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METODE ISPITIVANJA MIKOTOKSIKOZA U EKOTOKSIKOLOGIJI
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Akademija nauka i umjetnosti Bosne i Hercegovine, Sarajevo

UDC 615.918:582.282

Apstrakt. Prikazom načina i metoda istraživanja pojedinih registro
vanih mikotoksikoza opisane su i kritički ocijenjene metode ispitivanja
mikotoksikoza. Izneseni su sporni momenti nekih oboljenja suspektnih
kao mikotoksikoze, kao i značenje pojedinih mikotoksina za zdravlje ljudi,
odnosno kauzalna povezanost mikotoksina s oboljenjima ljudi. Citirana
su istraživanja o pojedinim utvrđenim mikotoksinima i mikotoksikozama
u Jugoslaviji.

Ključne riječi: Mikotoksikoze, metode ispitivanja, ekotoksikologija.

Prema ustaljenoj definiciji, mikotoksini su sekundarni metabo-
iti plijesni, štetni po organizam ljudi i životinja. Neki, međutim, misle
a bi ovu definiciju trebalo proširiti sa toksičnosti za sve žive orga-
izme ili stanice u kulturi. Nije to jedina neujednačena tačka mišlje-
ja: po navodima raznih autora, broj mikotoksina široko varira od
70 do 3000 (83). Razumljivo je da svi ti metaboliti ne mogu imati
>to značenje niti imaju istu toksičnost. Tako se, na primjer, među
rihotecenima, jednoj od skupina mikotoksina za koje se danas zna da
i ima više od 60 (98), nalaze toksini neujednačene toksičnosti, često
isto doba više njih zajedno u istom supstratu, pa i zajedno sa dru-

im mikotoksinima koji ne pripadaju trihotecenima. Poznato je da
“ toksičnost jednog mikotoksina (aflatoksina) smanjuje, drugog (zea-
alenone) povećava u toku metaboličke transformacije od fermentnih
istema u organizmu, jer su metaboliti aflatoksina B 1 (AFP 1, AFQ 1,
FM 1) manje toksični od unijetog AFB 1, dok je toksičnost zearale-
ola veća od unijetog zearalenona. Toksičnost mikotoksina se razlikuje
d jedne do druge vrsti životinja — ptica, pa čak i unutar rasa iste
rste. Klasičan primjer je veoma osjetljiv štakor na kancerogenost
Flatoksina i rezistentni miš na istu aktivnost AFB 1, kao i veća osjet-
ivost muških životinja na aflatoksin, te raznolika osjetljivost na niz
>ksina prema fiziologiji jedne vrsti osjetljive životinje (mlade, gra-
idne, deficitarne, bolesne od parazitoza ili bakterijskih ili virusnih
ifekcija), što ovisi o metaboličkoj situaciji na ciljnom organu ili orga-
eli izložene jedinke (53).

Iako općenito vrijedi pravilo da mikotoksikoze nastaju peroral-
im uzimanjem supstrata u kojem se nalaze mikotoksini, opisani su 
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slučajevi djelovanja aflatoksina koji je dospio u organizam inhalacijom
i izazvao promjene na respiratornom sistemu, jednako kao i djelovanje
trihotecena od perkutane rezorpcije kad su upotrebljeni kao bojni
otrovi (45, 99).

METODOLOŠKI PRISTUPI ISPITIVANJU MIKOTOKSIKOZA

Realnost mikotoksikoza je davno među nama. Zanemarimo li
ergotizam, koji je u srednjem vijeku vjerojatno bio povodom i nekih
svetačkih aura u epileptoidnim manifestacijama trovanja, pa nejasne
slučajeve beri-beri na Dalekom istoku, kad je iz pljesnive riže izoliran
Pen. citreoviride i kasnije miko toksin citreoviriain, koji je otkriven
za barem jedan dio znakova avitaminoze BI, tada s pravom možemo
govoriti da je prva mikotoksikoza ljudi registrovana 1882. u današ­
njem SSSR i Dalekom istoku: intoksikacija je nastala uzimanjem de­
fektnog zrnja žitarica koje je bilo kontaminirano Fus. graminearum, a
sama bolest, po znakovima oboljenja nazvana pijani hljeb. Iako su
Voronin i Paljčevski (1888) utvrdili u flori kontaminiranog
zrnja fuzarije, tek je 1907. Gabrilovičeva utvrdila uzročnu po­
vezanost između zrnja kontaminiranog f užari j ima i samog oboljenja
(55).

Sličan slučaj je zadesio SSSR u toku II svjetskog rata: od pre-
zimjelih žitarica, 'koje su pred ofanzivom Nijemaca ostale na polju i
tek u proljeće skinute i upotrebljene za ishranu ljudi i životinja, javilo
se oboljenje koje je nazvano alimentama toksička aleukija (ATA) iako
je bilo i drugih znakova oboljenja, od septičke angine do areaktivnih
nekroza na sluznicama i hemoragičkih dijateza. I u ovom slučaju je
od niza prisutnih plijesni sa zrnja Sarkisov izolirao toksinogene
sojeve Fus. tricinctum, reproducirao oboljenje kontaminiranim sups­
tratom i ekstraktom kulture fuzarija na mački (kao jedinoj pogodnoj
životinji za ovo trovanje!), ali sam toksin u čistom obliku dugo se nije
mogao dokazati (85). Tek 1960, u toku najmasovnijeg trovanja životi­
nja, posebno purića, postupak utvrđivanja toksičnog agensa bio je
cjelovit: kod oboljelih životinja utvrđeno je da je u hrani stalno bio
prisutan »toksički faktor« iz kikirikijevog brašna uvezenog iz Brazila;
iz brašna i kikirikija je izoliran Asp. flavus, ekstrakcijom iz brašna od
kikirikija bolest je reproducirana, a tankoslojnom kromatografijom
dokazan toksin koji je, po plijesni koja ga stvara, nazvan A(sp)/Za(vus)
toksin, aflatoksin (AF). Bolest se toksinom može lako reproducirati na
najosjetljivijem speciesu, pačićima, koji su dugo služili kao biološki
test za dokaz aflatoksina. Nakon toga je utvrđena toksičnost za druge
ptice i životinje, djelovanje na pojedine organe, djelovanje na imuni
status, interakcije s drugim toksinima i stanjima u organizmu, kao i
s drugim mikroorganizmima (61, 62). Kancerogenost aflatoksina bila
je poticaj za opsežna istraživanja o njegovom značenju na određenim
područjima u kojima se učestalo opazio i registrovao primami kar­
cinom jetre (104).
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Tabela 1. POZNATIJI MIKOTOKSINI I PLIJESNI KOJE IH STVARAJU

Mikotoksini Plijesni producenti
Aflatoksin
Altenuene, alternariol,
altertoksin

Asp. flavus, Asp. parasiticus, Asp. oryzae

Altemaria altemata, A. tenuis (sirca)
Aspertoksin
Asteltoksin

Asp. flavus
„ stellatus

Austidiol, austocistin A i D
Averantin, averufin

„ ustus
„ flavus

Aurasperon
Citohalazin

„ fumigatus
Phomopsis leptostromiformis

Citrinin Pen. aurantiogriseum, Pen. citrinum,
„ viridicatum, Asp. aegypticum

Citreoviridin Pen. citreoviride, Pen. ochrosalmoneum
Curvularin „ species
Dcoxynivalenol (DON)
Ergot alkaloidi
Fumigaclavin
Fumitremorgen
Fumonisin B 1-B 2

Fus. roseum, Fus. tricinctum
Claviceps purpurea
Asp. fumigatus

„ fumigatus, Asp. fisheri
Fus. moniliforme

Fusarin C „ culmorum, Fus. sambucinum, Fus. oxysporum,
Fus. tricinctum, Fus. crookvvellense

Fusarenon X Fus. crookvvellense
Fusarochromanon „ equiseti
Gliotoksin Asp. fumigatus
Kojična kiselina
Moniliformin

„ flavus
Fus. moniliforme, Fus. oxysporum, Fus. proliferatum,
Fus. tricinctum, Fus. nygamai, Fus. reticulatum, Fus.
acuminatum

Norsolonična kiselina
Ohratoksini

Asp. parasiticus
Asp. ochraceus, Pen. variabile, Pen. nordicum, Pen.
viridicatum, Pen. verrucosum

Penicilinska kiselina Pen. roquetfortii, Pen. aurantiogriseum, Pen. cyclo-
pium, Pen. viridicatum, Asp. ochraceus

Phomopsin
Rubratoksin

Pen. rubnim, Pen. purpurogenum

Rugulosini
Sekalonska kiselina

Pen. rugulosum
Pen. oxalicum

Stemfiltoksin Phomopsis leptostromiformis
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Sterigmatocistin

Tenuazonska kiselina Altemaria alternata. A. tenuis

Janthitrem

Lolitrem Acremonium sp.

Paxillin Pen. paxillii

Claviceps paspali

Territrem Asp. terreus

Verrucosidin

Tryptoqualin (A i B)

Verruculogen,
fumitremorgen

Paspalin, paspalicin,
paspalinin, paspalitrem A i B

Fus. tricinctum, Fus. roseum, Fus. scirpi, Fus. ni-
vale, Fus. episphaeria, Fus. equiseti, Fus. exyspo-
rum, Fus. culmorum, Trichodcrma viride, Tricho-
thecium roseum, Myrothecium verrucaria, Verticimo-
nosporium diffractum, Stachybotrys atra

Trcmorgeni toksini

Altemaria alternata
Asp. parasiticus, Asp. nidulans, Asp. rugulosum, Asp.
versicolor

Potcrtani mikotoksini su
utvrđeni u našoj zemlji

Pen. verrucoum var. cyclopium
„ vcrrucullosum, Asp. caespitosus, Pen. paraher-

quei, Pen. janthinellum, Pen. piscarium, Asp. fumi-
gatus
Asp. clavatus, Asp. fumigatus

Pen. cyclopium
„ cyclopium, Pen. viridicatum

Fus. graminearum, Fus. culmorum, Fus. tricinctum,
Fus. crookvvellense

T rihoteceni
Trihodermol, roridin,
trihodermin dihydrothecen,
verrucarol, scipentriol,
T-2 toksin, scirpenol,
monoacetilsolaniol, HT-2
toksin, nivalenol, fusarenon X
trihoteccin, krotocin,
verukarin, satratoksin,
vertisporin, wortmanin
Viomelein, vioksantin
Xantomegnin
Zeardlenone, zearalanol

Penitrem-tremortin, alfatrem Pen. cyclopium, Pen. pallitans, Pen. crustosum, Asp.
flavus, Pen. granulosum, Pen. verrucosum, Pen. ca-
nescens, Pen. clavigerum, Pen. janthinellum

Pen. janthinellum

Iz tabele 1 se vidi pregled važnijih mikotoksina i plijesni koje
ih stvaraju, te se može stvoriti slika kompleksnosti problema do sada
utvrđenih mikotoksikoza. Osim aflatoksina, ohratoksina, citrinina, spo-
ridezmina, zearalenona i trihotecena, ostali metaboliti se rijetko
sreću kao primarni ili isključivi agens u oboljenjima. Neki djeluju kao
sinergisti sa jačim mikotoksinima (rubratoksin s aflatoksinom), a nekad
se njihovo djelovanje manifestira kao neodređena stanja disfunkcije 
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ili slabije proizvodnje iako takve manifestacije mikotoksikoza danas
susrećemo i kod prisutnosti manjih količina aflatoksina, ohratoksina
i trihotecena, kad nastaju uz slabu proizvodnju (mesa, mlijeka, jaja)
i takozvane sekundarne bolesti.

Kako je iz prethodnog vidljivo, metodološki pristup mikotoksi-
kozama je u pravilu vodio od suspektnog supstrata-hrane, na kojem
i u kojem je kod sumnje na mikotoksikozu trebalo utvrditi nije li
pljesniv iako nepostojanje pljesnivosti ne 'isključuje prisutnost miko­
toksina (termička obrada supstrata ubija plijesni, ali ne mikotoksine,
koji su uglavnom termostabilni). Razumljivo, mikološka pretraga sup­
strata kod sumnje na mikotoksikozu pomaže utvrđivanjem izolirane
plijesni i dokazom toksinogenosti izolata iako ne mora biti svaki izolat
toksinogen, i veoma često i nije. Tako je za Asp. flavus utvrđeno đa
je u prosjeku svega 20% izolata toksinogeno (25), što vrijedi i za druge
plijesni. Sasvim je drugačiji pristup pokušajima dokaza 'toksinogenosti
posebnim postupcima i podlogama kad se može dokazati toksinogenost
kod daleko većeg broja izolata, nekad i kod svih.

Problem suspektnog kukuruza na aflatoksin u SAD (kukuruz u
SAD predstavlja glavni izvor domaćeg aflatoksina) riješili su pretra­
gom zrnja UV svjetiljkom valne duljine 365 nm, te na taj način jed­
nostavnom metodom izdvojili suspektno zmje: korelacija pozitivne
BGY (svijetlo žuto-zelene) fluorescencije i prisutnost aflatoksina kreću
se veoma blizu broju pozitivnih uzoraka utvrđenih kemijskim metoda­
ma (84). Metoda je primjenljiva kao prethodno testiranje (kod kupo­
vine!) i za druge supstrate u kojima može biti aflatoksina (76, 88). Iako
postoji određena korelacija između pozitivne fluoresencije (plava, lju­
bičasta, žuta, crvena) i plijesni koje invadiraju supstrat, iz naših istra­
živanja se ne može zaključiti da je metoda primjenljiva za sve miko-
toksine u supstratu (57).

Da se u supstratu dokaže prisutnost mikotoksina koriste se
mnoge metode: tankoslojna kromatografija, plinska kromatografija,
kromatografija u tekućem stupcu kod visokog pritiska, spektroskopija
masa, nuklearni magnetski odgovor i zadnjih nekoliko godina imuno­
loške metode, radio imuni test i pokus enzimom povezanih antitijela
(TLC, GC, HPLC, Mass Spectroscopy, Nuclear Magnetic Response, RIA,
ELISA). Svaka od ovih metoda ima svoje prednosti: neke su jednostav­
ne ali nedovoljno osjetljive, druge traže mnogo vremena i skupih ke­
mikalija, sve nisu jednako osjetljive na razne toksine, posebno kod
istovremenog ispitivanja supstrata na više mikotoksina (mul ti toksične
metode), a posebno nisu bile uspješno promjenljive za dokaz mikotok­
sina u tkivu i drugom biološkom materijalu.

Posljednjih nekoliko godina je intenzivno istraživana primjena
ovih metoda za determinaciju i metabolizam pojedinih mikotoksina:
aflatoksina (6, 8, 9, 10, 11, 13, 14, 16, 19, 20, 21, 22, 23, 28, 29, 32, 48,
49, 50, 65, 70, 72, 73, 75, 76, 81, 90, 91, 101, 102, 103, 106), ohratoksina
(7, 18, 31, 44, 47, 71, 78, 79, 80, 82, 87), trihotecena (31, 46, 69, 100), ze-
aralenona (12, 39, 80).
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Tabela2. METODE ispitivanja i dokazivanja mikotoksina

Metode istraživanja
Supstrat
Organoleptički
Fizikalne metode

— pregled na pljesnivost
— UV svjetiljka (ĐGY pozitivna fluorescencija kod

prisutnosti aflatoksina
Mikološke metode — Determinacija izoliranih plijesni

— Dokaz toksinogenosti izolata (u kulturi)
Kemijska i druge metode — Tankoslojna kromatografija — TLC

— Plinska kromatografija — GC
— Tekuća kromatografija visoke peformanse —

HPLC
— Spektroskopija masa-Mass Spect
— Nuklearni magnetski odgovor — NMR

Supstrati tkiva
Imunološke metode — Radioimuni test-RIA

— ELISA
Biološki pokusi — Domaće i druge pokusne životinje kukci, ribe,

vodeni kralješnjaci larve (organotropnost, osjet­
ljivost — rezistencija vrsta, LD 50)

— Biljke i sjeme biljaka (klijavost, patološki efekti
na biljkama)

— Mikroorganizmi — bakterije, pijesni, alge, kvas-
nice — (inhibicija rasta, citostatičnost, mutage-
nost)

— Stanice tkiva, kulture organa, HELA stanice,
fibroblasti, epidermis, kultura pluća, bubrega,
jetre, linija fibroblasta, kultura traheje, embrio
pileta, monociti, leukociti, limfociti, stanice epi-
tela crijeva, hepatociti, stanice Ca mammae, sta­
nice jajnika, stanice bubrega (mutagenost, pato­
loški efekti).

Cjelovit prikaz biološkog testiranja mikotoksina dat je na tabeli
2, a rezultat je istraživanja koje je prezentirala Y a t e s (105).

U našoj zemlji je dokazana prisutnost aflatoksina u (kukuruzu
(33, 34, 51, 95), smjesama za životinje (26, 51, 97), pšenici, lucerki i
sijenu (92, 93), uljanoj repici (51), proizvodima od voća (38, 40) i ara-
šidima (prvi nalaz u našoj zemlji, 33).

Ohratoksin je utvrđen u kukuruzu (24, 33, 51, 67, 93), smjesama
za životinje (51, 93, 96), pšenici i zobi (51, 67, 93), repi i sojinoj sačmi
(67, 93), proizvodima od voća (96), silaži (93) i grahu (24, 67).

Zearalenon je utvrđen u kukuruzu (24, 33, 34, 51, 54, 67, 95),
smješama za životinje (34, 51, 95), pšenici (34, 51, 95), grahu (23, 67),
a trihoteceni u kukuruzu (33, 67, 52). Utvrđen je po prvi put i zearale-
nol u kukuruzu (74).
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Prva dokumentirana mikotoksikoza u nas dokazana je 1970:
estrogenizam u svinja uzrokovan prisutnošću zearalenona u kukuruzu
u količini od 2, 31—35, 6 ppm (54), a dokazana je i alternariotoksikoza
konja (56).

Poznate su akutne mikotoksikoze i u suvremeno doba: akutna
aflatoksikoza ljudi i životinja u Indiji kad je u više od 200 sela došlo
do epidemične pojave ikterusa, ascitesa i portalne hipertenzije (pri ob­
dukciji je utvrđena proliferacija duktusa). Ugibale su i životinje. Lako
je bilo dokazati prisutni aflatoksin u pljesnivom kukuruzu i izračunati
količinu unešenog aflatoksina preko tog kukuruza (2—6 mg dnevno
kroz nekoliko sedmica). Aflatoksin je kod oboljelih i obduciranih utvr­
đen u jetri, ali ne i u urinu. Nema nikakve sumnje da je aflatoksin
bio uzrokom oboljenja djece u CSSR koja su pila mlijeko priprem­
ljeno od mliječnog praška koji je bio 'kontaminiran Asp. flavus (15),
ali nema još čvrstog dokaza da je aflatoksin uzrokom Reyevog sindro­
ma djece. Iako je u početku bilo više optimizma da je za pojavu veće
frekvencije primarnog karcinoma jetre ljudi na određenim područjima
odgovoran aflatoksin (1, 104) i u tom smislu izvršenih sistematskih
epidemioloških istraživanja ljudi i suspektnih supstrata, ipak novija
saznanja ukazuju da bi se moglo raditi o interakciji između aflatok­
sina, deficita proteina i virusa hepatitisa B. Imunološka istraživanja
upravo ukazuju na to da uz dobre metode (RIA, ELISA) i točno pra­
ćenje parametara se lakše može utvrditi povezanost između uzročnih
faktora, uz kontrolu i ostalih parametara koji mogu utjecati na ishod,
kao što je ishrana i način pripremanja hrane (2, 20).

Izvan svake je sumnje da je kod upotrebe trihotecena (DAS,
T-2 toksin) koji je bio (vjerojatno) namijenjen uništavanju biljnog
svijeta, nastala akutna trihotecenska toksikoza ljudi izloženih toj »žu­
toj kiši« (45, 99), ali je još sporno da li je Fus. moniliforme odgo­
voran za karcinom jednjaka u Kini. S pravom Mar as as (42) upo­
zorava da se Fus. moniliforme okrivljuje za niz stanja, a da se do
danas nije kemijski definiralo što je to moniliformin, koji bi trebao
uzrokovati encefalomalciju u konja, u ljudi karcinom jednjaka, u šta­
kora hepatokarcinom i niz toksičkih manifestacija u više životinja. Još
postoje suprotnosti i različita mišljenja o toksinima koje stvara Fus.
moniliforme: da li je to i šta je moniliformin, uz stvorene trihotecene
i zearalenone. Prema tome, mogu postojati dva ili više toksina koji
nastaju u kukuruzu invadiranom Fus. monililorme, ali kemijska struk­
tura tog (tih?) toksina nije dokazana. Još je veća pogreška kad se
na osnovu trovanja kukuruzom koji je pljesniv, pa čak i bez deter­
minacije uzročne plijesni, trovanje naziva »trovanje pljesnivim kuku­
ruzom« i kasnije pokušava dokazati koji je toksin bio prisutan (42)*.

Slični problemi nastaju kod tremorgenih toksina, koji uzrokuju
tremor i ataksiju preživača i dolaze na određenim područjima. U ovim
slučajevima su toksini kemijski dokazani, precizno su određeni svi
parametri kemijskih i fizikalnih osobina, sojevi plijesni koje ih pro­

* Najnovija istraživanja ukazuju na FUMONIZIN 1 i 2 kao moguće agense
karcinoma jednjaka u Kini, leukoencefalomalacije konja i edema mazge i konja
(Ca rva jal, M. et al, MYCOTOXINS a. PHYČOTOXINS, 133—134, 1988).
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izvode, ali još uvijek nije dokazano kako neke tremo rgcne toksikoze
nastaju. Dokaz u tlu propagula pcnioilija koja toksine proizvode u
kulturi, pretpostavka ili čak tvrdnja da toksikoze nastaju uzimanjem
zemlje (kod suše i nakon duljeg pašnog perioda u kojem su životinje
opasle skoro sav nadzemni dio biljke) i da u zemlji ima tremorgenih
toksina — nije sasvim uvjerljiv (41), barem ne u svim slučajevima
regionalno oštro ograničenih tremorgen toksikoza.

Velik je broj radova posvećen razjašnjavanju hipoteze da je
endemska nefropatija (posebno u našoj zemlji) također mikotoksikoza
uzrokovana ohratoksinom A. Od početnih izolata penicilija i Asp. ochra-
ceusa sa žitarica više puta u istoj ili nesignifikantno većoj mjeri ili
manjoj mjeri na nefropatičnom i anefropatičnom području (56, 66, 67),
pa do utvrđivanja ohratoksina u žitaricama i grahu (26, 27, 67, 68) i
organima svinja (68) do istraživanja u serumu (18) — opsežna istra­
živanja za sada još nisu dala odlučan odgovor na postavljenu hipo­
tezu ohratoksičke etiologije endemske nefropatije. U životinja je utvr­
đena prisutnost ohratoksina u tkivima i bubrezima (43, 68) i patološke
promjene u prirodnih slučajeva trovanja (?) u svinja (68), ali ne i
one promjene koje u literaturi navode kao rezultat prirodnih i pokus­
nih trovanja.

Novi problemi nastaju kad se uz osnovno djelovanje mikotok-
sina pretpostavi ili i utvrdi još i moguće kancerogeno djelovanje, kako
je pretpostavljeno za zearalenone. Zearalenone je po djelovanju iden­
tičan dietilstilbestrolu (DS). DS je dokazan kao uzrok karcinoma va­
gine u ženske djece čije su majke dobivale DS, a dokazano je u po­
kusnih životinja da zearalenone izaziva malignome hipofize. Sumnja
se da bi u starijih muškaraca zearalenone mogao izazvati karcinom
prostate (4). S obzirom na veoma čestu kontaminaciju kukuruza ovim
mikotoksinom i relativnu frekvenciju uzimanja kukuruza u hrani na
nekim područjima, ta je hipoteza ispitana u Kanadi: prema istraživa­
njima načina ishrane Kanađana kukuruzom i male količine prisutnog
zearalenona u njemu, povećavajući rizik računski za 500 puta, ipak
se nije došlo do zaključka da bi uzimanje takvog kukuruza predstav­
ljalo rizik za Kanađane (36). Ostaje da se ispita još i povezanost iz­
među preuranjene pojave pubertetnih znakova u djece u Portoriku
(oko 1000 djece) i zearalenona, koji se na tom području nalazi u ku­
kuruzu u znatnim količinama; u serumu djece utvrđen je zearalenone
i njegovi derivati.

Očito je da smo izloženi mikotoksinima uz sva nastojanja i
struke i nauke da se spriječi zagađenost hrane plijesnima i ne stvore
uslovi za stvaranje mikotoksina u supstratu koji služi za ishranu ljudi
i životinja. Prisutnost mikotoksina se ne može negirati, pa ih i legi-
slatura uzima u realnost i određuje tolerantne i netolerantne doze koje
se smiju naći u hrani (17, 20, 37,-64, 104). Te se količine smanjuju
svakim danom što su veća saznanja o načinu djelovanja, posebno u
interakciji s raznim stanjima i deficitima ili infekcijama, pa odatle do
postavljanja hipoteza o mikotoksičkim etiologijama oboljenja nije da­
lek korak. Ipak, uz sve metode, nove i stare, zaključak ne smije biti
zasnovan samo na dokazu u supstratu ili u tkivu, već i temeljitim
interdisciplinarnim istraživanjima.
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METHODS OF INVESTIGATION OF MYCOTOXICOSES IN ECOTOXICOLOGY

S um mar y

The author revievved the mycotoxicoses in people and animals from the
first suspeeted and/or diagnosed diseases to the nevvest ones through the des-
cription of evolution of the process and methods for the determination and
diagnosis. Modern methods for determination of mycotoxins and the complete
proceeding from the determination of moldiness of the substrate are cited,
through the isolation of causal molds, toxinogenicity of isolates, determinations
of their metabolites and their cffects on various substrates, determination of
LD 50 and other effects on various models in biological tests. Then an epicritical
discussion on some diseases still suspeeted as mycotoxicoses is given, why
mycotoxins are not chemically yet determined, neither biological effects proved.
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