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1. Uvod

Med je prirodna sladka latka produkovana vcelami
medonosnymi (Apis mellifera) z nektaru rastlin, zo sekré-
tov zivych Casti rastlin, alebo z vylu¢kov hmyzu cucajice-
ho zivé Casti rastlin, ktory véely zberajti, pretvaraju a obo-
hacuju vlastnymi $pecifickymi latkami, ukladajt, zahustu-
ju, uskladituju a ponechavaji v plastoch aby dozrel
a vyzrel'.

Med je najstarSie zname sladidlo a bol a je stile
pouzivany taktiez pre predpokladané lietebné G&inky?.
Existuje mnozstvo informacii o vyzivovych a lie¢ivych
vlastnostiach medu. AvSak med mobze obsahovat
zlugeniny, ktoré mozu viest' k jeho toxicite®.

Rastlinné toxiny alebo fytotoxiny su sekundarne
rastlinné metabolity, ktoré vykazuji akatnu alebo
chronicki toxicitu alebo maju anti-nutriéné G¢inky. Mozu
posobit’ ako chemicka obrana s cielom ochrany rastlin
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proti bylinozravcom, baktériam a hubam*. Rastliny
obsahujtce sekundarne metabolity, ako st pyrolizidinové
alkaloidy, grayanotoxiny (GTX), hyoscyamin, hyoscin,
strychnin, gelsemin, tutin, hyenanchin, oleandrin
a oleandrigenin, majii toxické vlastnosti’. Zivenie sa vé&iel
na kvetoch toxickych rastlin méze mat za nasledok
kontaminaciu medu”.

2., Sialeny“ med — med obsahujici GTX

Zlozenie medu vel'mi zavisi od kvetov navstivenych
vcelami a poveternostnych podmienok v oblasti, z ktorej
sa zozbieral med.

Med ziskany z nektéru rastlin z rodiny Rhododendron
je znamy ako ,Sialeny“ med alebo ,horky* med
v Turecku’. V tureckom &ernomorskom regiéne je
rododendréonovy med dostupny na miestnych trhoch
v surovej forme bez akéhokol'vek spracovania a je znamy
ako ,delibal“ alebo ,Sialeny med“ kvoli svojim
intoxikaénym vlastnostiam a tiez ako ,horky med* kvoli
jeho mierne ostrej chuti®. Med bol v minulosti v gréétine
nazyvany ,maenomeno®, ,miraculummellisa“ alebo
,,zazraény med*’. St¢asni Gréci ho nazyvaju v pontickom
dialekte ,,zanton* alebo ,,palalon®, o znamena ,,éialeny“g.

Kvety rodu Rhododendron s Siroko roz§irené
v krajindach ako Spanielsko, Portugalsko, Japonsko,
Brazilia, Spojené Staty, Nepal, Velka Britania a najmi
Turecko. Rod Rhododendron obsahuje viac ako
750 druhov rastlin, z ktorych vécSina, aj ked’ nie vsetky,
obsahuje toxiny (napr. GTX). V Turecku bolo najdenych
pat’ druhov, vratane R. ponticum (fialovy kvet), R. luteum
(ZIty kvet), R. ungernii (biely kvet), R. smirnovii (ruzovy
kvet) a R. caucasicum (kavkazsky rododendron) a ich
12 taxénov a tieto mozu rast’ od hladiny mora do vysky

priblizne 3200 m.
GTX su tvorené rastlinnou ¢elad’ou Ericaceae, rodmi
Rododendron, Pieris (Andromeda), Leucothoe,

Craibiodendron, Lyonia alebo Kalmia. GTX je druh
neurotoxinu ziskany z rastlin, ktory vcely nevedia
detoxikovat a priamo sa dostava do medu, coho
vysledkom su intoxikacie’. Vd'aka véelarstvu v regiénoch,
kde rastd druhy produkujuice GTX, med modze byt
kontaminovany a jeho pozitie mdze mat za nasledok
akutne toxické 1cinky'’. Pretoze viciina miestnych
véelarov vyraba med v malom rozsahu, kone¢né produkty
moézu pochadzat’ z oblasti husto pokrytych rastlinami
Celade FEricaceae a moézu tak obsahovat’ znacné
koncentracie GTX (cit.%).
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3. Grayanotoxiny (GTX)

Tieto toxiny bez dusika si polyhydroxylované
cyklické diterpény tiez zname ako andromedotoxin,
acetylandromedol a rhodotoxin®. St to sekundarne
metabolity s tetracyklickou  A-nor-B-homo-ent-kaura-
novou kostrou zvanou grayanan, grayanotoxan, asebotoxin
alebo andromedédn, ¢o je polyhydroxylovany cyklicky
uhlovodik s 5/7/6/5 kruhovou §truktiirou (obr. 1)'°.

Bolo izolovanych viac ako 25 GTX izoforiem
z rastlin rodu Rhododendron. Zatial’ co GTX-I a GTX-II sa
v nich nachadzaji v mensich mnozstvach, GTX-III
izoforma je hlavny toxin v ,,Sialenom‘ mede.

V  Turecku produkujt GTX len R. ponticum
a R. luteum’. Mnozstvo GTX v ,§ialenom“ mede mozu
ovplyvnit' rdzne faktory a moze sa liSit' v zavislosti od
Cistoty medu (jeho monofloralna vlastnost), geografickych
podmienok v prislusSnom regioéne a od toho, ¢i bol/nebol
med spracovany'!. Distribicia GTX v mede nie je
homogénna anie je l'ahké ur¢it' presne mnozstvo GTX,
ktorému bol jedinec exponovany’.

Kvoli toxickym ucinkom sa Stidie sustredili na
urovanie a charakterizdciu mnozstva GTX vo vzorkéach
rastlin 2 medov. Kvapalinova chromatografia —
hmotnostna spektrometria (LC-MS/MS) za poslednych
20 rokov a nedavno time-of-flight LC-MS/MS umoznili
urcit’ GTX z biologickych materidlov (listy, kvety a med).
Holstege a spol.'' vyvinuli pre LC-MS/MS rychlu metodu
kvantitativneho stanovenia GTX-I, GTX-II a GTX-III
v biologickych vzorkach, vratane obsahu Criev, stolice
amocu. Tuto citliva techniku je tiez mozné pouzit pre
toxikologiu a suvisiace laboratorne vysetrenie'.

4. Utinky grayanotoxinov (GTX)
po konzumacii ,.Sialeného* medu

Med obsahujuci grayanotoxin, nazyvany ,Sialeny“
med, moze spdsobit’ dramatické Gcinky pri poziti, ako to
zaznamenal uz grécky bojovnik Xenophon v roku 401
pred n.l. v jeho Anabasis ,,... ale v okoli boli pocetné roje
vciel a vsetci vojaci, ktori jedli z medu, stratili hlavu,
vracali, mali hnacku a ani jeden z nich by sa nemohol
postavit, ale ti, ¢o jedli len trochu, boli ako opiti, zatial’ ¢o
ti, ktori si zajedli vela, sa zdali ako Sialent, alebo dokonca
v niektorych pripadoch ako na pokraji smrti. Takze tam
lezali vo velkom pocte, akoby armada utrpela porazku
avladlo velké sklamanie. Nasledujuci denn ale nikto
nezomrel a priblizne v rovnaku hodinu, ako ked jedli med,

Obr. 1. Grayanotoxan'
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zacali prichadzat' ku zmyslom; a na treti alebo Stvrty dert
vstali ako po poziti drogy*S. Strabon tiez spominal
porazku, ktort utrpeli Pompeiovi vojaci po konzumacii
medu z toxickych plastov, zadmerne zanechanych
pontskymi armadami pocas tretej mithridatickej vojny
vroku 67 pred n.l. Existuji tiez hypotézy, Ze ,Sialeny*
med bol u¢innou latkou lektvaru, ktory inSpiroval orakula
v Delfach a tiez Menady, Zenské nastupkyne Dionyza,
ktoré zmienil Euripides".

Intoxikécia ,,Sialenym*“ medom bola zaznamenana
v mnohych krajindch po celom svete, vratane Turecka,
Ciny, Filipin, Korey, Indonézie, Japonska, Nepalu,
Rakuska, Nemecka, Brazilie a niektorych Statov severnej
Ameriky, ale vi¢sina pripadov sa uvadza okrem Turecka
v Azii'*.

,Sialeny“ med sa vo vieobecnosti konzumuje ako
potravina, ale pouZiva sa aj ako alternativna lietba'.
Rododendrénovy med sa v 'udovom liecitel'stve tradi¢ne
pouziva najmé ako sexualny stimulator, proti vysokému
krvnému tlaku a vysokej hladine glukézy v krvi.
Vzhladom na velké pouzitie tohto medu v Tudovom
lieCitel'stve v krajine, intoxikdcia s prejavmi, ako su
zavraty, zvracanie, nevolnost, slabost a rozmazané
videnie, nie je v Turecku neobvyklym problémom’.

Alimentarne otravy su beznym problémom pre
konzumentov ,Sialeného“ medu kvoli pritomnosti
gryanotoxinov GTX. Avsak ucinky jednotlivych toxinov
uludi nie s zname. Aktualne poznatky o relativnej
toxicite roznych toxinov st obmedzené a informacie su
odvodené len z niekol’kych pokusov na zvieratach'®. GTX
ma akuatne toxické ucinky a vztah davky a ucinku
niektorych z GTX bol intenzivne skimany u mysi®.
Skodlivé Gginky GTX s vysledkom ich vizby na
sodikové kandly excitabilnych membran a vyslednej
inaktivacie ich akéného potencialu. To vedie k nepretrzitej
depolarizacii a zvySeniu influxu véapnikového kationu.
NajvyraznejSie symptomy boli nauzea, hypotenzia,
bradykardia a poruchy vedomia®. Priznaky sa moéZu
vyskytnut' do 10 mintt alebo oneskorene az o 4 hodiny
(cit.'®). Priznaky mézu trvat od niekolkych hodin do
niekol’kych dni, v zavislosti od zédvaznosti intoxikacie'”.
Zavaznost a priebeh klinickych priznakov sa liSia
v zavislosti od citlivosti konzumentov na toxin'*. Nebola
zistena ziadna asociacia medzi hladinami GTX v krvi
a klinickymi udajmi'>. Na zaklade vyhodnotenia 1199

pripadov otravy po konzumadcii ,Sialeného* medu
konzumacia 1-5 lyzic ,Sialeného“ medu zvycajne
sposobuje intoxikaciu’. Zavazna otrava §ialenym®

medom moze byt smrtelna, ak sa nelie¢i. Ziadne smrtelné
pripady neboli hlasené od Casu lekarskeho vymedzenia
tejto formy otravy v roku 1983. Dva smrtelné pripady,
tykajuce sa ruskych vojakov, ktori konzumovali velké
mnozstvo medu, boli zdokumentované v obdobi prvej
svetovej vojny®, kym zopar dalsich pripadov bolo
zaznamenanych v oblastiach Kastamonu a Kocaeli
v Turecku na zaciatku 40. rokov 20. storocia®.

Po vyhodnoteni pripadov otravy po konzumaécii
,,Sialeného* medu medzi rokmi 1981 a 2014, t.j. priblizne
za obdobie 34 rokov sa zistilo, Ze pripady otravy boli
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hlasené castejsie u muzov (75,17 %) a vo veku od 41 do
65 rokov’. Naj&astejsie priznaky spojené s otravou medom
boli zavraty (51,58 %), bradykardia (49,92 %), nauzea
(37,58 %), vracanie (35,50 %), presynkopa (27,33 %),
rozmazané videnie (20,42 %), nasledovala hypotenzia,
synkopa, mdloby a iné a nalezy EKG boli: sinusova
bradykardia (79,58 %), uplny atrioventrikularny blok
(45,83 %), atrioventrikularny blok (30,91 %), elevacia
segmentu ST (22,63 %) a nodélny rytmus (11,27 %), Na
zaklade vyhodnotenia 1199 pripadov sa zistilo, ze neboli
hlasené ziadne umrtia. Pacienti boli obvykle prepusteni do
24 hodin po zotaveni’.

Zda sa, ze intoxikacie medom su najmi v regionoch,
kde su rastliny s prislusSnymi toxinmi husto pestované
amed sa vyrdba v malom rozsahu bez akéhokol'vek
dalsieho riedenia s medom z inych produkénych oblasti'.
Ako Tudia zvySuji pouzivanie ,,prirodnych® vyrobkov,
pripady intoxikacie ,,Sialenym® medom moZno pozorovat’
CastejSie ako predtym v neendemickych oblastiach. Preto
by mali lekari mysliet na moznost konzumacie
»Sialeného medu v pripadoch nahlej nevysvetlenej
hypotenzie a bradyarytmie u predtym zdravych

pacientov'®.

5. U¢inky grayanotoxinov (GTX)
po konzumacii inych potravin

Okrem toho je potrebné mat’ na pamiti, ze historicky
bolo vela pripadov intoxikacie GTX po konzumadcii
potravin ziskanych z rododendréonu, a to nielen
,,Sialeného* medu, ale aj surového rododendronového listu
a vytazkov z neho. V Korei sa nazyva ,,Rododendrénovy
likér“, a stale sa pripravuje a masovo konzumuje'”.

6. ,,Tutinovy“ med — med obsahujici toxin tutin

Najznamejsie su 2 otravy medom: otrava ,,Sialenym
medom®, popisand napr. v Turecku, Nepale a Korei
aotrava ,tutinovym®“ medom opisana v casti Nového
Zélandu'®. Kym otravu ,$ialenym“ medom sposobuji
GTX z toxickych druhov Rhododendronu, otravu
LHtutinovym® medom spdsobuje neurotoxin tutin z kriku
rodu Coriaria'®.

»lutu®“ je pévodny ker alebo maly strom, ktory je
bezny na celom Novom Z¢lande. Vsetky Casti rastliny su
toxické okrem okvetnych listkov okolo semien'®. Analyzy
piatich druhov Coriaria na Novom Zélande ukazali, ze
koncentracie tutinu boli vicsie v listoch ako v stonkach.
Stadie na zvieratich ukazali, e mladé listy tutu boli viac
toxické ako zrelé listy a ze stonky, korenovy obal a jadro
korenia neboli pri maximalnej testovanej davke toxické™.
Prenos tutinu do medu bol zaznamenany len tam, kde sa
vyskytuje hmyz Scolypopa australis (passion vine hopper
alebo ,.Cipkované kridlo®). Tento $kodca saje $tavu
z mladych zelenych vyhonkov. Ked’ sa zivi na ,tutu®
rastlinach, lepkavé crevné sekréty (,,medovica®™), ktoré
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vylucuje, obsahujii tutin. Vyskytuje sa iba v teplych
oblastiach, ¢o vysvetl'uje, preco boli otravy medom
opisané iba v teplejSich Castiach Nového Z¢élandu (najmi
vsevernej polovici Severného ostrova a v regione
Marlborough), aj ked’ ,tutu rastlina rastie v celej
krajine'”.

V niektorych oblastiach North Island je teraz
produkcia medu zakazana a v inych oblastiach Nového
Zélandu sa odporaca veelarom nezbierat’ med v uréitych
obdobiach roka, kedy sa vyskytuja Scolypopa australis.

7. Tutin

Tutin (obr. 2)" patri medzi pikrotoxiny a ovplyviiuje
cicavce. Zda sa, ze nemd vplyv na véely’. Ukéazalo sa, Ze
hmyz pouziva glykozylaciu ako detoxika¢ny mechanizmus
a ako metddu, ktord zabranuje, aby ich medovica
vyvolavala ochrannti reakciu rastlin. Tutin je rastlinného
povodu, nepochadza z hmyzu®. Tutin nedegraduje
ohrevom alebo pri spracovani medu. Tutin sa povazuje za
velmi stabilny a ma zavazny vplyv na ludsky nervovy
systém’.

Obr. 2. Molekularna $truktira tutinu®

8. U¢inky tutinu po konzumacii ,,tutinového*
medu

Klinické prezenticie a vysledky otravy medom
zavisia od toxickych latok v mede. Umrtia boli hlasené
medzi Maormi a osadnikmi na novozélandskom North
Island®. Otravy nekon&iace smrtou boli roz§irené na
Novom Zélande az do dvadsiateho storocia, kedy bola
produkcia medu na North Island zastavena. Ako zdroj
otravy bola identifikovana kombindacia rastliny Coriaria
arborea (,tutu®) a produkcie medovice zo Scolypopa
australis’.

Typickou ¢rtou otravy medom obsahujucim tutin je
velka variabilita v ¢ase nastupu priznakov a symptoémov
toxicity®!. Zagiatok klinickych priznakov sa pohybovaje od
0,5 do 17 hodin s medianom 7,5 h. BeZne boli pozorované
nevolnost’ a zvracanie a v niektorych pripadoch zachvaty.
Spotrebované mnozstvo sa pohybovalo od nepatrného
mnozstva po 200 g medu'®. Zavaznejsie klinické priznaky
a priznaky toxicity si cCasto oneskorené po akitnej
expozicii®’. Po charakteristickom oneskoreni od troch po
Sest’ hodin nastupuje nevolnost’ a zvracanie, za ktorymi
Casto nasleduje tras a/alebo velké zachvaty, ktoré moézu
byt zdvazné a opakujlce sa. Nevolnost’ a zvracanie moze
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pretrvavat’ vel'a hodin. Iné prejavy zahimaju tachykardiu,
tachypnoe, tazkosti s dychanim, delirium, rozmazané
videnie, uzkost, vzrusenie, slabost, zavraty, amnéziu,
stupor a komu. Smrt’ nastane zvyc€ajne v dosledku zéstavy
dychania'’.

9. Zaver

Napriek nespochybnitelnym vyZivovym a zdraviu
prospesnym vlastnostiam medu, ktoré st vSeobecne
zname, je potrebné mat’ na zreteli aj aspekt zdravotnej
bezpeCnosti  z hladiska  potencialnej pritomnosti
kontaminantov, konkrétne rastlinnych toxinov. Zivenie
vciel na kvetoch toxickych rastlin moéze mat’ za nasledok
kontaminaciu medu rastlinnymi toxinmi a naslednt
humannu intoxikéciu po jeho poziti. Zd4 sa, Ze intoxikacie
medom si najmd vregidonoch, kde st rastliny
s prisluSnymi toxinmi husto pestované a med sa vyraba
vmalom rozsahu bez akéhokol'vek dalSieho riedenia
s medom z inych produkénych oblasti. Ako Tudia zvySuju
pouzivanie ,,prirodnych® vyrobkov a rozmaha sa globalny
obchod a turizmus do exotickych krajin, pripady
intoxikacie mozno pozorovat CastejSie ako predtym
v neendemickych oblastiach.

Vyhlasenie: Clanok je vyjadrenim autora ako
sukromnej osoby a nejde o oficidlne stanovisko
Ministerstva  pddohospodarstva  arozvoja  vidieka
Slovenskej republiky.

Clanok vznikol v ramci v ramci aktivit podporovanych
vyskumnym zamerom PROGRES Q29/LF1.

Zoznam skratiek

GSH-Px glutatiénperoxidaza

GTX gryanotoxiny

LC-MS/MS  kvapalinovd chromatografia — hmotnostna
spektrometria

SOD superoxiddismutaza
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K. Kromerova™ and V. Bencko® (* Institute of Hy-
giene and Epidemiology, First Faculty of Medicine,
Charles University, Prague, Czech Republic and General
University Hospital, Prague, Czech Republic, * Depart-
ment of Food Safety and Nutrition, Ministry of Agriculture
and Rural Development of the Slovak Republic, Bratislava,
Slovak Republic): Plant Toxins in Honey of Exotic
Origin — "Mad" Honey and "Tutin" Honey

There is a lot of information about the nutritional and
medicinal properties of honey. However, honey may con-
tain compounds that can lead to its toxicity. The composi-
tion of honey depends very much on the flowers visited by
bees and the weather conditions in the honey harvesting
area. Phytotoxins are secondary plant metabolites that
show acute or chronic toxicity or have anti-nutritional
effects. Bees feeding on the flowers of toxic plants can
result in contamination of honey. The two best-known
poisonings by honey of exotic origin are those by the so
called "mad" honey, described for example in Turkey,
Nepal and Korea, caused by the grayanotoxins produced
by the plant family Ericaceae, the genera Rhododendron,
Pieris (Andromeda), Leucothoe, Craibiodendron, Lyonia
or Kalmi, and the "tutin" honey poisoning described in
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a part of New Zealand caused by the neurotoxin tutin from
shrubs in the genus Coriaria. This is primarily the case of
endemic areas, but given the widespread use of natural
products, global trade and tourism, it is necessary to take
into account the potential risk of not only allergic but also
toxic manifestations after ingestion of honey of exotic
origin.
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