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I88 Udalost vroce 1943

> VSeobecné nadseni objevu penicilinu a intenzivni vyzkum
ve vyhledavani dalsich novych latek s antibiotickym tc¢inkem

» Patulin pGvodné oznacovany jako clariformin byl izolovan
a charakterizovan jako sekundarni metabolit Penicillium patulum
(= Penicillium griseofulvum Dierckx)

Prof. Harold Raistrick

* Vyzkumnici z London School of Hygiene & Tropical Medicine 1890 - To7!

* Chemickeé, biochemické a biologické studie

BIRKINSHAW, J.H., MICHAEL, S.E., BRACKEN, A., RAISTRICK, H. Patulin is the common cold. II. Biochemistry and chemistry, Lancet,ii, 1943, 625-631.



10/B Chemicka charakteristika patulinu

 Patulin (PubChem CID: 4696) byl chemicky charakterizovan
jako heterocyklicky nenasyceny lakton

https://pubchem.ncbi.nlm.nih.gov/compound/Patulin



J0B Testovani patulinu

v'Vykazuje sirokospektralni antibiotickou aktivitu

v'Inhibici rastu vice neZ 75 druhti gram+ a gram-
bakterii

v'Slibné potencialni antibiotikum !

v'U¢inky antivirové, antifungalni a antiprotozoalni

CIEGLER, A., DETROY, R. W., LILLEHO]J, E. B. Patulin, penicillic acid and other carcinogenic lactones, p. 409-434. In A. Ciegler, S. Kadis and
S. J. Ajl (ed.), Microbial toxins, vol. VI: fungal toxins. Academic Press. New York, N.Y. 1971.



J0B Testovani patulinu

v'Testovani v klinickych studiich
v'Tercinin - obchodni nazev patulinu v UK
v'Sprej do krku a nosu k [é¢bé nachlazeni

v'Krém k 1éc¢bé plistiovych kozZnich infekci

CHALMERS, 1., CLARKE, M. Commentary: The 1944 patulin trial: The first properly controlled multicentre trial conducted under the aegis
of the British Medical Research Council. Int. J. Epidemiol. 2004, 33, 253-260.



I08 Testovani patulinu

v V pokusech na mysich se zjistilo, ze drazdi GI trakt
v’ Zptsobuje prekrveni, krvaceni a tvorbu viedti

v" Byly popsany karcinogenni ti¢inky u mysi

CIEGLER, A. Patulin, In: J. V. Rodricks, C. W. Hesseltine, and M. A. Mehlman (ed.), Mycotoxins in human and animal health. Pathotox
Publishers, Inc., Park Forest South, Ill. 1977, p. 609-624.



J0B Testovani patulinu

v Toxické ucinky pro rostliny

a zivocichy vcetné clovéka

v'"Kazda ldtka je jed, pouze ddvka odlisuje jed
od léku Paracelsus”

v'Patulin byl diky svym toxickym uc¢inkim

prefazen mezi mykotoxiny

CIEGLER, A. Patulin, In: J. V. Rodricks, C. W. Hesseltine, and M. A. Mehlman (ed.), Mycotoxins in human and animal health. Pathotox
Publishers, Inc., Park Forest South, Ill. 1977, p. 609-624.



J08 Toxikologie patulinu

v'Schopnost vazby na sulfhydrylové skupiny
a zejména na volné aminoskupiny proteinti — SH

v'Naruseni propustnosti bunéénych membran
v'Naruseni aktivity enzym — N

v'Naruseni procesu bunécné respirace

PUEL, O., GALTIER, P, OSWALD, I.P. Biosynthesis and toxicological effects of patulin. Toxins, 2010, 2, 613-631. https://doi.org/10.
3390/t0oxins2040613



J08 Toxikologie patulinu

v ®

v'Neurotoxické ucinky
v'Hepatotoxické t¢inky
v’ Imunotoxické ucinky

v'Organové poskozeni jater a ledvin

PUEL, O., GALTIER, P, OSWALD, L.P. Biosynthesis and toxicological effects of patulin. Toxins, 2010, 2, 613-631. https://doi.org/10.
3390/t0oxins2040613



J08 Toxikologie patulinu

v'Gastrointestinalni poruchy a vznik
krvaceni, distenze a viedu v GI traktu

v'Edém GI traktu a plic

PUEL, O., GALTIER, P, OSWALD, I.P. Biosynthesis and toxicological effects of patulin. Toxins, 2010, 2, 613-631. https://doi.org/10.
3390/t0oxins2040613



I08 Charakterizace nebezpedi patulinu

v'Provizorni maximalni tolerovatelny denni piivod (PMTDI)
pro patulin 0,4 pg/kg t.hm./den

v'Zatim nebyl IARC klasifikovan jako karcinogen pro ¢lovéka (skupina 3)

JECFA FAO/WHO - Joint FAO/WHO Expert Committee on Food Additives Evaluation of certain food additives and contaminants. Forty-fourth report
of the Joint FAO/WHO Expert Committee on Food Additives., WHO Technical Report Series 859, 1995.

SCF - Scientific Committee on Food. Minute Statement on Patulin Expressed by the Scientific Committee on Food during the plenary meeting
on 8 March 2000. Available from: https://food. ec.europa.eu/system/files/2020-12/sci-com_scf_outss_en.pdf

OSTRY, V., MALIR, F., TOMAN, J., GROSSE, Y. Mycotoxins as human carcinogens - the IARC monographs classification. Mycotoxin Research, 2017, 33,
65-73. https://doi.org/10.1007/512550-016-0265-7



J88 Producenti patulinu

Rod Druh

Penicillium P. expansum

P. griseofulvum

P. carneum
Aspergillus A. clavatus
Byssochlamys B. nivea

FRISVAD, J. C. A critical review of producers of small lactone mycotoxins: patulin, penicillic acid and moniliformin. World Mycotoxin Journal, 2018, 11(1),
73-100. https://doi.org/10.3920/WM]J2017.2294



J08 Stanoveni patulinu

* Imunochemické metody

»ELISA, ,.dipsticks* a ,,lateral flow* testy

* Chromatografické metody

>TLC, HPTLC, GLC, HPLC, LC-MS/MS —
Lt
|

Time (mn)

NOTARDONATO et al. Critical review of the analytical methods for determining the mycotoxin patulin in food matrices. Reviews in Analytical Chemistry, 2021,
40, 144-160. doi: 10.1515/revac-2021-0131



Patulin
l.. atu d OvVoce

OSTRY, V., et al. Investigation of patulin and citrinin in grape must and wine from grapes naturally contaminated by strains of Penicillium expansum.
Food Chem Toxicol, 2018, 118, 805-811. https:// doi.org/10.1016/j.fct.2018.06.022



JUP Patulin a kontaminace jablek

Mechanické poskozeni povrchu

OSTRY, V., SKARKOVA, ]., RUPRICH, ].: Occurrence of Penicillium expansum and patulin in apples as raw materials for processing of foods - case study. Mycotoxin
research, 2004, 20, 1, s. 24-28.



J8P Patulin a kontaminace jablek

Poskozeni hmyzem

OSTRY, V., SKARKOVA, J., RUPRICH, ].: Occurrence of Penicillium expansum and patulin in apples as raw materials for processing of foods - case study. Mycotoxin
research, 2004, 20, 1, s. 24-28.



JUP Patulin a kontaminace jablek

Oteviena podkalisni rourka

Gloster

OSTRY, V., SKARKOVA, J., RUPRICH, ].: Occurrence of Penicillium expansum and patulin in apples as raw materials for processing of foods - case study. Mycotoxin
Research, 2004, 20, 1, s. 24-28.



108 Patulin a potraviny RP

OSTRY, V., et al. Investigation of patulin and citrinin in grape must and wine from grapes naturally contaminated by strains of Penicillium expansum. Food Chem
Toxicol, 2018, 118, 805-811. https:// doi.org/10.1016/j.fct.2018.06.022



108 Patulin a potraviny ZP

v'Tvrdé syry

v' Uzeniny

PUEL, O., GALTIER, P., OSWALD, I.P. Biosynthesis and toxicological effects of patulin. Toxins, 2010, 2, 613-631. https://doi.org/10. 3390/toxins2040613

PATTONO, D., GROSSO, A., STOCCO, P.P,, PAZZI, M., ZEPPA, G. Survey of the presence of patulin and ochratoxin A in traditional semi-hard cheeses.
Food Control, 2013, 33, 54-57



| l Patulin a regulace v potravinach

Patulin Poznamky
(ug/kg)

Ovocné stavy, ovocneé stavy Z koncentratu V pripadé koncentrované ovocné §tavy se maximalni limit

koncentrované ovocné $§tavy a ovocné nektary vztahuje na rekonstituovanou stdvu.

Lihoviny, jable¢né vino a jiné fermentované napoje 50

ziskané z jablek nebo obsahujici jable¢nou stavu

Pevné vyrobky z jablek uvadéné na trh pro kone¢ného 25 Vcetné jable¢ného kompotu a jable¢ného pyré.

spottebitele, kromé vyrobkt uvedenych v bodech 1.3.4

ai3.5

Jablec¢na $tava a pevné vyrobky z jablek pro kojence a 10 Véetné jable¢ného kompotu a jable¢ného pyré.

malé déti, takto oznadené a uvadéné na trh Maximdlni limit se vztahuje na vyrobky pfipravené k
pouziti (uvadéné na trh jako takové nebo rekonstituované
podle pokynti vyrobce).

Détské prikrmy 10 Maximdlni limit se vztahuje na vyrobky pfipravené k
pouziti (uvadéné na trh jako takové nebo rekonstituované
podle pokynt vyrobce).

NARIZENI KOMISE (EU) 2023/915 o maximdlnich limitech nékterych kontaminujicich latek v potraviniach a o zru$eni nafizeni (ES) ¢. 1881/2006
(Text s vyznamem pro EHP) https://eur-lex.europa.eu/legal-content/CS/TXT/PDF/?uri=CELEX:32023R0915&qid=1694587174055



108 Nas piinos k vyzkumu patulinu

Vyskyt patulinu v hroznovém mostu a viné

I

i"—_—\\ —

OSTRY, V., et al. Investigation of patulin and citrinin in grape must and wine from grapes naturally contaminated by strains of Penicillium expansum.
Food Chem Toxicol, 2018, 118, 805-811. https:// doi.org/10.1016/j.fct.2018.06.022



B Vyzkum 2014

o Znojemska vinarska podoblast
(5 vinicnych trati)

o 25vzorklt 17 odrid hroznt révy
vinné (bilé i cervené odrudy)

o 25 vzorku mostu

o 25 vzorku vina

OSTRY, V., et al. Investigation of patulin and citrinin in grape must and wine from grapes naturally contaminated by strains of Penicillium expansum.
Food Chem Toxicol, 2018, 118, 805-811. https:// doi.org/10.1016/j.fct.2018.06.022



188 Mykologicke vysetreni

o 23(92 %) vzorkt hroznu révy vinné bylo
osidleno kmeny Penicillium expansum

o Potencialni producent patulinu




IE8 Testovani produkce patulinu

o 23 izolatu Penicillium expansum

o Testovani produkce patulinu in vivo
na konzumnich hroznech révy vinné
(25 °C, 7 dni)

o LC-MS/MS




I8 Testovani produkce patulinu

o 23 (100%) isolat P. expansum
produkovalo patulin




I'8 Vyskyt patulinu v mostu a viné




IE8 Vyskyt patulinu v mostu

o 23 vzorku mostu
o LC-MS/MS

o Patulin byl stanoven v 10 (43%) vzorcich
mostd (ar. primér: 171 pg/kg ; median:
50 pg/kg ; rozsah: 143—-644 pg/kg)
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JB@ Vyskyt patulinu ve viné

25 vzorku vina
HPLC - UV/VIS
‘(-!-’__—'\

Patulin nebyl ve vzorcich vina stanoven!

—
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Vsechny vysledky byly < LOO. metody

'?
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JB@ Vyskyt patulinu ve viné

o Saccharomyces cerevisiae
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Patulin (E)-ascladiol (Z)-ascladiol

O SO, — potravindfska pridatnd latka
s konzervacnhim a antioxidacnim ucinkem
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100 Zavér

v" Patulin je i nadale predmétem odborného zdajmu fady vyzkumnych
tymi nejen ve svété, ale i u nas

v" Vliv globalniho oteplovani a zmény klimatu na producenty patulinu
a jeho vyskyt v potravinach

v Vyzkum patulinu v kojeneckych a détskych ovocnych vyzivach

v" Molekularné biologické metody a ,rychlé” testovani producentti
patulinu


http://www.forexobchodnik.sk/wp-content/uploads/2012/08/vykricniik.png

1P Podékovani

Vénovdno pamdtce badateliim,

kteri zdsadnim zptisobem prispéli %72 é

v pritbéehu 8o let k vyzkumu

patulinu a rozsirili tak uroven CyOZ(’-”}""‘

naseho pozndni



I8 Dékuji za pozornost!
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Podpoieno MZ CR - RVO (,,Statni zdravotni tstav - SZU, IC 75010330)



