Aflatoksini

Kako bismo vam $§to viSe priblizili problematiku vezanu uz aflatoksine treba u prvom redu
napisati nekoliko rije¢i op¢enito o mikotoksinima.

Povijesna literatura opisuje toksicne ucinke gljiva jos iz antickog doba. U sedmom i osmom
stoljecu prije Krista, odrzao se Robigalia festival posveéen bogu Robigusu, bogu koji Stiti
usjeve 1 stabla tijekom prolje¢a kada se ocekuje da ¢e usjevi biti napadnuti ,,hrdom* i1
plijesnima. 1 u Starom zavjetu (Levitski zakonik 14:37-45) opisana je prisutnost zelene ili
crvene plijesni na zidovima kucéa. Prva dokumentirana mikotoksikoza pojavljuje se u
Srednjem vijeku tijekom epidemije sa simptomima halucinacije, delirija, konvulzija i
gangrene znane kao Vatra Svetog Antuna. Do 1850. god. bolest je prozvana ergotizam,
uzrokovana je gljivom raZzeva glavnica - Claviceps purpurea var. Purpurea. Godine 1948.
Freeman je izolirao prvi trihotecen mikotoksin iz plijesni Trichothecium roseum. Trihotecen
mikotoksin, T-2 toksin, bio je sumnjiva etioloska tvar za brojna otrovanja hranom izazivajuéi
leukopeniju u Rusiji tijekom zadnjih godina Drugoga svjetskog rata. Interes za
mikotoksikozama raste nakon izolacije mikotoksina aflatoksina iz plijesni Aspergillus flavus u
kikirikiju iz Ugande u kasnim 1950-ima. Konzumacija takvog kontaminiranog Kikirikija na
farmama izazvala je ugibanje stotina tisu¢a purica i pataka u ranim 1960-tim. Sljedeci
otkriveni mikotoksin je aflatoksin B1 za kojega se pretpostavilo da je prirodni karcinogen.
Svjetska zdravstvena organizacija navela je joS tri klase mikotoksina (okratoksin, zearalenon,
trihotrihoteceni) kao potencijalno Stetne tvari za zdravlje ljudi i Zivotinja. Godine 1965.
izoliran je okratoksin A iz plijesni Aspergillus alutaceus. Tijekom nekoliko zadnjih desetljeca
zabiljeZene su mikotoksikoze ukljucujuéi hepatitis uzrokovan konzumacijom kukuruza s
aflatoksinom u Keniji i Indiji, gastroenteritis uzrokovan konzumacijom prosa kontaminiranog
razevom glavnicom u Indiji i dijareja povezana s konzumacijom sirka i kukuruza
kontaminiranim fumonizinom B1.

Mikotoksini (gr. mykes — gljiva, toxicon — otrov) su toksi¢ni sekundarni metaboliti plijesni,
kao Cesti oneciS¢ivaci hrane, uz brojne znacajne Stete u gospodarstvu, uzrocnici su razlicitih
bolesti, najéeS¢e putem hrane, rjede respiratornim putem. Bolesti koje prouzrokuju zovu se
mikotoksikoze. Predstavljaju veliki problem za ljude 1 Zivotinje u brojnim zemljama te ovisno
o nacinu unosa u organizam, mogu biti primarne i sekundarne. Mikotoksini su kemijski
spojevi razliite strukture, razli¢itog bioloSkog ucinka, u pravilu bez boje 1 okusa. Posjeduju
visoku akutnu toksi¢nost, ¢esto povezanu uz maligne bolesti (karcinogenost, mutagenost,
imunotoksi¢nost, hepatotoksic¢nost, nefrotoksi¢nost, fenotoksi¢nost, dermatotoksi¢nost,
hematotoksi¢nost, teratogenost). Velika je zabrinutost prisutna zbog karcinogenosti 1 kroni¢ne
izloZenosti 1 ljudi 1 Zivotinja vec¢ini mikotoksina. Prema djelovanju na organizam i bolestima
koje izazivaju, razlikuju se:

a) Nefrotoksini (okratoksini, citrinin i dr.)

b) Neurotoksini (patulin, fumonizini i dr.)

c) Hepatotoksini (aflatoksini, sterigmatocistin, grizeofulvin i dr.)

d) Estrogeni (zearalenon)

e) Citotoksini (trihoteceni)

f) Imunosupresori (okratoksini, trihoteceni, gliotoksin)

g) Respiratorni (fumonizini, trihoteceni, stahibotritoksin)

h) Fotosenzibilizirajuéi (sporidezmini)

i) Skupina povezana uz odbijanje hrane (deoksinivalenol, diacetoksiscirpenol)

Mikotoksini su stabilni 1 u pravilu otporni na povecanu temperaturu. Njihova biosinteza ovisi
0 vrsti toksikotvorne plijesni, o klimatskim i okoliSnim uvjetima, fizikalno — kemijskim



¢imbenicima (temperaturi: -5 do 60 °C, sadrzaju vode u namirnici: 13 % i vise, pH
vrijednosti: 3 — 9 te koncentraciji plinova u atmosferi i sastavu namirnice).

Od Ccetiristotinjak do sada poznatih mikotoksina, najznacajniji po svome toksi¢nom i
karcinogenom ucinku jesu: aflatoksini (AFB1, AFM1), okratoksini (OTA), zearalenon (ZEA,
F-2), fumonizini (FB1, FB2), trihoteceni (T-2 toksin), patulin (PAT). Poznato je da
dvadesetak razliCitih patogenih plijesni ima sposobnost proizvodnje dvaju ili viSe razlicitih
mikotoksina. Do nastanka mikotoksikoze dolazi izravnim ili neizravnim stalnim unosom
mikotoksina u manjim koncentracijama putem mikotoksinom oneciS¢ene hrane. Sumnja na
mikotoksikoze u ljudi je prisutna, ukoliko se neka od bolesti izazvana mikotoksinima
pojavljuje u ve¢em broju ljudi.

Otrovanja mikotoksinima, ovisno o izlozenosti hrani oneciS¢enoj mikotoksikotvornim
plijesnima, mogu biti akutna, kao posljedica jednokratnog uzimanja namirnica s visokom do
umjerenom koncentracijom mikotoksina i/ili kroni¢na, nastala konzumiranjem namirnica s
umjerenim do malim koncentracijama mikotoksina tijekom duzega vremenskog razdoblja (s
moguc¢im letalnim zavrSetkom).

Pojavljuju se u zemljama losega socijalno — ekonomskog stanja i loSega poljoprivredno —
veterinarskoga standarda, posebice kod uzgoja, transporta i uskladiStenja hrane biljnoga i
animalnoga podrijetla. Kukuruz, kikiriki i ostali oraasti plodovi su najc¢eséi izvor aflatoksina,
pogotovo sa podrucja Indije, Juzne Amerike te Bliskog Istoka. Takoder, onecis¢enje zraka
aflatoksinom u industrijskim prostorima za proizvodnju hrane u nekim zemljama Europe u
vise slucajeva bilo je povezivano s malignim bolestima di$nih putova.

Simptomi mikotoksikoza ovise o brojnim ¢imbenicima: starosnoj dobi i spolu, vrsti i
koncentraciji mikotoksina, vremenu izlozenosti, farmakodinami¢kim osobinama (distribuciji
u tkivu, odnosno organu, njegovome metabolizmu, poluvremenu raspada te ucinkovitosti
organizma u pogledu njihovog uklanjanja). Njihove karakteristike jesu: bolest nije prenosiva;
povezana je uz odredenu vrstu hrane ili uz promjenu prehrane; lijecenje lijekovima i
antibioticima je bez rezultata; iako su neki simptomi sli¢ni avitaminozi, lijeenje vitaminima
nije ucinkovito; bolesti su sezonske prirode (zbog klimatskih uvjeta koji utjecu na rast i
razmnozavanje plijesni).

U cilju sprecavanja moguce kontaminacije hrane toksikotvornim plijesnima i mikotoksinima,
potrebno je poznavati preventivne mjere za Spre¢avanje kontaminacije; fizikalne, kemijske i
bioloSke preventivne mjere, mjere uzgoja, Zzetve 1 pohrane krme i Zitarica te mjere u
proizvodnom procesu, transportu i pri skladistenju.

Aflatoksini spadaju u grupu mikotoksina koji naj¢esce izazivaju hepatotoksikoze u zivotinja 1
ljudi. Osim aflatoksina u ovu skupinu spadaju i rubratoksini A i B te sterigmatocistin.
Najznacajniji producenti aflatoksina su slijedece vrste plijesni: Aspergillus flavus, Aspergillus
parasiticus i Aspergillus nominus. Razlikujemo aflatoksin B1, B2, G1 i G2 te ih uglavnom
nalazimo na biljnim vrstama koje dolaze iz tropskih podrucja. Djeluju tako da inhibiraju
sintezu proteina DNK i RNK odnosno inhibiraju RNK polimerazu, a time i transkripciju.
Hepatotoksicni  su, karcinogeni, smanjuju rast, uzrokuju hemoragi¢ni enteritis,
imunosupresiju, smanjenje produkcije mlijeka i jaja.

Sto se ti¢e toksikopatologije aflatoksina djeluju tako da izazivaju jake promjene na jetri,
smanjuju koli¢inu enzima, strukturnih proteina jetre, koli¢inu antitijela, koli¢inu faktora
zgruSavanja krvi, poremecaj metabolizma masti tj. masnu infiltraciju 1 degeneraciju jetre
(steatoza). Akutna aflatoksikoza zavrSava uginu¢em zivotinja, a kroni¢na malignim bolestima,
imunosupresijom 1 posljedicnim infekcijama. Prema preporuci Medunarodne agencije za
istrazivanje raka (IARC) svrstani su u kategoriju karcinogena skupine 1 (Karc.kat.1), skupinu
za koju je dokazano da izaziva rak kod ¢ovjeka.



Metabolizam aflatoksina odvija se u probavnom sustavu gdje je apsorpcija relativno oskudna,
ali ve¢ i male koli¢ine toksina su vrlo toksi¢ne. Kod prezivaca se 95 % aflatoksina razgradi u
predzelucima, a od ukupno pojedene koli¢ine 1 % se izluci balegom dok se ostalo apsorbira;
nakon apsorpcije nakuplja se u jetri. Dalje se u jetri biotransformira reakcijama hidroksilacije,
demetilacije 1 epoksidacije u najmanje sedam metabolita koji su razli¢ito bioloski aktivni. Iz
organizma se izlucuju preko mlijeka, jaja, urina, zuc¢i i fecesa. Ovdje je vazno naglasiti da
aflatoksin B1 unutar organizma prezivaca prelazi u aflatoksin M1 te se samo kao takav
izlucuje u mlijeku.

Vezano uz aflatoksinsku aferu prosle godine donosimo slijede¢i tekst:

Na pocetku je to izgledalo kao tipi¢na bitka iz trgovinskog rata izmedu dviju zemalja. Bosanci
su nasli u nekim posiljkama hrvatskog mlijeka aflatoksin M1 u koncentracijama viSim od
maksimalno dopustenih (MDK) za ove krajeve. Takve vrijednosti MDK propisane su zbog
¢injenice da plijesni proizvodaci tog toksina ne uspijevaju prezivjeti u kontinentalnoj klimi ili
barem do sada nisu prezivljavale. U SAD je MDK za aflatoksin ¢ak 10 puta visi zbog
¢injenice da u njihovim juznim drzavama plijesan proizvoda¢ toksina jako dobro uspijeva i
bilo bi nemoguce proizvoditi mlijeko sukladno europskim propisima. Naravno da je njihovo
mlijeko i dalje bilo zdravstveno sigurno, ali europsko je bilo sigurnije. U Bosni i Hercegovini
koriStena analitiCka metoda za mjerenje aflatoksina nije bila suviSe pouzdana 1 sluzila je tek
za prosijavanje. Negativni rezultati su vrlo vjerojatno bili stvarno negativni, a kod pozitivnih
covjek nije bio siguran zbog mogucih interferencija. Zbog toga je bilo nuzno poslati uzorke
mlijeka na provjeru u ovlasteni laboratorij, koji ima sasvim sigurnu i preciznu metodu za
mjerenje tog mikotoksina. Nadlezna tijela u drzavi Hrvatskoj su prema propisu povukla iz
prometa sve sumnjive serije mlijeka. | to je bilo u redu. Jednako tako je bilo u redu
obavjes¢ivanje gradana o povlacenju mlijeka iz prometa, ali je mozda ipak trebalo re¢i kako
se radi 0 sumnjivim proizvodima.

Dogadaj je uzrokovao izrazito burne reakcije na sve strane u Hrvatskoj 1 susjednim
zemljama, pogotovo nakon S$to su nadlezna tijela utvrdila da je mlijeko podrijetlom s
hrvatskih farmi. Farmeri su tvrdili da se radi o nekvalitetnom mlijeku iz uvoza, koje je jeftino
1 predstavlja smece europskih ili drugih zemalja. Gradani su bili prestraSeni, posebno zbog
¢injenice da do dana$njih dana mlijeko nikad nije bilo kontrolirano na aflatoksine i postoji
moguénost da su desetlje¢ima unosili u svoje organizme ovu karcinogenu tvar. Uzaludna su
bila objasnjenja stru¢njaka da su rizici kod malih prekoracenja europskih MDK zapravo
beznacajni. Onda je dosao konac¢ni udar. Utvrdilo se da 70 % analiziranih uzoraka hrvatskog
mlijeka vjerojatno (nije potvrdeno u ovlaStenom laboratoriju) sadrzi viSe koncentracije
aflatoksina od dopusStenih. Nije ljude moglo utjesiti $to i analizirani uzorci mlijeka iz Bosne 1
Hercegovine takoder sadrze poviSene koncentracije aflatoksina. Time je susjednoj zemlji tek
zadan udarac u trgovinskom ratu. U meduvremenu je doSao nalaz iz Be¢a za one prve uzorke i
potvrdena je sumnja na kontaminaciju mlijeka toksinom iz toplih krajeva. Vjerojatno ¢e se
dogoditi isto kod provjere ostalih uzoraka mlijeka.

I §to sad? Sumnja se da je mlijeko s vecine hrvatskih farmi oneciS¢eno aflatoksinom. Nisu to
izrazito visoke koncentracije, ali su iznad propisane MDK 1 mora se takvo mlijeko povucéi s
trziSta, ako imalo poStujemo propise. Dugorocno je jasno da se mora puno bolje kontrolirati
stocna hrana, posebno oni sastojci iz uvoza. Medutim, pitanje je Sto poduzeti kratkoroc¢no.
Jedino moguce rjesenje je u privremenom povisenju MDK, jer inac¢e mozemo zatvoriti du¢ane
s prodajom mlijeka i mlije¢nih proizvoda. Mozda bi se trebalo bolje organizirati na drzavnoj
razini? U svakom slucaju, stru¢njaci bi morali razgovarati o problemu. A politi¢ari susjednih
zemalja neka se svadaju na ovu ili drugu temu.



