanie

» hypertrofie délohy

« agalakcie

+ mrtvé narozena selata

T-2, DON, Ergotové alkaloidy

+ snizeny prijem krmiva
-« oralni a koZni léze
» odmitani krmiva

"hhﬁ' & AR e . o « zvraceni

mﬂ-ﬁp} [ - — . { : Ty « zpomaleny riist
L ] & . ; ! b = ey 'JW .‘

T-2, Ergotové alkaloidy

B . oriinl a kofni léze
« ziZeni krevnich cév (nekrdzy)

T-2, DON, AFB,, OTA, FUM

* snizend uZitkovost
= imunosuprese

" nekrézy pankreatu

* krev ve vykalech a moci
« zanét modového méchyre a ledvin

mycofix.biomin.net

Zdroj: http://www.biomin.net/cz/produkty/mycofix/

Obr. ¢. 3: Ucinky mykotoxinii u dritbeze

Ué&inky mykotoxiné u dréibeZe

AFB, T-2, DON, DAS, NIV, OTA oTA DON - deoxynivalenol
. ;tuErvéni jater « podkozeni ledvin ZEN - zearalenon

¢ Imunosuprese « zZvydena spotieba vody AFB, - aflatoxin B,

» rozrostlost/nehomogenni skupiny T-2 - T-2 toxin

= poruchy opefeni
« nervové poruchy

HT-2 - HT-2 toxin
NIV - nivalenol
DAS - diacetoxyscirpenol
OTA - ochratoxin A
Ergotové alkaloidy

- ndmelové alkaloidy

ZEN, DON, T-2, DAS, Ergotové
alkaloidy

+ snizend lihnivost

« snizend produkce vajec

» ovaridlni cysty

+ embryondlni mortalita

* gpoZdénad pohlavni dospélost

Vajigko: . i E}‘ T-2, DON

AFB,, OTA, T-2, DON, ZEN + Zaludecni léze
» rezidua + odmitdni krmiva
= sniZend kvalita skofapky « snifeny pfijem krmiva

» krvavé skvrny ve Zloutku . * Dfﬁ]Ef‘ﬂ )
+ zakaleny Zloutek B zuZeni krevnich cév, nekrozy

14

T-2, HT-2, NIV, DAS, DON, AFB,,
Ergotové alkaloidy

« ordlni a koZni léze

= zanéty sliznice Gstni dutiny

» respiracni problémy

— . — - - f—
mycofix.biomin.net _Blomln_

Zdroj: http://www.biomin.net/cz/produkty/mycofix/
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3.6 Diagnostika mykotoxini

Lze pouzit tii metody k diagnostice mykotoxint

1. chromatografie na tenké vrstvé (TLC)
2. ELISA metody, které pouzivaji technologii protilatek
3. vysokouc¢inné kapalinové chromatografie (HPLC) (Diaz, 2005)

Podle Kalhotky (2014) se mohou pro stanoveni mykotoxini vyuZzivat
pfedevsim imunochemické metody (ELISA, RIA) a chromatografické metody (GC,
HPLC, TLC, HPTLC) s vyuzitim hmotnosti spektrometrie.

Nejcastéji se vyuzivaji pro stanoveni mykotoxind v krmivech ¢i potravinach
metody chromatografické. Chromatografie na tenké vrstvé (TLC) se vyuziva pro
orienta¢ni, kvalitativni stanoveni mykotoxini. Vysokoucinné kapalinové
chromatografie (HPLC) a plynové chromatografie (GC) se vyuzivaji za Ucelem
kvantifikace mykotoxind v krmivech ¢i biologickych materidlech (Modra et al.,

2009).

V posledni dobé se hojn¢ vyuzivaji imunochemické testy pro detekci
a kvantifikaci mykotoxin. U metod RIA (z angl. radioimmunoassays) a ELISA
(z angl. enzyme-linked immunosorbent assays) se nejprve musi pfipravit specifické
protilatky (Betina, 1990). V soucasné dob¢ jsou na trhu k dispozici ELISA soupravy,
které jsou od zahrani¢nich vyrobct. ELISA testy funguji na principu reakce antigenu
s protilatkou. ELISA testy jsou piimé kompetitivni testy, které se provadi
v mikrotitracnich jamkach (Ned€lnik a Necasova, 2003). ELISA test slouzi pro
kvantitativni analyzu deoxynivalenolu, zearalenonu, fumonisini a aflatoxint

v raznych produktech jako v zrnech, krmeni atd (Lancova ef al., 2008).

vvvvvv

stanoveni obsahu mykotoxini, které jsou instrumentalné méné narocné (Ned€lnik

a Necasova, 2003).
Daji se vyuzit i indika¢ni papirky ¢i reagencie, které jsou uvedeny na trhu pro
hrubou orientaci, nebo také lze pouzit pro stanoveni mykotoxind napiiklad metodu

embryotoxickych U¢inkdi mykotoxinl na kufeci zarodek, coz je jeden z biotesti

(Kala¢ a Mika, 1997).
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4. Aflatoxiny

Aflatoxiny jsou mykotoxiny, které prokazatelné¢ produkuje plisenn druhu
Aspergillus: Aspergillus flavus, Aspergillus parasiticus, Aspergillus nomius,
Aspergillus pseudotamarii, Aspergillus bombycis a Aspergillus fumigatus (Brimer,

2011).

V pfirozenych podminkach je tvorba mykotoxini ovlivnéna fyzikalnimi,
chemickymi 1 biologickymi faktory. Mezi fyzikalni faktory fadime teplotu, vlhkost
prosttedi, skladbu plynii prostiedi, pH, mechanické poskozeni substratu aj.
Chemickymi faktory je skladba substratu a ptitomnost fungicidnich latek. Mezi
biologické faktory patii vlastnosti kmene plisni a konkuren¢ni rust plisni (Piskac et

al., 1985).

Aflatoxiny jsou mykotoxiny, které jsou produkovany za urcitych podminek,
jako je vhodna teplota 12 — 37 °C, avSak optimum je 28 °C. Dale pak pH musi byt
mezi 2,5 — 6,0 a vlhkost nad 14 %, protoze kdyz ma substrat vlhkost pod 12%, tak se
tim produkce mykotoxini zastavuje. Doba rustu je dlouhd asi 3 — 15 dni (Suchy

a Herzig, 2005).

Milani (2013) uvadi, ze producenti aflatoxini rostou spiSe v teplych
podminkach a to zejména v soucasné dob¢, kdy mirné podnebi piedstavuje v tomto
ohledu potencidlni riziko. Krom¢ klimatu produkci pfimo ovliviiuje také vnimavost
hostitele. Za optimalni podminky pro produkci aflatoxinii oznacuje teplotu 33 °C

a 0,99 a,, zatimco pro rust to je 35 °C a 0,95 a,.

A. flavus je vSudyptitomny a Uto¢i vétSinou na nadzemni ¢asti rostlin, avSak
A. parasiticus je vice pfizplsobeny pro pudni prostfedi. Zatimco A. flavus
a A. pseudotamarii produkuji pouze aflatoxiny typu B, A. parasiticus, A. nomius
a A. bombycis mohou také produkovat takzvany typ G (Brimer, 2011).

Aflatoxin B, byl poprvé identifikovan ve Velké Britanii v roce 1960 v zasilce
podzemnice olejné z Brazilie. Nasledné u aflatoxinu B, bylo prokazano, ze zptisobuje
akutni hepatitidy u zvifat i u lidi a déle také rakovinu jater u zvifat (Turner et al.,
2002). Mezinarodni agentura pro vyzkum rakoviny (IARC) vyhodnotila aflatoxin B,
jako karcinogen skupiny 1, tzn. karcinogenni pro ¢loveéka (IARC, 1993).
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4.1 Aflatoxin B,

Nazev podle Chemival abstracts: Cyclopenta [c] furo [3°27:4,5] furo [2,3-h] [1]

benzopyran -1,1 1-dione, 2, 3, 6a, 9a-tetrahydro-4-methoxy-, (6aR-cis)-
Jiny ndzev: 6-methoxydifurocoumarone

Sumarni vzorec: C7H 1,06

Molekulova hmotnost: 312 g/mol (Ostry et al., 1997)

Obr. ¢. 4: Strukturni vzorec aflatoxinu B,

o
O OCH,

Aflatoxin ]E-'.1

Zdroj: hitp://www.med.muni.cz/predmety/preventivni/MYKOTW/mtpr_idx.htm

Zakladni charakteristika a fyzikalni vlastnosti:
Popis: krystalky svétle zluté barvy, v UV vyzatuje fluorescenci svétle modré arvy
Bod tani: 268 - 269°C

Opticka otacivost: [a]p - 480°

Rozpustnost: aflatoxin  B; je dobfe rozpustny v polarnich organickych
rozpoustédlech, ¢imz je pro nepolarni rozpoustédla nerozpustny, dale je malo

rozpustny ve vodé (Ostry et al., 1997)
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4.2 Vyskyt aflatoxint
Jiz od poloviny 80. let je vénovdna nemald pozornost vyskytu plisni rodu
Aspergillus a to véetné s jejich toxickymi metabolity. Mykotoxiny se v riznych
koncentracich vyskytuji v sildzich, jadrnych krmivech, potravinach, kakovych
bobech, araSidech a ofechovinach (Turek et al., 1982; Hartlova et al., 1982; Fukal et
al., 1987).

Aflatoxiny mohou byt nejastéji nalezeny v podzemnicovém Srotu.
Potencionalni nebezpe¢i na zdravi lidi v Sirokém méfitku vznikd zkrmovanim
podzemnicového Srotu po celém svété. Je dokazano, ze mléko a mlécné produkty
dojnic, které ptijaly alfatoxin B, v ur€ité davce z krmiva, mize byt kontaminovano
aflatoxinem M;. Aflatoxin M, je 4-hydroxyderivat aflatoxinu B, (Kala¢ a Mika,
1997).

Typické mykotoxiny, které kontaminuji suroviny produkované v tropickych
a subtropickych oblastech, jsou zejména aflatoxiny. Miizeme je nalézt na rtznych
zatim nezpracovanych vyrobcich, jako jsou obiloviny, dehydratované ovoce, dale je

muizeme najit v koteni, fikach, suSeném ovoci apod (Nedé€lnik a Necasova, 2003).

Suchy a Herzig (2005) uvadi, ze mezi zivné substraty se fadi obilniny, hrach,
proso, bob, ofechy, podzemnice a soja. V Ceské republice v roce 2002 az 2003 byly
v objemnych krmivech nalezeny primérné koncentrace aflatoxint. V celorostlinné
sildzi z jeCmene a v travni sildzi bylo nalezeno 2,4 pg/kg, v jetelotravni silazi to bylo
2,8 ng/kg, v kukuti¢né silazi bylo nalezeno 1,4 ng/kg a ve vojtéskové silazi to bylo
3,5 pg/kg (Nedé@lnik et al., 20006).

Vondraskovd (2011) wuvadi, Zze se aflatoxiny predevSim vyskytuji
v obilovinach, napt. v kukufici, pSenici, ¢iroku nebo ryzi. Pak také v olejninéch,
napt. v sdje, v semenech bavlniku, ve slunec¢nicich a v arasidech. Nachézeji se
1 v kofeni, jako v chilli paprikach, ¢erném pepii, zdzvoru a ofesich, jako jsou pistacie,

mandle, vlasské ofechy a v dalSich.
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4.3 Historie vyzkumu aflatoxinii B,

Od poloviny minulého stoleti se provadi intenzivni vyzkum uc¢inkt aflatoxint
B, a jejich plisobeni na hospodaiska zvitata a volné Zijici zveéf. Brown et al. (1967),
Elis (1967) a Di Paolo et al. (1969), uvadéli u aflatoxinu B; a ochratoxinu A
1 negativni fetotoxicky ucinek. Aflatoxiny rovnéz také negativné ptisobi u driibeze na

metabolismus a ukladani retinolu (Ktiz, 1969).

Do doby, nez Paterson a Roberts (1970) prokéazali pfeménu aflatoxinu B, a G,
v jaternich homogenizatech hlodavctl a ptaki, byla zkoumana pfeména aflatoxinu B,

pouze v jaterni tkani a jeho G¢inky na télni organy a imunitni systém.

Pier (1973) uvadeél souvislost aflatoxikozy s poklesem celularni a humoralni
imunity. Rob (1984) a Marvan (1987) ji davali do spojitosti s poruchami plodnosti

u hospodartskych zvirat.

Toxickymi ucinky aflatoxinii se zabyvali rovnéz Paterson (1973)
a Stubblefield et al. (1983). Zavazné zmény byly diagnostikovany na jatrech, kdy je
z Ceskych autorG popisovali Dvotackova et al. (1974) a ze zahraninich pak

naptiklad Clark et al. (1980) a Borissova et al. (1987).

Diky autoradiografickym metoddm byl prokazan ptestup aflatoxinu B, pies
placentarni bariéru matky do plodu u mysi (Arora et al., 1978). Tito autofi v roce
1981 zaznamenali toxicky prenatdlni ucinek, jako vznik fetalni anomalie a poruchy

rustu plodu.

Pii provadénych experimentdlnich pokusech, byla aplikovana riznd davka
aflatoxinti zvifatim, za vzniku chromozomovych aberaci, kterou popisovala fada

autort (Lojda et al., 1976; Barta et al., 1984; Speed, 1988).

Experimentalni klinickd aflatoxik6za u kralikii neprokdzala zadné¢ zmény
v Cervené krevni sloZce, ale zmény vSak nastaly v aktivit¢ AST, ALT a obsahu
celkové bilkoviny (Clark et al., 1980). Z tuzemskych autorii se problematikou
aflatoxikozy a detekci aflatoxinu B, spolu se zjisStovanim koncentraci v organech
u hospodarskych zvifat a dritbeze, zabyvali Veres et al. (1980, 1984), Pichova ef al.
(1981, 1985, 1986), Sova et al. (1982, 1989), Rob et al. (1987) a Fukal ef al. (1988).
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Mezi prvnimi, kdo provadél jedny z prvnich sledovéani vyskytu aflatoxint
u zvéte, byli Bukovjan ef al. (1988 a,b; 1991) a Pav a Bukovjan (1989). Ziskané
vysledky porovnavali se zajeCi zvéii, u které byla koncentrace aflatoxint relativné
vyS$i. Vysvétleni lze hledat ve zvySeném pifjmu kontaminovanych povrchovych
vrstev silazni hmoty, kterou zajici pfijimali v zimnim a pfedjarnim obdobi, ptfipadné

pted jejich télesnou ocistou.

4.4 Utinky aflatoxini

Hlavnimi toxickymi ucinky aflatoxinli jsou karcinogenita, mutagenita,
hepatotoxicita, imunotoxicita a teratogenita. Aflatoxiny jsou metabolizovany
predevsim v jatrech (Malit et al., 2003). Vedle hepatokarcinogenniho u¢inku maji
aflatoxiny za pfi¢inu, pisobenim na organismus, i jeho imunosupresi. Potadi toxicity
u aflatoxint je nasledujici: B, > G; > B, > G, (Svobodova et al., 2008, Modra et al.,
2009). Aflatoxin B, je nejucinnéjSim hepatokarcinogenem, ktery je znam. Jeho
karcinogenni ucinky byly potvrzené jak u mysi a potkand, tak i u opic a pstruht
(Betina, 1990).

Toxicky ucinek aflatoxinli zavisi pfedevSim na mnozstvi pfijaté davky
aflatoxind, na délce pi{jmu aflatoxini a v neposledni fadé¢ na druhu a vékové
kategorii zvifat. Karcinogenni uc¢inek vznikd jako dusledek dlouhodobého ptijmu
aflatoxinil v nizkych davkach. Akutni hepatotoxicky ucinek je zapti¢inén piijmem
vysSich davek aflatoxinti v kratké dobé. Chronicky hepatotoxicky ucinek vznika po
déletrvajicim piijmu nizSich dévek aflatoxind, pti kterém dochazi k ztvrdnuti jater,

které se vyznacuje nechutenstvim, snizenou uzitkovosti, snizenim télesné hmotnosti.

Kviili aflatoxintim jsou zvifata vice vnimava k infekcim, protoze v dusledku
snizené syntézy proteint v jaternich builkéich, dochazi ke sniZzené tvorbé

imunoglobulinid (Kummer a Faldikova, 2002).
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4.5 Biosyntéza, absorpce, rozklad aflatoxina

4.5.1 Biosyntéza

Laboratorni produkci aflatoxinii ovliviiuji rizné faktory, jako jsou naptiklad
aerace, teplota a také vlhkost substratu a atmosféry a jeji sloZeni. Chemicky
definovana i komplexné kultiva¢ni média, ktera se pouzivaji pro produkci aflatoxint.
Chemicky definovana média se vyuzivaji v biosyntetickych studii pro leh¢i izolaci
metabolit. Komplexni média se skladaji z roztokii sacharozy a kvasného extraktu,
nebo to jsou pfirozené substraty, jako je rozdrobena podzemnice olejnd a obilniny.
Katabolicka represe glukozy, nenasycené mastné kyseliny a stopové prvky jsou

biochemické faktory, které ovlivituji produkci aflatoxinu (Betina, 1990).

4.5.2 Absorpce

Vsechny aflatoxiny jsou pomérné termorezistentni. Z traviciho traktu jsou
rychle absorbovany do krve a poté jsou vychytdvany v jatrech, kde se aflatoxin B,
preménuje na nekolik metabolitl, které vazbou na DNA inhibuji syntézu RNA,
bunéénych enzyml a dalSich proteind. Dale také mlze k absorpci mykotoxinl
dochazet pasivni difuzi v tenkém stievé, kdy je vzhledem k lipofilnimu charakteru
rychla a téméft uplna. Lépe vstiebatelnym aflatoxinem je aflatoxin B, protoze je vice
lipofilni na rozdil od aflatoxinu G,. U mladych zvitat je vstfebatelnost aflatoxini

vyssi (Svobodova et al., 2008).

Lipofilni mykotoxiny s malou molekulovou hmotnosti, jako je AFB,, jsou
absorbovany v travicim traktu mechanismem pasivni difize. Studie na laboratornich
zvitatech a primatech ukazaly, ze absorpce AFB, je kompletni a rychla. Absorpce
aflatoxinu B; se u krys vyskytuje pfedevSim na urovni duodena, a zda se, Ze
postupuje ve dvou fazich, coz naznacuje, ze se jednd o dvé stfevni mista, jak je
naznaceno pomoci kinetickych studiich. Asi 90% aflatoxinu B, ktery je pfitomen v
krvi, je v krevni plazm¢. Frakce spojené s proteiny, jsou piedevSim spojeny s
albuminem. Kovalentni vazby, jako jsou Schiffovy baze mezi lysinem z albuminu a
nékterych derivatd z aflatoxinu B, jsou zapojeny do aduktu formaci s krevnimi
proteiny. Chemicka vazba je ¢aste¢né reverzibilni a slouceniny, které maji vysokou
afinitu k albuminu, jako je napfiklad fenylbutazon, mlZe piesunovat vazané frakce

(Diaz, 2005).
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4.5.3 Rozklad

I kdyzZ je fada aflatoxinli metabolizovana v bachoru, tak i ptesto asi jejich 1%
pfechazi do krve a odtud déale do mléka, kde se nachéazeji ve formé& hydroxyderivati
aflatoxinti B, a B,, které jsou oznacovany jako aflatoxiny M; a M, (Kala¢ a Mika,
1997). V organizmu dojnic se aflatoxiny B, a B, hydroxyluji na aflatoxiny M, a M,
které jsou dale vyluCovany do mléka. Aflatoxin M, se vaze na proteinovou frakci
mléka. PredevS§im konzumaci mléénych vyrobkd a pitim mléka, dochazi u lidi
k ptsobeni aflatoxinu M, (Kalhotka, 2014). Svobodova et al. (2008) zdlraznuje, ze
aflatoxin M,, ktery vznika hydroxylaci aflatoxinu B, v jatrech, je vyluCovan moci
a mlékem. Pramér 1% piijatého aflatoxinu B, ma za disledek vylou¢ené mnozstvi
aflatoxinu M; v hodnotdch od 0 do 4%. Vétsi mnozstvi aflatoxinu M; vylucuji

dojnice, které jsou na zacatku laktace.

Rozporuplné vysledky byly zaznamenany, pokud jde o bachoru biodegradaci
AFB,. N¢kteti autoti zjistili, Ze az 42% AFB, je degradovano pfi inkubaci in vitro
z bachorové tekutiny, zatimco jini nevidéli Zadnou zasadni degradaci. Neékteré
metabolity aflatoxint, jako jsou aflatoxicol a aflatoxin M;, byly detekovany
v bachorém obsahu. Nicméné dobte kontrolované studie in vitro, které byly navrZzeny
tak, aby simulovaly bachorové podminky, za pouziti '*C-AFB, ukazaly, Ze bachorové

mikroby vyrabi pouze aflatoxicol (Diaz, 2005).

4.6 Vyznam aflatoxint

Aktualni problém aflatoxik6z je obzvlasté u prasat. Podavanim vysokych
davek aflatoxinu B, (10 mg/kg’ t&lesné hmotnosti), je zpravidla (hyn zvifete
vyvolan do 24 hodin. K intoxikacim dochazi, pokud jsou podavany mens$i davky
aflatoxinii (<6 mg/kg"' t€lesné hmostnosti), k thynim vSak dochéazi jen zfidka.
Klinické zmény zdravotniho stavu nevyvolavaji davky < 0,1 mg/kg™. Piijima-li zviie
spolu s aflatoxinem i ochratoxin, dochazi k synergismu (zesileni jejich ucinnosti),
ktery se projevuje snizenim hmotnosti, snizenim srazlivosti krve a zvétSovanim

krvavych podlitin (Kala¢ a Mika, 1997)

Je znamo, Ze vice citliva jsou k u¢inkim aflatoxinit mlada nebo biezi zvirata,

spolu se zvifaty, u kterych probiha laktace. Obecné plati, Ze samci jsou citlivéjsi na
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aflatoxin nez samice. Vyznamnym poznatkem je, ze pfi dlouhodobéjSim pifjmu
aflatoxinu u kanct a samci krys, jsou vyvolavany histologické zmény ve varlatech

ruzného stupné — dystrofie bun¢k spermiogenniho epitelu (Piskac et al., 1985).

Kala¢ a Mika (1997) uvadi, ze vysokoprodukéni dojnice spolu s mladymi
zvitaty jsou na aflatoxiny velmi citliva. Déle zminuji, Ze velmi citliva jsou i selata
a bfezi prasnice. Odoln¢jsim druhem vici aflatoxinim je dospély skot, ktery ale
nerad piijima zaplisnéna krmiva. K infekénim onemocnénim jsou nejvnimavejsi
kurata, kterd jsou krmena aflatoxiny. Zvifata jsou variabiln¢ nachylna na aflatoxiny
v zavislosti na faktorech, jako je v€k, druh, plemeno, pohlavi, vyziva (Dhanasekaran

etal.,2011).

U koni probiha pouze akutni forma onemocnéni. Klinickymi piiznaky
onemocnéni jsou horecka, ataxie, anorexie, koliky, kie€e a onemocnéni kon¢i smrti.
Zjisténo také bylo poSkozeni jater s nastupem ikteru, alterace jaterniho

biochemického profilu a hemoragicky zanét stiev.

U skotu zname formu akutni otravy, kterd probihd pod obrazem akutniho
hepatotoxického ucinku, ktery je doprovazen rozvojem hemoragického syndromu.
Dale forma perakutni otravy, kterou zjisStujeme podle pfiznakt, jako jsou krvaceniny,
krvavy prijem a ndhly thyn. Subakutni otrava mlze vést k hepatdlnimu selhani,
ktery je doprovazen ikterem. Mezi dalSi priznaky patfi anorexie, ataxie, aborty,
slabost, svalovy tfes, snizena motilita bachoru, gastroenteritidy, az pfipadn€ thyn.
Nejcastéjsi onemocnéni je chronicka subklinicka toxikoza, pti které dochazi k nizsi
intenzité ristu, ke sniZzeni konverze krmiva, ke zhorSené srsti — hruba a nekvalitni,

ke zhorSeni kvality mléka a poSkozenti jater.

U prasat klinické ptiznaky reprezentuji sniZzenou intenzitu rtistu, zhorSenou
konverzi krmiva. Po piijmu vysokych dévek aflatoxinu nésleduje anorexie, deprese,

slabost az vycerpani, dyspnoe, zvraceni, prijem s pfiméesi krve, epistaxis a ikterus.

U driibeze dochézi k porucham vyvoje a ristu mlad’at, ke zhorSené konverzi
krmiva, nedostateénym hmotnostnim ptirastkim, k poklesu sndsky, a takeé

k porucham lihnivosti nasadovych vajec (Svobodova et al., 2008).
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Tab. ¢ 13: Limity aflatoxinu B, v krmivech urcena pro zvirata (Florian, 2013)

Krmiva mg/kg
Krmné suroviny 0,020
Ostatni komplexni a dopliikova krmiva 0,010

Krmiva pro dojnice a telata, ovce pro produkci
mléka a jehnata, kozy pro produkci mléka a 0,005

ktzlata, pro selata a mlad’ata dribeze

Krmiva pro skot (mimo dojnic a telat), ovce

(mimo ovci pro produkei mléka a jehnat), kozy 0.020
(mimo kozy pro produkci mléka a kizlat, ’

prasata (mimo selata) a dosp€lou driibez

4.7 Zdravotni vyznam aflatoxint

Aflatoxiny mohou u c¢lovéka zplsobit onemocnéni, jako je zanét jater,

primarni hepatom, kwashiorkor nebo Reytv syndrom (Suchy a Herzig, 2005).

4.7.1 Aflatoxikoza
Pokud pfijiméa organizmus nadmérny piijem aflatoxinti, vznikd otrava zvana
aflatoxikoza. Aflatoxikézu muizeme rozdélit na akutni nebo chronickou. Akutni
aflatoxik6za miiZze vzniknout nadmeérnou intoxikact, ktera je vyvolana jednorazovym
pfijmem velkého mnozstvi aflatoxinli nebo piijmem aflatoxinti béhem kratké doby.
jejich funkce. Chronicka aflatoxikdéza mize vzniknut, kdyz organizmus piijima

aflatoxiny dlouhodob¢, nejcastéji z potravin, které jsou kontaminovany plisnémi.

wev

Aflatoxikézou v Keni onemocnélo 97 lidi z obili, které bylo kontaminovano
alfatoxiny. Pfezilo pouze 46 lidi. Mezi klinické piiznaky u téchto lidi se ftadilo
nazloutlé o¢ni bélmo, lidé meli zalude¢ni kiece a zvraceli, byli vysileni, hubeni az

nastalo bezvédomi a smrt (Suchy a Herzig, 2005).
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4.7.2 Toxicka hepatitida (Hepatitis toxica)

Aflatoxiny, jako téméf kazdé hepatotoxiny, mohou zplisobovat poskozeni
jater, pfi jejich chronickém plsobeni, které maji charakter zanétu. Takto mohou
pusobit 1 jiné hepatotoxické mykotoxiny, jako jsou naptiklad cyklochlorotin nebo
luteoskyrin. Toxickd hepatitida u lidi se vyskytuje v rozvojovych zemich ¢i
v chudych vrstvach. U hospodafskych zvifat je toto onemocnéni &asté&jsi (Simiinek,

2004).

4.7.3 Primarni hepatom

Primarni hepatom je nejcastéjSim naddorem jater, ktery ma vztah k nosicstvi
viru infekéni hepatitidy B. Po prodélani infekéni hepatitidy B je zvySené riziko ke
karcinomu jater az dvacetinasobné. Tento virus muizeme povazovat za jeden
z prokazanych lidskych onkovirti, ktery k onkogenezi vyzaduje pfitomnost
karcinogenni latky, kterou je v tomto pfipad¢ velice Casto aflatoxin. Je prokazan
vzajemny vztah mezi aflatoxiny v potravé a v lidském séru, déle je také popsan
ptechod aflatoxini skrz placentu do plodu a do matetského mléka. V tropickych
rozvojovych zemich se nachdzeji nejvyS$i hodnoty aflatoxind v lidskych

biologickych materialech (Simtinek, 2004).

4.7.4 Kwashiorkor

Nejvice se toto onemocnéni vyskytuje v rozvojovych zemich, kde lidé trpi
hladomorem. Kwashiorkor popisujeme jako vyzivovou dysbalanci, kdy ve stravé
schazi dostatek plnohodnotnych bilkovin. V Etiopii a dalSich zemich probihal
vyzkum, pfi kterém byl zjistén velmi uzky vztah mezi vyskytem tohoto onemocnéni
a prijmem aflatoxini v potravé, zejména u déti. Aflatoxiny v potravé i v télnich
tekutinach, jako je krev a moc, byly zjiStény ve vyznamném mnoZzstvi u téch
africkych zemich, byly prokazany u ¢asti populace afllatoxiny v matefském mléku

a také v pupeénikové krvi novorozencti (Simiinek, 2004).

40



4.7.5 Reyuv syndrom

Dvotackova et al. (1974, 1979) povazuji aflatoxin B, za jeden z moznych
etiologickych faktori tzv. Reyova syndromu déti. Jedna se o akutni onemocnéni,
u kterého je charakteristicky edém mozku a poskozeni funkce jater (Snajdr, 2012).
Je to prakticky polyetiologicky chorobny stav, ktery mohou vyvoldvat rizné noxy,
jako jsou léciva (Acylpyrin), jedy a virové infekce. Déle se uvadi 1 moznéa dédicna
dispozice. Je dokazano, ze u fady kojencti obzvlast¢ do 6 meésicti veéku, ale 1 do
jednoho roku, krmenych umélou vyzivou, jsou aflatoxiny jednim ze zdkladnich
etiologickych faktord. Onemocnéni charakterizuje rychly ptfechod do tézkého
bezvédomi po hofe¢natém onemocnéni, které ma nespecifické ptiznaky podobajici se
viréze. Pii¢inou srmti je t&zké postiZeni jater a mozku v dob& komatu (Simutnek,

2004) .

Malit et al., (2003) uvadi, ze reyiv syndrom ma dvé stadia onemocnéni.
Pti prvni fazi se vyskytuji béZné respiracni onemocnéni. Pfi druhé fazi, ktera nastava
vétsinou za nékolik hodin, se onemocnéni vyznacuje zvracenim a prijmy. Dale se

objevuji neurologické ptiznaky jako kiece a kon¢i smrti.
5. Dekontaminace mykotoxini

5.1 Fyzikalni zpiisoby
1) Fyzikalni zplisoby dekontaminace mykotoxini v krmivech:

= muze byt pouzit tepelny rozklad, ktery se vSak da vyuzit pouze u
termolabilnich mykotoxinii. Tepelny rozklad zavisi na druhu mykotoxinu,
dilezitym faktorem je také vyse teploty, procentudlni obsah vody v krmivu
ataké zalezi na délce expozice. Mezi termostabilni mykotoxiny patfi
aflatoxiny, fumonisiny, ochratoxiny, kyselina penicillova a zearalenon. Mezi
termolabilni mykotoxiny se fadi citrinin a patulin.

=>» dal$imi zpusoby, které mohou byt pouzity, jsou autoklavovani nebo extruze,
coz je tepelny rozklad za vysokého tlaku

=>» vyuziti rozkladu pomoci UV zafeni nebo ionizujiciho zafeni, které pusobi

hlavné na aflatoxiny
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=>» sorbenty — jsou to mineralni latky, které jsou schopné absorbovat nebo vazat
molekuly mykotoxint. Tyto molekuly nemohou byt ze stfev absorbovany
a straveny. Jako sorbenty se pouziva aktivované zivocisné uhli, mineralni jily
nebo syntetické zeolity.

=>» mezi dalsi fyzikalni zptisoby patii mechanické odstranéni vSech necistot ve
skladovacich prostorech, kdy je zapotfebi odstranit vSechny zbytky krmiv,
zrnin a prachu. Opracovanim zrnin se zmensuje moznost napadeni plisnémi,
snaha o odstranéni malych zrn, o ¢isténi zrn, kdy v pokusu, diky ¢iSténi

surové kukufice, byl snizen obsah toxinl o0 32% (Tvrznik et al., 2007)

Vyuzivanou metodou je metoda absorpce, kdy se do této skupiny fadi dva
typy vyrobkl — jily a MOS (modifikovany mannan oligosacharid). Nejvyznamné;jsi
skupiny jild tvofi hydratované sodnovépenaté kiemicitany hlinit¢ (HSCAS).
U HSCAS jild musi byt zminéno o jaky typ jde, napi. bentonit, chlorit, illit, kaolinit,
montmorilonit, sepiolit, zeolit, atd. Pouze nékteré z nich absorbuji mykotoxiny.
U jild (HSCAS), které maji zaporny naboj, dochazi k absorbovani aflatoxinu. Tyto
jily jsou bézné dostupné. Nékteré z jili maji vSak dipolarni naboj, ¢imz jsou schopné
absorbovat vétsi mnozstvi mykotoxina — aflatoxiny, ochratoxiny i nékteré fuzariové
toxiny. Dipolarita téchto jili je aktivovana, az v zazivacim traktu zvifat, kde je

v zavislosti na kyselosti prostiedi (Tamames a Zaviezo, 2003).

5.2 Chemické zpiisoby
2) Chemické zptsoby dekontaminace mykotoxint v krmivech:

=» amonizace je nejcastéji zminovanou metodou chemické dekontaminace, kdy
dochazi k oSetfeni kontaminované¢ho krmiva za pouziti plynného amoniaku
nebo hydroxidu amonného. K dekontaminaci aflatoxinii pouzivaji tuto
metodu jeste v nékterych statech Spojenych stati americkych. Nevyhodou
této metody je, Ze u oSetiovanych plodin nebo krmiv, ovliviiuje negativné
jejich senzorické vlastnosti.

=> dalsi metodou je vyuziti disifi¢itanu sodného, u kterého bylo zjisténo, ze
pomérné ucinn¢ snizuje koncentrace deoxynivalenolu u osetfovanych plodin

¢1 krmiv
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=>» ozonizace je zpusob, ktery se vyuziva pro dekontaminace mykotoxind
u olejnin. Vysledky studii ukazuji, Ze 0zon je schopen degradace aflatoxini,
deoxynivalenolu, ochratoxinu A, patulinu a dalSich mykotoxind (Svobodova
et al.,2008)

=>» dale se daji pouzit né€které z antifungalnich prostfedkd, jako je napiiklad
bezvodny ¢pavek nebo kyselina propionovad. V dekontaminacnim efektu je
vice U¢inn¢jsi bezvodny Epavek nez kyselina propionova. Pro uspéSnost
dekontaminace musi byt jejich koncentrace velmi vysoka (Dolezal et al.,

2005)

5.3 Biologické zptusoby
3) Biologické zpisoby dekontaminace mykotoxinti v krmivech:

=> jednim z biologickych zptsobi, ktery mtize byt vyuzit, jsou antagonistické
mikroorganismy a jejich produkty, do kterych naptiklad patii kvasinkové
kultury, jako jsou Saccharomyces cerevisce nebo pivni kvasinky

= dale lze pouzit produkty bunéénych stén kvasinek, kdy se pouzijivaji
olygosacharidy, které jsou pfedevsim ze skupiny glukomanani

=>» dal$im biologickym zptisobem dekontaminace je pouziti bakterialni kultury
lactobacilli, kdy napiiklad Lactobacillus rhamnosus méa schopnost vazani
aflatoxind a trichothecenti

=>» mykotoxiny, jako jsou napiiklad zearalenon nebo T-2 toxin mohou v krmivu
caste¢né vazat obsah vlakniny

=>» ucinkem kvasinek rodu Saccharomycetes probiha alkoholické kvaSeni, pfi

kterém se rozklada patulin (Suchy a Herzig, 2005)

Biologické metody tzv. biotransformace jsou procesy, pii kterych dochézi
k chemickym zméndm ve struktufe toxinll za pomoci Zivych organismii. Chemické
biotransformace jsou schopné napiiklad bunky plic, ledvin nebo stiev.

K biotransformaci jsou vyuzivany dvé skupiny latek — enzymy nebo bakterie.

Zvitata k ochrané proti mykotoxinlim vyuZzivaji svilj pfirozeny enzymaticky
systém. Nejvétsim problémem je, Ze biotransformaci mohou vzniknout produkty,

které viak budou mit stejnou toxicitu, jako maji ptivodni mykotoxiny. Uinnost
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enzymu vSak zalezi na podminkach v zazivacim traktu, jako je kyselost, ostatni
endogenni enzymy a nékteré slozky krmiva. Komercné se nejvice vyuzivaji vyrobky,
které jsou zkombinovany z jili a enzymu. Jily v téchto vyrobcich maji za ucel
adsorpci aflatoxinll a enzymy, mezi které patii epoxiddza a esterdza, maji za Ucel
biotransformovat trichotheceny a zearalenon, které jsou nepolarnimi mykotoxiny.
Bakterie patfi mezi pfirozené mechanismy biotransformace, kterd probiha
prostiednictvim aktivity anaerobnich bakterii, nachazejicich se ve spodni Casti
zazivaciho traktu. Mize se vyuzivat kombinace s jily. K transformaci mykotoxini se
pouzivaji bakterie, které jsou uméle ptidané. I zde mize proces biotransformace mit

za pricinu produkei toxickych metaboliti (Tamames a Zaviezo, 2003).

5.4 Pouzivané eliminacni latky

V Ceské republice je na trhu nékolik p¥ipravkd pro boj proti mykotoxintim,

napt. Co-bind A-Z, Fortisorb Phyto, Mycofix plus, Neutox, Toxfin dry, T5X, Viatoss.

Fortisorb Phyto je novym piipravkem firmy Delacon. Tento piipravek
kombinuje nékolik u¢innych slozek. Absorbuje mykotoxiny, posiluje imunitni systém
a chrani jaterni parenchym. Zakladni latkou obsaZenou v tomto ptipravku je
purifikovany a aktivovany fylosilikat, ktery je oveéfenou prevenci toxickych ucinka
mykotoxintl, pfedev§im vSak zearalenonu, T-2 toxinu, fumonisinu a deoxynivalenolu.
Stimula¢ni ucinky, na nespecificky imunitni systém zvifat, vyvolavaji v pfipravku
Fortisorb Phyto derivaty bunéénych stén. Jsou pouzivany proti imunosupresi, kdy
dochazi ke zhorSeni zdravotniho stavu, sniZovani u¢innosti vakcin, nizsi uzitkovosti,
¢imz dochazi ke zvysené spotiebé 1€kti. Dlisledkem pak jsou ekonomické ztraty. Déle
je doplnén fytogennimi latkami, které maji hepatoprotektivni, protizanétlivé
a antibakteridlni ucinky. Tyto latky zajiSt'uji synergické plsobeni G€innych latek pro
ochranu a regeneraci jaternich bunék, dopliuji ochranu organismu pied negativnim
plsobenim mykotoxini a rychleji obnovuji jaterni funkce po zaté€zi organismu. Diky
svému slozeni Fortisorb Phyto nabizi vysokou uc¢innost a celkové feSeni v prevenci
negativnich dopadi mykotoxinli na zdravi hospodatskych zvitat a jejich uzitkovost.

Tim zlepSuje 1 ekonomiku jejich produkce (Stryk, 2015).
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Mycofix Plus je produkt, ktery pfedstavuje souhrn né€kolika u¢innych strategii
boje, proti negativnim ufinkim mykotoxind. Zajistuje absorpci proti
absorbovatelnym mykotoxinim a jejich ucincich, dale biotransformaci proti
neabsorbovatelnym a ¢aste¢né absorbovatelnym mykotoxiniim a jejich u€incich, ale
i biochranu diky vytazkim z bylin a moftskych fas, které slouzi k podpoie imunitniho
systému a ¢innosti jater, zpiisobené narusenim u¢inki mykotoxinti. Vyzkum ukazal,
ze v chovu se 400 telaty a 3200 dojnicemi dosSlo ke snizeni vyskytu mastitid
a metritid potom, co byl pouzit Mycofix Plus v priméru o 30%, pii krmeni
kontaminovaného krmiva deoxinivalenolem a zearalenonem. V jiném pokusu byly
sledovany uc¢inky Mycofixu Plus na pocet somatickych bunék u krav, které pfijimaly
kontaminované krmivo vice druhy mykotoxint. Vysledkem bylo snizeni negativnich
ucinkt mykotoxini obsazenych v kontaminovaném krmivu, s ¢im tedy souviselo

1 snizeni poctu somatickych bunék v mléce (Pavelkova, 2013).
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6. Zavér

PiedloZena prace shrnuje zakladni charakteristiku plisni a mykotoxind,
nejvyznamngj$i druhy, jejich rozdéleni, vyskyt, biologické ucinky, ale také jejich
diagnostiku a dekontaminaci a pouzivané elimina¢ni latky pro krmiva zvifat. V této
dobé je mykotoxinim vénovana relativné velikd pozornost a to nejen kvili
negativnim U¢inklim na zvifata, ale také na lidskou populaci. Proto jsou stanové

limity v potravinach a krmivech.

Mezi preventivni opatfeni proti mykotoxinim mizeme zafadit spoustu
faktor. Vybirame si vhodné plodiny pro péstovani, spravné ptredplodiny. Dale
milzeme pouzivat fungicidy a volit vhodnou prevenci pro poléhdni porostl. Musime
provadét véasné sklizné ve spravné dobé a hlavné plodiny uskladnovat v ¢istych,
vyklizenych a hlavné vycisténych prostorach od zbytkli predeslych uskladnénych
plodin a zrn. Snazime se zamezit i poSkozeni plodin hmyzem, kvuli kterému vlivem

destrukce zrna také ¢asto dochazi k sekundarni kontaminaci mykotoxiny.

V neposledni fade 1ze vyuzit i fyzikalni, chemické a biologické metody pro
dekontaminaci mykotoxini. Nejvice pouzivané jsou v této dobé vyvazovace
mykotoxint, které ale po vyhodnoceni aplikovaného vyzkumu nejsou tak u¢inné jak

se o¢ekavalo.
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8. Seznam pouzitych zkratek

AFB, — aflatoxin B,

AFB, — aflatoxin B,

AFG;, — aflatoxin G,

AFG; — aflatoxin G,

AST — aspartataminotransferaza

ALT - alaninaminotransferaza

ay — aktivita vody

CNS — centralni nervova soustava

DNA — deoxyribonukleova kyselina

ELISA — enzyme-linked immuno sorbent assay

FAO — food and agriculture organization

FB, — fumonisin B,

GC — plynnova chromatografie

GGT - gama-glutamyltransferaza

HPLC - vysokoucinna kapalinova chromatografie
HPTLC — vysoce vykonna chromatografie na tenké vrstvé
HSCAS — hydratované sodnovépenaté kiemicitany hlinité
IARC — mezinarodni agentura pro vyzkum rakoviny
JECFA - The Joint FAO/WHO Expert Committee on Food Additives
LD — smrtelna davka (letalis dosis)

MOS — modifikovany mannan oligosacharid

OTA — ochratoxin A

RIA — radio immuno assay
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RNA - ribonukleova kyselina

TLC — chromatografie na tenké vrstvé
UV zafeni — ultrafialové zareni

WHO - svétova zdravotnickd organizace

ZEA - zearalenon
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9. Seznam pouzitych obrazki

Obr. ¢. 1: Uéinky mykotoxinti u skotu
Obr. &. 2: U¢inky mykotoxint u prasat
Obr. &. 3: U¢inky mykotoxint u driibeze

Obr. ¢. 4: Strukturni vzorec aflatoxinu B,
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10. Seznam pouzitych tabulek

Tab. €. 1: Obecné charakteristiky pro rist mikromycetd a produkci mykotoxini v

potravinach
Tab. €. 2a: Nejvyznamnéjsi mykotoxiny produkované vlaknitymi plisnémi rodu Aspergillus

Tab. €. 2b: Nejvyznamnéjsi mykotoxiny produkované vlaknitymi plisnémi rodu Penicillium

a Fusarium

Tab. ¢. 3: D¢leni mykotoxind podle toxickych t¢ink

Tab. €. 4: Déleni mykotoxint podle zptisobu jejich biosyntézy
Tab. ¢. 5: Déleni mykotoxinti podle G¢inku na buitku

Tab. ¢. 6: Chemické déleni mykotoxini

Tab. ¢. 7: Déleni mykotoxind podle zptisobu biosyntézy

Tab. €. 8: Regulované mykotoxiny a typické regulované produkry, ve kterych se mohou

vyskytovat

Tab. €. 9: Toxicita mykotoxint

Tab. €. 10: Toxické koncentrace nékterych mykotoxint v krmivech
Tab. €. 11: Citlivost nékterych druht zvifat na mykotoxiny

Tab. ¢. 12: Vybrané mykotoxiny a jejich karcinogenita

Tab. ¢. 13: Limity aflatoxinu B1 v krmivech uréena pro zvifata
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