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Preambule

Informace Vyboru byla ptipravena v souladu s ,,Proceduralnim manualem Védeckého vyboru pro
potraviny“. Informace je ptehledny nebo technicky dokument, pokud neni uvedeno jinak. Tato
informace je urCena pro odborniky pracujici v oblasti potravinaistvi a hodnoceni zdravotnich
rizik. Pfipominky a nazory k tomuto dokumentu je mozné zasilat na sekretariat Vyboru.

Seznam ¢lenii Védeckého vyboru pro potraviny v abecednim poradi:
J. Drapal, K. Ettlerova, J. Hajé}ové, M. Jechova, M. Kozakova, F. Malit, D. Miillerova, V. Ostry,
J. Ruprich, J. Sosnovcova, V. Spelina, D. Winklerova.

Seznam osob / instituci, které se podilely na pfipravé podkladii:
V. Ostry, J. Ruprich, J. Hajslova, F. Malit, J. Skarkova

Pravni odpovédnost

Podle ¢lanku 1, odstavec 2, Statutu, Vybor nema pravni subjektivitu. Jeho zavéry a usneseni maji
charakter doporuceni a signalnich informaci pro ¢leny a sekretariat KS. Vybor sdm proto nenese
pravni odpovédnost za jakékoli Skody zptisobené jako diisledek pouziti jeho zavera a usneseni.

© Védecky vybor pro potraviny (reprezentovany majoritou ¢lent)

Vsechna prava rezervovana. Tento dokument Védeckého vyboru pro potraviny mize byt jako
celek nebo jeho cast reprodukovan nebo pieklddan, pro nekomercéni nebo komercni pouziti,
pouze se souhlasem Védeckého vyboru pro potraviny (Statni zdravotni ustav, Palackého 3a, 612
42 Brno, tel/fax +420541211764, email: sekretariat@chpr.szu.cz). Dal$i vyuziti dokumentu neni
omezeno. Pii citaci dokumentu by mél byt vzdy uveden kod publikace ze zdhlavi tiskové strany.
Za autory dokumentu se povazuji vSichni ¢lenové Vyboru bez urceni prvniho autora. Proto by
m¢eli byt citovani vSichni ¢lenové Vyboru.

Klic¢ova slova:
Zearalenon, potraviny, ptivod, modelovani, expozice, zdravotni riziko.
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Seznam pouzitvch zkratek:

CAS Chemical Abstracts Services Registry No., registracni ¢islo Chemical Abstracts

CR Ceské republika

EFSA European Food Safety Agency, Evropsky tifad pro bezpecnost potravin

EK Evropska komise

ELISA Enzyme-Linked Immunosorbent Assay, enzymo-imunologické stanoveni na
pevném fazi

EU Evropska unie

FAO Food and Agriculture Organization, Organizace pro potraviny a zemedélstvi pii
WHO

HPTLC High Performance Thin-Layer Chromatography, Vysoko t¢inna chromatografie
na tenké vrstveé

IARC International Agency for Research of Cancer, Mezinarodni agentura pro vyzkum
rakoviny

LoQ Limit of quantification, mez stanovitelnosti

MCRA Monte Carlo Risk Assessment, cilen¢ vyvinuty software pro hodnoceni dietarni
expozice

NOEL No-observed-effect-level, Nejvyssi uroven expozice, pii které neni pozorovana
zadnd odpovéd’ na statisticky vyznamné Girovni ve srovnani s kontrolni skupinou

PTDI Provisional tolerable daily intake, provizorni tolerovatelny denni ptivod

Strana 3z 17




| Dne: 7. 12. 2007 | VVP:INFO/2007/21/deklas/ZEN |

SAFEFOODS | Akronym projektu 6. rdmcového programu EU, Promoting Food Safety
through a New Integrated Risk Analysis Approach for Foods, podpora
bezpec€nosti potravin prostfednictvim nového integrovaného piistupu v analyze
rizika pro potraviny

SCF EC Scientific Committee for Food of European Commission, Védecky vybor pro
potraviny Evropské komise

SZU-CHPR | Statni zdravotni istav — Centrum hygieny potravinovych fetézcti

t.hm. télesnd hmotnost

VVP Védecky vybor pro potraviny

WHO World Health Organisation, Svétova zdravotni organizace
ZEN Zearalenon

ZEN-4-O-Glc | Zearalenon-4-O-glukosid

o, 3 ZEL o, 3 zearalenol

1. VYMEZENI UKOLU A CHARAKTERISTIKA PROBLEMU

1.

Dne 22. 2. 2007 rozhodlo 17. plenarni zasedani Védeckého vyboru pro potraviny (VVP) o
ucelnosti zpracovani informace VVP k problematice vyskytu zearalenonu (dale ZEN) v
potravinach na bazi obilovin. Tyto potraviny patii k vyznamnym expozic¢nim zdrojim ZEN pro
populaci v CR. Z hlediska hodnoceni dietarni expozice je zatim k dispozici pouze bodovy odhad
pramérné expozice populace CR. Neni viak zcela jasné zda se v populaci CR vyskytuje n&jaka
populacéni skupina, ktera by byla exponovana vyznamné vyssi davce ZEN v dusledku napt. vyssi
spotieby potravin z obilovin, ¢i odlisného dietarniho chovani.

2.

Rozhodnuti VVP o zpracovani informace piedchazela diskuse o potfebé vyhodnoceni aktualni
expozice s vyuzitim pravdépodobnostniho modelovani piivodu ZEN z potravin na béazi obilovin
pro vybrané populaéni skupiny v CR. Ziskané vysledky budou vyznamnym pfinosem a
podkladem pro regulaci ZEN v potravinach a pro aktivity EFSA v uvedené oblasti.

3.

VVP se rozhodl pro zpracovani informace vyuzit vystupll vyzkumného programu feSené¢ho
v ramci projektu 6. ramcového programu EU ,SAFEFOODS®, ktery vyuziva
pravdépodobnostniho modelovani obvyklého ptivodu vybranych chemickych latek v dieté [1] a
soucasn¢ vyuziva k modelovani 1 aktualni data charakterizujici individudlni spotfebu potravin pro
populaci obou pohlavi ve véku 4 — 90 roki v CR [2].

VVP v pfipravené informaci:

1. Shrnuje zakladni informace o ZEN a jeho vyskytu v potravinach

2. Zabyva se pravdépodobnostnim modelovanim piivodu ZEN z potravin na bazi
obilovin pro vybrané popula¢ni skupiny v CR
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2. PREHLED O STAVU PROBLEMU

4.

ZEN ([6-(10-hydroxy-6-oxo-trans-1-undecenyl)-beta-resorcyclic-acid-lactone] (CAS Number:
17924-92-4) patii k vyznamnym fuzdriovym mykotoxinim. Chemicky je charakterizovan jako
lakton kyseliny B-resorcylové. Strukturni vzorec ZEN je uveden na obrazku 1.

Obr. 1 - Strukturni vzorec ZEN

5.

V organismu je ZEN metabolizovan na 7o- a 7B-zearalenol (ZEL) a glukuronid konjugaty.
Kromé toho existuje dalSich asi 18 derivati zearalenonu (napi. 7o-zearalanol, 7p-zearalanol,11-
hydroxyzearalenon, 14-hydroxyzearalenon, 4-acetylzearalenon, 5-formylzearalenon).

0.

V poslednich letech se v odborné vefejnosti diskutuje vyznam konjugatu zearalenonu:
zearalenon-4-O-glukosidu (ZEN-4-O-Glc) pro zdravi hospodaiskych zvifat a cloveéka [3-5].
ZEN-4-O-Glc byl poprvé popsan v roce 1986 Kamimurou [6] jako "novy" metabolit ZEN po
jeho konverzi vlaknitymi mikroskopickymi houbami rodu Rhizopus. Rostlina Arabidopsis
thaliana (husenicek rolni) obsahuje UGT73C geny, které exprimuji enzymy glukosyltransferazy,
slouzici k inaktivaci zearalenonu vytvorenim konjugatu ZEN-4-O-Glc (viz obr. 2) [7] .

Obr. 2 Schéma transformace ZEN na ZEN-4-O-Glc

OH O OH O H
e HO s
0 UGT73C6 0 o 0
——» HO™"
HO | 2 I
(o) HO OH (o)

Zearalenon Zearalenon-4-O-glukosid

Konjugéat ZEN-4-O-Glc se vyskytuje také v obilovinach, kde vznikd obdobnym mechanismem a
hovoti se o ném jako o tzv. "maskovaném" mykotoxinu [5, 32].
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7.

V soucasné dob¢ se vede diskuse o osudu ZEN-4-O-Glc v travicim traktu savci, zda je mozna
jeho transformace zpét na ZEN. Berthiller aj. 2007 [8] ve své experimentalni studii konstatuji, ze
hydrolyza ZEN-4-O-Glc v zaludku je nepravdépodobnd. Pfi testovani lidské a rostlinné B-
glukosidazy a celulazy hydrolyticky efekt nebyl také zjistén. Nejednoznacny je i hydrolyticky
ucinek vybranych bakterii traviciho traktu (Enterococcus durans, E. mundtii a Lactocacillus
plantarum). Autofi doporucuji provést relevantni krmné studie se ZEN-4-O-Glc na laboratornich

potkanech.

8.

ZEN je produkovan toxinogennimi kmeny rodu Fusarium: F. culmorum, F. equiseti F.
graminearum, F. moniliforme,  F. oxysporum, F. sambucinum, F. semisectum, F.

sporotrichioides. Vyznamnymi producenty ZEN jsou F. graminearum (nepohlavni forma
Gibberella zeae) a F. culmorum, které vyznamné infikuji obiloviny k vyrob¢ potravin a krmiv [9,
10].

TOXIKOLOGICKE HODNOCEN{

9.

ZEN neni vyznamné akutné toxicky. U kiecki byla prokdzana velmi nizka toxicita > 2000 mg/kg
t.hm. po peroralnim podani. Po peroralni aplikaci o koncentraci 20000 mg.kg" nedoslo k uhynu
pokusnych mysi ani potkanti [11-14].

10.

ZEN a jeho derivaty vykazuji vyznamné estrogenni a anabolické G€inky [9]. Estrogenni potencial
ZEN byl testovan na bunécnych liniich MCF-7 nebo T-47D. Bylo konstatovdno, Ze ZEN v
porovnani s jinymi estrogeny rostlinného pivodu patii mezi nejucinnéjsi xenoestrogeny. Ve
srovnani se sexualnim hormonem 17B-estradiolem se ZEN vaze na estrogenové receptory
zivociSnych buné€k asi s 10-100x mensi aktivitou [12, 13]. Strukturni vzorec 17p-estradiolu je
uveden na obrazku 3.

Obr. 3 - Strukturni vzorec 17B-estradiolu

11.

ZEN vyvolava mykotoxikézy charakterizované hyperestrogenismem u prasat, skotu a drubeze.
Klinické pfiznaky spojené se ZEN u mladych prasnic byly poprvé popsany Buxtonem jiz v roce
1927 [15]. Prasata jsou k ZEN nejvnimavéjsi, dale napt. potkani, my$i a opice. U samic ZEN
vyvolava infertilitu (neplodnost), edém vulvy, vagindlni prolaps, hypertrofii mlé¢nych Zlaz, u
samcu pak dochazi k atrofii varlat a zbytnéni mlécnych Zlaz. Zpravy o ucincich zearalenonu u lidi
jsou jen sporadické. Je popsan piipad z Portorika z roku 1984, kdy u déti, které konzumovaly
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potraviny kontaminované vysSimi koncentracemi ZEN dochéazelo k ptedCasné puberté.
V vzorcich krve uvedenych déti byly nasledné prokazany metabolity ZEN [9-14, 16].

12.

Mezinarodni agentura pro vyzkum rakoviny (IARC) FAO/WHO v roce 1993 zatadila ZEN do
kategorie 3 (ZEN neni zatim klasifikovan jako karcinogen pro ¢loveka) [17].

CHARAKTERIZACE NEBEZPECNOSTI

13.

K charakterizaci nebezpecnosti ZEN bylo provedeno nekolik toxikologickych studii, které vedly
ke stanoveni NOEL. V 15 denni studii u prasnicek krmenych dietou obsahujici ZEN v
koncentraci 0, 40, 200 nebo 400 ugkg’ se zamé&fenim na reprodukéni toxicitu byl stanoven
NOEL 0,04 mg/kg t.hm./den. Tento NOEL byl pouzit ke stanoveni expozi¢nich limitd pro ZEN.
V 104 tydenni krmné studii zaméfené na chronickou toxicitu a karcinogenitu u laboratornich
potkanti (FDRL Wistar) exponovanych ZEN v koncentraci 0, 0,1, 1,0 nebo 3 mg/kg t.hm./den byl
stanoven NOEL 0,1 mg/kg t.hm/den[11-14, 18, 19].

EXPOZICNi LIMITY

14.

Expozi¢ni limity (PTDI) pro ZEN byly stanoveny na zasedanich Joint FAO/WHO Expert
Committee on Food Additives and Contaminants (JECFA FAO/WHO) v ramci Codex
Alimentarius a Scientific Commitee for Food of European Commission (EU SCF) v ramci zemi
EU v roce 2000. Hodnoty expozi¢nich limitl jsou stanoveny na zéklad¢ analyzy zdravotniho
rizika ZEN a jsou vyjadieny v hmotnostnich jednotkach na kg télesné hmotnosti a den. Scientific
Committee for Food of European Commission (EU SCF) stanovil provizorni tolerovatelny denni
ptivod (PTDI) pro ZEN 0,2 ug/kg t.hm./den. K vypoctu PTDI byl pouzit NOEL 0,04 mg/kg
t.hm./den a bezpecnostni faktor 200 [11]. Joint FAO/WHO Expert Committee on Food Additives
and Contaminants (JECFA) stanovil provizorni tolerovatelny denni pfivod (PTDI) pro ZEN
0,5 ug/kg t.hm./den. K vypoctu PTDI byl pouzit NOEL 0,04 mg/kg t.hm./den a bezpecnostni
faktor cca 100 [12].

VYSKYT V POTRAVINACH

15.

ZEN byl nalezen v nésledujicich potravinach: obiloviny (psSenice, jeCmen, oves, zito, kukufice,
ryze) a vyrobky z nich (napf. chléb, slad, cornflakes, popcorn, pivo), ¢irok, proso, boby, ofechy,
banany, ¢ili kofeni, ¢ili omacka, koriandr, kari, kari pasta, fenykl, pepf , amarant, olej sojovy,
kukufiény a z pSeni¢nych klicka [9, 10, 19-21, 28]. Konjugat ZEN-4-O-Glc byl zachycen napf.
v pienici v koncentraci 17-104 ugkg™ [22]. Pro produkci ZEN vléknitymi mikroskopickymi
houbami rodu Fusarium je v laboratornich podminkach potfebnd vodni aktivita 0,98, coz
odpovida napt. 25 % vlhkosti zrna pSenice. Vysoké koncentrace ZEN ve vzorcich obilovin a
krmiv jsou spiSe disledkem nespravného oSetfeni pred uskladnénim, nez primarniho vzniku pred
sklizni na poli [9, 11-14].

16.

ZEN je ve skladovaném obili velmi stabilni, zistava v podstaté nezménén i po zpracovani na
mouku, ¢i po fermentaci. V experimentalnich studiich se uvadi, Ze po upeceni chleba zustava v
chlebu 60 % a pti vyrobé susenek 80 % pivodniho mnozstvi ZEN [19, 29].
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17.

Vzhledem k primérnym koncentracim ZEN v krmivech nepiedstavuje piechod tohoto
mykotoxinu a jeho metabolitti do tkani a mléka piezvykavcil a prasat vyznamné zdravotni riziko
pro ¢loveka po konzumaci masa a mléka [10-14].

REGULACE ZEN V POTRAVINACH

18.

Piehled maximalnich limiti ZEN v potravinach je uveden v Natizeni Komise (ES) ¢. 1881/2006.
V Natizeni Komise (ES) ¢. 1126/2007, kterym se novelizuje Nafizeni Komise (ES) ¢.
1881/2006 jsou upraveny a nove stanoveny maximalni limity ZEN v kukufici a ve vyrobcich
z kukufice [23] (viz tabulka €. 1).

Tabulka ¢&. 1.
Aktualni maximalni limity ZEN v potravinach podle Natizeni Komise (ES) ¢. 1881/2006.

Potravinova surovina / potravina ZEN
-1

(ug.kg”)

Nezpracované obiloviny, jiné nez kukutice 100

Nezpracovana kukufice kromé nezpracované kukutice urcené ke zpracovani mokrym mletim 350

Obiloviny urcené k pfimé lidské spotiebe, obilna mouka, otruby a klicky ve formé kone¢ného 75

vyrobku uvadéného na trh pro piimou lidskou spottebu

Rafinovany kukufié¢ny olej 400

Pecivo (vCetné malého béZného peciva), jemné a trvanlivé pecivo, suSenky, svacinky z 50

obilovin a snidanové ceredlie kromé svacinek z kukuftice a kukufi¢nych snidanovych ceredlii

Kukufice ur€ena k piimé lidské spotiebé, svacinky z kukufice a kukufi¢né snidanové cerealie 100

Obilné piikrmy (kromé kukutiénych piikrmi) a ostatni piikrmy urcené pro kojence a malé 20

deti

Kukutiéné ptikrmy pro kojence a malé déti 20

Mileté frakce kukufice s velikosti ¢astic > 500 mikroni kodu KN 1103 13 nebo 1103 20 40 a 200
ostatni vyrobky z mleté kukufice s velikosti ¢astic > 500 mikrond nepouzivané k piimé lidské
spotiebé kodu KN 1904 10 10

Mleté frakce kukufice s velikosti ¢astic < 500 mikronti kodu KN 1102 20 a ostatni vyrobky z 300
mleté kukufice s velikosti ¢astic < 500 mikronli nepouZivané k pfimé lidské spotfebé kodu
KN 1904 10 10

ODHAD DIETARNI EXPOZICE

19.

Odhad dietarni expozice ZEN je mozno provadét na zdkladé stanoveni ZEN v potravinach a
spotieby uvedenych potravin. Odhad dietarni expozice ZEN pro populaci v CR byl poprvé
proveden v 90. letech. Vysledky studie byly ziskdny v rdmci Systému monitorovani zdravotniho
stavu obyvatelstva ve vztahu k zivotnimu prostfedi, subsystému ¢. IV. s ndzvem: ,,Monitoring
dietarni expozice chemickym latkdm*. Pouzita data o spotieb¢ potravin vychazi ze spottebniho
kose potravin v CR (1993 a 1997) [24, 25]. Bodovy odhad dietarni expozice ZEN pro populaci v
CR (pro pramérnou osobu 64 kg) &inil pro potraviny z obilovin asi 4 ng/kg t. hm./den [26].

Strana 8 z 17




| Dne: 7. 12. 2007 | VVP:INFO/2007/21/deklas/ZEN |

20.

Bodovy odhad dietarni expozice ZEN pro populaci v CR byl proveden také v roce 2006. K
popisu spotieby potravin v CR byla pouzita data ze spotiebniho kose potravin /The National
Household Budget Survey/ z roku 1997 [25]. Bodovy odhad dietarni expozice ZEN pro populaci
v CR (pro primérnou osobu 64 kg) ¢inil pro potraviny na bazi obilovin asi 2,8 ng/kg t.hm./den
[27].

21.

U ZEN je provedeny bodovy odhad primérného denniho piivodu vyrazné nizs$i nez ptislusna
hodnota PTDI. Presto je tfeba vénovat urcitou pozornost takovym skupinam populace, které
mohou pravidelné€ a ve vyssich davkach konzumovat potraviny s obsahem ZEN. Predevsim jde o
potraviny urcené k vyziveé déti, nebot’ rozmanitost polozek v dieté malych déti mize byt omezena
[11-14].

22.

V kanadské studii je odhadovéna expozice ZEN z ceredlnich potravin pro primérnou osobu 60
kg t.hm. 0,19 pg/den (3 ng/kg t.hm./den). V Dansku je odhadovéana expozice ZEN z cerealnich
potravin 0,48 ug na osobu a den, respektive 8 ng/kg t.hm./den (pro primérnou osobu 60 kg), v
Norsku 1,46 ug na osobu a den respektive 24 ng/kg t.hm./den (pro primérnou osobu 60 kg) [19,
30].

3. PRAVDEPODOBNO§TNi HODNOCENI OBVYKLEHO PRIVODU ZEN
Z POTRAVIN NA BAZI OBILOVIN

23.

V ramci projektu 6. rdmcového programu EU ,SAFEFOODS* (Promoting Food Safety
through a New Integrated Risk Analysis Approach for Foods) byla v roce 2006 realizovana
studie, kterd vyuzivd metody pravdépodobnostniho modelovani obvyklého ptivodu ZEN
v potravinach na bazi obilovin nakoupenych v obchodni siti v CR. Celkem bylo v roce 2006
odebrano a analyzovano 152 vzorka 13 typt cerealnich produktt. Prehled odebranych vzorki je
uveden v tabulce €. 2.

Tabulka €. 2.
Ptehled a pocty odebranych vzorki cerealnich potravin

Nazev potraviny Pocet vzorki (n)
Chléb 12
Chléb toustovy 12
Bageta 12
Pecivo celozrnné 12
Corn flakes 12
Mouka hladka 12
Mouka hruba 12
Mouka polohruba 12
Miisli 12
Ryze 12
Téstoviny 12
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Vlocky ovesné 12
Snidanové cerealie 8
Celkem 152

24.

K pravdépodobnostnimu hodnoceni dietarni expozice ZEN byla pouzita simulacni metoda zndma
pod nazvem ,,Monte Carlo“. Cilen¢ vyvinuty software pro hodnoceni dietarni expozice (MCRA,
verze 6.0) [7] odhaduje obvykly (chronicky) pfivod soucasné s hodnocenim nejistot vypoctu. Pro
hodnoceni obvyklého ptivodu ZEN byla pouzita metoda diskrétni/semiparametrické transformace
dat, celkova nejistota byla hodnocena jako konfiden¢ni interval (CI) pro jednotlivé vypoctené
hodnoty expozicnich davek piislusné percentilu pro specifikovanou populaci ¢i populacni
skupinu (tzv. bootstrapping). Vice parametrii vypoctu je uvedeno v ptiloze ¢.1

25.

Jako data o spotieb& potravin v CR byla pouZita nejnovéjsi dostupna data charakterizujici
individualni spotiebu potravin pro populaci obou pohlavi ve véku 4 — 90 roki v letech 2003-2004
(SISP04) [3]. Jedna se o data z 2x opakovaného 24h recallu na souboru 2580 osob.

26.

Pro stanoveni ZEN v potravindch byla pouzita validovana a akreditovana imunochemicka metoda
ELISA (ELISA Ridascreen® zearalenon). Mez stanovitelnosti (LoQ) byla 1,75 ug.kg™. Vysledky
stanoveni ZEN vys§i nez 10 ug.kg” byly konfirmovany metodou HPTLC [31]. K zabezpe&eni
kvality laboratornich vysledkl byl pouzit certifikovany referencni material (BCR-717). Nejistoty
vysledku stanoveni ZEN v potravinach v piipad¢ pouziti uvedené¢ho typu ELISA soupravy jsou
spojeny s vyskytem kiizovych reakci s a-ZEL (cca 41,6 %), B-ZEL (cca 13,8 %), zeranolu
(zearalanolu) (cca 27,7 %). Kiizové reakce s konjugatem ZEN-4-O-Glc nejsou v soucasnosti
znamé.

ODHAD CHRONICKE EXPOZICNI DAVKY

25.

Chronickd expozice je také oznacovana jako obvykly piivod (usual intake). Vzhledem k
predpokladané relativné nizké ocekéavané expozi¢ni davce pro populaci jako celek, byl prvni
model zalozen na hodnoceni vSech 13 analyzovanych druht ceredlnich potravin. Hodnoty pod
mezi stanovitelnosti (LoQ) byly nahrazeny hodnotou 0,5*LoQ. Pfi tomto konzervativnim
hodnoceni byl obvykly piivod ZEN pro populaci CR (4-90 rokt, ob& pohlavi) odhadnut
nasledovng¢:

Nejistota percentili distribuce obvyklého pfivodu ZEN (ug/kg t.hm./den)
(bootstrapping — 100x resampling)

Percentil distribuce (ChH 2.5% 25% 75% 97.5%

50.00 0.0009  0.0009 0.0010 0.0011
90.00 0.0016  0.0017 0.0019 0.0021
95.00 0.0019  0.0021  0.0023  0.0025
99.00 0.0025  0.0029 0.0033  0.0038
99.90 0.0033  0.0039  0.0047  0.0057
99.99 0.0041  0.0050 0.0063  0.0078
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Jak je zvysledkl patrné, s vysokou pravdépodobnosti (97,5%) je pouze 1 osoba z 10000
exponovana maximalni davce cca 8 ng/kg t.hm./den, kterd predstavuje asi 4% z navrzeného PTDI
(EU SCF). V této expozi¢ni davce predstavuje vyznamny podil piispévek z chleba, u kterého
vSak 12 individualnich hodnot bylo pod mezi stanovitelnosti analytické¢ metody.

26.

Vzhledem k vysoké mife spotieby chleba v typické Ceské dieté, pak pouziti zastupné numerické
hodnoty pro koncentraci ZEN (0,5%LoQ) piedstavuje znacny podil v odhadu obvyklého ptivodu
(asi 39%). Proto byl model korigovan a vypocet byl opakované proveden pouze s daty pro
cerealni potraviny s pozitivnimi analytickymi vysledky (10 druh@ potravin). V tomto piipadé
byl obvykly piivod ZEN pro populaci CR (4-90 rokii, obé pohlavi) odhadnut nasledovné:

Nejistota percentili distribuce obvyklého piivodu ZEN (ug/kg t.hm./den)
(bootstrapping — 100x resampling)

Percentil distribuce (CDH 2.5% 25% 75% 97.5%
50.00 0.0003  0.0004 0.0005 0.0006
90.00 0.0007  0.0008 0.0010 0.0012
95.00 0.0009  0.0010 0.0012 0.0015
99.00 0.0014  0.0016  0.0019 0.0024
99.90 0.0022  0.0026 0.0034  0.0042
99.99 0.0031  0.0038 0.0051 0.0063

Korigovany vypocet naznacuje, ze s pravdépodobnosti 97,5% je 1 osoba z 10000 osob v celé
populaci exponovana maximalni ddvce cca 6 ng/kg t.hm./den (asi 3% z navrzeného PTDI EU
SCF).

27.

Takovy nizky odhad obvyklého ptivodu (srovnatelny s dalsimi zemémi, viz odstavec €. 22), ale i
piedchozim bodovym odhadem (viz odstavec ¢. 19) by nemél smysl, pokud by metoda hodnoceni
expozice neumoznovala jednoduse pracovat i s vybranymi popula¢nimi skupinami. V tomto
ptipadé bylo rozhodnuto zabyvat se populaci ve veéku 4-12 roku stari. U této skupiny lze
predpokladat jak zvySenou expozicni davku vzhledem k vyssi spotiebé potravin na jednotku
télesné hmotnosti, tak i vys$i vnimavost vii¢i toxickému efektu pro reprodukéni systém
(estrogenni efekt). Pfedchozi model byl proto aplikovan pouze na tuto vybranou subpopulaci.
Vysledky vypoct byly nasledujici:

Nejistota percentili distribuce obvyklého piivodu ZEN (ug/kg t.hm./den)
(bootstrapping — 100x resampling)
Percentil distribuce (@) 2.5% 25% 75% 97.5%

50.00 0.0007  0.0008 0.0010 0.0012
90.00 0.0014  0.0017  0.0021  0.0026
95.00 0.0016  0.0021  0.0027  0.0036
99.00 0.0021  0.0029  0.0041  0.0064
99.90 0.0029  0.0044  0.0067 0.0126
99.99 0.0037  0.0060 0.0096 0.0183

Vypocet ukazuje, Ze s pravdépodobnosti 97,5% je 1 osoba z 10000 osob v populacni skupiné 4 —
12 rokli exponovana maximalni davce cca 18 ng/kg t.hm./den (asi 9% z navrZzeného PTDI EU
SCF).
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28.

Z hlediska odhadu Cetnosti dnli s pozitivni expozici model naznacuje, Ze nejcastéji jsou osoby
v populaéni skupiné 4- 12 rokl exponovany zhruba kazdy druhy den. Distribuci této proporce
znazoriuje obr. ¢.4.

Obr. 4
Ocekavana proporce dnu s pozitivni expozici ZEN a pfislusné mnozstvi osob ve véku 4 — 12

rokt. (pozn. protoze byly sledovany pouze dva dny spotieby, 1ze ocekavat unimodalni rozlozeni
dnti s expozici)
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29.

Podil jednotlivych druhti analyzovanych cerealnich potravin na obvyklé expozi¢ni davce je dan
soucinem vySe spotfeby a vySe kontaminace. Podil 9 nejvétsich piispévkil z celkového poctu 10
druhti pozitivné testovanych ceredlnich potravin k expozici ZEN znazoriiuje obrazek ¢. 5.
Nejvétsimi  prispivateli byly cerealni vyrobky k pfimé spotifebé (snidané) a ryze, které
predstavovaly ptiblizné polovinu z odhadované expozi¢ni davky.

Obr. 5
Podil 9 potravin s nejvétSim prispévkem k obvyklé expozi¢ni davce ZEN pro osoby ve veéku 4 —
12 rokt (z celkového poctu 10 druhti pozitivné testovanych ceredlnich potravin).
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4. ZAVERY A DOPORUCENI

30.

Mladsi vekové skupiny v populaci jsou exponovany vysSim davkam ZEN a jeho dalSim
chemickym formam s vice ¢i méné znamou toxicitou. Hodnoceni obvyklého piivodu ZEN
ukazuje, ze pro uvazovanou kritickou skupinu osob ve véku 4 — 12 roki nehrozil z potravin
cerealniho puvodu piivod ve vysi, ktery by predstavoval rozpoznatelné zdravotni riziko. Je
ovSem nutné poznamenat, ze jde o hodnoceni reflektujici omezené Casové obdobi z hlediska
vzorkovani potravin. Nic neni znamé o variabilité¢ obvyklého ptivodu v delSim ¢asovém obdobi
(napf. vliv roki se zhorSenymi klimatickymi podminkami).

31.
Doporuéeni:
1. Pro organizace dozoru nad potravinami:

a. Provadét namatkovou kontrolu ZEN v surovinach a potravinach cerealniho
pivodu. Urovent kontaminace se miize ménit podle klimatu v jednotlivych
letech a mistu ptivodu surovin.

2. Pro provozovatele potravinaiskych podniki:

a. Veénovat péci vyberu vstupnich surovin pro vyrobu potravin ceredlni povahy

b. Vénovat péci technologiim, které ptispivaji ke sniZzeni pravdépodobnosti
kontaminace fusariovymi toxiny

3. Pro spotiebitele:

a. Spotfebitel nema efektivni variantu ochrany pfed kontaminovanymi ceredlnimi
potravinami. VysS$i kontaminaci ZEN lze ocekédvat u doporucovanych
celozrnnych cerealnich potravin. Jedinou praktickou radou (s problematickou
efektivitou) je nekonzumovat pecivo, které ma zménénou chut (zatuchla
prichut).

4. Pro vyzkumna pracoviste:

a. Zabyvat se dale vyzkumem vyskytu riiznych chemickych forem / metaboliti
ZEN v potravinach a krmivech.

b. Zkoumat toxikologické vlastnosti riznych chemickych forem ZEN
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Priloha

Parametry pouzité pri pravdépodobnostnim hodnoceni obvyklého pfivodu ZEN pomoci
programu MCRA, verze 6.0. (vybér z log file)

MCRA, Release _6.0 created on: 11/27/2007 11:46:28 AM
Data are selected on: 11/27/2007 4:59:12 PM

Selected survey is: sisp04

Selected data from the user (own) directory are:
donzea_v6.mdb: Foodconsumption

donzea_v6.mdb: Food

donzea_v6.mdb: Individual

donzea_v6.mdb: Compound

donzea v6.mdb: Country

donzea v6.mdb: Concentrationvalues

Compound code and label : 196 zearalenone

Acute reference dose (ARTD) - NaN

Acceptable daily intake (ADI) - 0.2

Population characteristics, minimum age : 4
mean age : 36
maximum age : 90
minimum weight: 11.5
mean weight: 64.8
maximum weight: 162
sex female, male

Number of foods : 13

Number of detects :21

Number of nondetects t131

No percentage crop treated data available

No unit variability data available

Number of consumed foods 13

No of individuals : 2590

Total no of consumption days - 5018

GENERAL SECTION
Compound code : zearalenone

EXPOSURE SECTION
Chronic risk assessment
Discrete/semiparametric (ISUF)
Power transformation
followed by spline transformation
No. of iterations to estimate theta: 5000
No. of binomial proportions (M): 20

CONCENTRATIONS SECTION

Units for concentration data are in: (mg/kg)

Units for intake are in : (microgr/kg bw/day)
Replace all nondetects

Multiplication factor for LOR: 0.5

Empirical modeling

Full data

Processing : None
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UNCERTAINTY SECTION
Number of resampled sets: 100

Resample consumptions : True
Resample concentration data : True
Resample processing factors : False
Re-estimate probability distr. intake: False
Re-estimate transformation : False
Re-estimate number of knots : False

OUTPUT SECTION

Specified percentages

50 90 95 99 99.9 99.99

Random seed : 5

Estimates of parameters (autoscaled covariable)

Parameter estimate
Between person variance 0.3041
Within person variance 0.6959
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