Ochratoksyna A w zywnosci - ocena ryzyka dla zdrowia publicznego

Nowe dostepne dane mogg sugerowac, cho¢ niejednoznacznie, ze Ochratoksyna A (OTA)
dziata genotoksycznie poprzez bezposrednie uszkodzenie DNA. Eksperci potwierdzili,
ze substancja ta moze dziata¢ rakotworczo na nerki. Charakteryzujac ryzyko, obliczono
marginesy narazenia (MOE), ktéory umozliwiaja jednostkom oceniajgcym ryzyko
rozwazenie mozliwych obaw zwigzanych z bezpieczenstwem, wynikajgcych z obecnosci

W Zywnosci i paszy substancji, ktére sg zaréwno genotoksyczne, jak i rakotworcze.

W 2020 r. ukazata sie opinia naukowa Europejskiego Urzedu ds. Bezpieczeristwa Zywnosci na
temat zagrozen jakie dla zdrowia publicznego wynikajg z obecnoscig ochratoksyny A (OTA) —
mikotoksyny naturalnie wytwarzanej przez grzyby z rodzaju Aspergillus (np. A. ochraceus),
A. carbonarius) i Penicillium (np. P. verrucosum) i obecnej jako zanieczyszczenie w zywnosci.
Jej obecno$é jest stwierdzana w rdéznych produktach spozywczych, w tym w zbozach,
konserwach miesnych, Swiezych i suszonych owocach oraz serach. OTA jest stabilna podczas
umiarkowanego ogrzewania, a jej rozktad do 90% jest obserwowany przy temperaturze
ponad 180 °C. OTA jest szybko wchtaniana i dystrybuowana w organizmie, ale proces
metabolizmu i wydalania zachodzi powoli, co w potgczeniu z jej wigzaniem z biatkami

W 0s0czu sprawia, ze dochodzi do potencjalnej kumulacji w organizmie.

OTA wykazuje dziatanie nefrotoksyczne u réznych gatunkéw zwierzat i powoduje nowotwory
nerek u gryzoni. Genotoksyczne dziatanie OTA obserwuje sie zaréwno w warunkach in vitro,
jak i in vivo. Mechanizm genotoksycznosci pozostaje jednak niejasny. Poniewaz ostatnie
badania naukowe nie zmniejszyty niepewnosci zwigzanej z mechanizmem dziatania
rakotwdrczego na nerki, niewtasciwe bytoby ustalenie dla tej substancji zalecanej wartosci
progowej bezpiecznej dla zdrowia (HBGV, Health-Based Guidance Value). Zastosowano wiec
odpowiednie w tym przypadku podejscie polegajgce na obliczeniu marginesu narazenia
(MOE, Margin of Exposure). W celu scharakteryzowania ryzyka wystepowania efektow

nienowotworowych obliczono BMDL1o! 4,73 ug/kg m.c./dzier na podstawie obserwowane;j

1 BMDLyo — Dolna granica 95%. przedziatu ufnosci dawki wyznaczajacej, przy ktérej obserwowano 10%. wzrost
czestosci wystepowania danego efektu toksycznego w poréwnaniu do grupy odniesienia.



zwiekszonej czestotliwosci wystepowania mikroskopijnych zmian histologicznych w nerkach
u samic swin (np. zwyrodnienie nabftonka kanalikéw nerkowych, proliferacja nabtonka
kanalikéw, kariomegalia), ktérym przez 3 miesigce podawano OTA. W celu
scharakteryzowania wystepowania efektéw nowotworowych obliczono BMDLio 14,5 pg/kg
m.c./dzien na podstawie wynikow 2-letnich badan NTP na szczurach, u ktérych
obserwowano zwiekszone wystepowania gruczolakdw i rakéw nerek. Oszacowane
przewlekte (dtugoterminowe) narazenie pokarmowe konsumentdw obliczone dla sredniej
oraz 95. percentyla narazenia wyniosto, odpowiednio: od 0,6 do 17,8 i od 2,4 do 51,7 ng/kg
m.c./dzied. Warto$¢ mediany narazenia na OTA u niemowlat karmionych piersig obliczone
na podstawie mediany oraz 95. percentyla poziomu OTA w mleku kobiecym w przypadku
$redniego spozycia mleka przez niemowle zawierato sie w przedziale od 1,7 do 5,6 ng/kg

m.c./dzien, natomiast dla wysokiego spozycia mleka, od 2,6 do 8,5 ng/kg m.c./dzien.

W celu scharakteryzowania przewlektych skutkéw nienowotworowych u cztowieka, za
bezpieczng warto$¢ odniesienia, uznano MOE wynoszgcy = 200. Obliczono go stosujgc
domysiny wspotczynnik niepewnosci zwigzany z réznicami miedzy- i wewnatrzgatunkowymi
oraz roznicami toksykokinetycznymi wynoszagcy 100 w pofgczeniu z dodatkowym
wspotczynnikiem 2 uwzgledniajgcym ekstrapolacje trzymiesiecznego badania na swiniach na
warunki narazenia dtugoterminowego. Pordwnanie narazenia do wartosci BMDLig
dla dziatania nienowotworowego pozwolito na obliczenie wartosci MOE ktérych wartosé
u wiekszosci grup konsumentow wyniosta ponad 200, co wskazuje na niskie zagrozenie dla
zdrowia. Jedynie w grupie oséb mtodszych o podwyzszonym narazeniu obliczone wartosci

MOE byty mniejsze, co wskazuje na potencjalne zagrozenie dla zdrowia.

W celu scharakteryzowania przewlektych efektéw nowotworowych u cztowieka, za
bezpieczng dla zdrowia warto$¢ progowa uznano MOE wynoszacy = 10000. Wartos¢ ta
zostata wyznaczona zgodnie z wytycznymi EFSA dla substancji, ktére sg zaréwno
genotoksyczne, jak i rakotwdrcze. W przypadku charakteryzowania ryzyka dla dziatania
nowotworowego, wartosci MOE dla niemal wszystkich scenariuszy narazenia na OTA, w tym
dla niemowlat karmionych piersig, obliczone jako stosunek narazenia do odpowiedniej
wartosci BMDLig byty nizsze niz 10000. Oznaczatoby to potencjalne zagrozenie dla zdrowia,
jesli potwierdzone bytoby bezposrednie dziatanie genotoksyczne OTA. Przy interpretacji

MOE dla zagrozen zwigzanych ze zwiekszonym ryzykiem wystepowania nowotworéw



uznano, ze warto$¢ 10000 dla substancji genotoksycznych i rakotwérczych moze byé
szczegolnie konserwatywna w przypadku OTA, poniewaz dowody na bezposrednig interakcje

OTA z DNA nie sg jednoznaczne. Stad, oszacowane ryzyko mozna uznac za przeszacowane.

Niniejsza opinia naukowa EFSA dostarczy Komisji Europejskiej naukowych argumentéw
w trwajgcej dyskusji na temat dopuszczalnych pozioméw OTA w $rodkach spozywczych.

Materiat dostepny jest na stronie: https://www.efsa.europa.eu/en/efsajournal/pub/6113



https://www.efsa.europa.eu/en/efsajournal/pub/6113

