Listeria monocytogenes
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Streszczenie

Listeria monocytogenes to Gram-dodatnia pałeczka powszechnie występująca w wodzie i glebie a czasem nawet izolowana od zdrowych osób. L. monocytogenes jest także izolowana z żywności (głównie ryb, produktów mięsnych, miękkich serów) a jej obecność w produktach spożywanych przez ludzi, zwłaszcza z niedoborami odporności, stanowi poważne zagrożenie dla zdrowia. Do zakażeń dochodzi bowiem głównie drogą pokarmową. Główne objawy to nieżyt żołądkowo-jelitowy, ale powikłania listeriozy mogą być bardzo poważne np. posocznica, zapalenie opon mózgowo-rdzeniowych oraz poronienia.
Listeria monocytogenes to bakteria powodująca zatrucie pokarmowe zwane listeriozą. W Polsce w 2016 roku odnotowano 99 przypadków listeriozy, w 2017 roku 116, a w 2018 liczba ta wynosiła do 124 przypadków (EFSA i ECDC, 2018)(NIZP-PZH, 2018 oraz 2016). Według raportu EFSA   i ECDC w 2017 roku w krajach Unii Europejskiej zaraportowano 2480 przypadków listeriozy. Dodatkowo zauważono znaczący wzrost zachorowań w latach 2008-2017 . Zakażeniom można zapobiegać przez spożywanie pasteryzowanych produktów mlecznych, unikanie przez osoby z grupy ryzyka produktów, które są wymieniane, jako niebezpieczne (Troncoso i wsp., 2009).
1.Wstęp

Rodzaj Listeria to grupa bakterii, której najlepiej poznane gatunki to: Listeria monocytogenes, Listeria welshimeri, Listeria seeligeri, Listeria ivanovii, Listeria innocua, Listeria grayi (Jin i wsp., 2012). W roku 2010 zidentyfikowano potencjalne dwa nowe gatunki: Listeria marthii (Graves i wsp., 2010) oraz Listeria rocourtiae (Leclercq i wsp., 2010). Liczba zidentyfikowanych i opisanych gatunków Listeria szybko rośnie i obecnie wymienia się także: L. weihenstephanensis, L. grandensis, L. riparia, L. booriae, L. fleischmannii, L. floridensis, L. aquatica, L. newyorkensis, and L. cornellensis (Orsi i Wiedmann, 2016). Patogenna dla ludzi jest L. monocytogenes, ale odnotowano także zakażania L. ivanovii  (Guillet i wsp., 2010).

Po raz pierwszy L. monocytogenes została wyizolowana w 1926 r. od laboratoryjnych królików i świnek morskich przez Murray’a, a już trzy lata później od ludzi przez Nyfeldt’a (Farber i Peterkin, 1991). Jednak przez wiele lat ten drobnoustrój nie wzbudzał zaciekawienia wśród lekarzy i mikrobiologów. Dopiero w okresie po II wojnie światowej zaczęto diagnozować przypadki sepsy oraz zapalenia opon mózgowych u niemowląt spowodowanych zakażeniem L. monocytogenes (Schlech i Acheson, 2000).

L. monocytogenes charakteryzuje się m. in. zdolnością do wzrostu w temperaturze od –1,5(C do 45(C, zdolnością do ruchu, wytwarza katalazę, tworzy strefę hemolizy na krwawym podłożu, rozkłada węglowodany takie jak laktoza, D-fruktoza, D-mannoza, maltoza, ale jednocześnie nie fermentuje inozytolu oraz D-mannitolu (Orsi i Wiedmann, 2016).
W Polsce w 2016 roku odnotowano 99 przypadków listeriozy, w 2017 roku 116, a w 2018 liczba ta wynosiła do 124 przypadków (EFSA i ECDC, 2018)(NIZP-PZH, 2018 oraz 2016). Według raportu EFSA i ECDC w 2017 roku w krajach Unii Europejskiej zaraportowano 2480 przypadków listeriozy. Dodatkowo zauważono znaczący wzrost zachorowań w latach 2008-2017 .
2. Występowanie

L. monocytogenes to Gram-dodatnia pałeczka, której optymalnym środowiskiem do wzrostu jest temperatura 37(C oraz neutralne pH. Ten fakultatywny beztlenowiec występuje powszechnie w glebie i wodzie, ale bywa także izolowany z żywności oraz z kału zdrowych osób (Popowska i Markiewicz, 2004). L. monocytogenes jest niebezpiecznym patogenem ze względu na tolerancje szerokiego spektrum warunków środowiskowych. Rośnie w temperaturze od –1,5(C do 45(C, pH od 4,3 do 9,1, toleruje zasolenie środowiska sięgające nawet do 14% i przeżywa w produktach spożywczych bogatych w tłuszcze, takich jak miękkie sery (Troncoso i wsp., 2009).
W krajach Unii Europejskiej w 2015 roku Listeria spp. była izolowana od bydła, owiec oraz kóz, a L. monocytogenes od świń, broilerów, kotów, psów, lisów i innych dzikich zwierząt (EFSA i ECDC, 2016).

Źródłem zakażeń L. monocytogenes są przede wszystkim produkty spożywcze, takie jak: miękkie sery, wędzone ryby, surowe mięso, sałata, krojone wędliny czy owoce morza. (Hof, 2003). Zakażeniom można zapobiegać przez spożywanie pasteryzowanych produktów mlecznych, unikanie przez osoby z grupy ryzyka produktów, które są wymieniane, jako niebezpieczne (Troncoso i wsp., 2009).

Zgodnie z Rozporządzenie Komisji (WE) nr 2073/2005 w sprawie kryteriów mikrobiologicznych dotyczących środków spożywczych, L. monocytogenes musi być nieobecna w 25 gramach takich produktów jak:

· żywność gotowa do spożycia przeznaczona dla niemowląt oraz gotowa do spożycia żywność specjalnego medycznego przeznaczenia;
· żywność gotowa do spożycia, w której możliwy jest wzrost L. monocytogenes, niebędąca żywnością przeznaczoną dla niemowląt ani żywnością specjalnego medycznego przeznaczenia (przed wyjściem tej żywności spod bezpośredniej kontroli producenta).

Jednocześnie dopuszcza się obecność komórek bakterii L. monocytogenes w liczbie do 100 jtk/g w takich produktach jak:

· żywność gotowa do spożycia, w której możliwy jest wzrost L. monocytogenes, niebędąca żywnością przeznaczoną dla niemowląt ani żywnością specjalnego medycznego przeznaczenia (produkty wprowadzone do obrotu),

· gotowa do spożycia żywność, w której niemożliwy jest wzrost L. monocytogenes, niebędąca żywnością przeznaczoną dla niemowląt ani żywnością specjalnego medycznego przeznaczenia.

W krajach Unii Europejskiej w 2015 roku w ramach monitoringu i kontroli żywności z obrotu przebadano 488 partii gotowych do spożycia produktów rybnych, z czego 1,43% nie spełniało kryteriów Rozporządzenia Komisji (WE) 2073/2005. Przebadano także 489 partii miękkich i półmiękkich serów, a w 1,02% z nich wykryto obecność L. monocytogenes w liczbie przekraczającej 100 jtk/g. Próbki serów twardych były wolne od omawianego patogenu. Ponadto raportowano obecność L. monocytogenes w takich produktach jak gotowe do spożycia produkty mięsne inne niż wędliny, w wędlinach oraz w innej gotowej do spożycia żywności. Nie zdyskwalifikowano żadnych próbek mleka, innych produktów mlecznych oraz żywności gotowej do spożycia przeznaczonej dla niemowląt oraz żywności medycznego przeznaczenia (EFSA i ECDC, 2016).

W 2017 roku kraje Unii Europejskiej raportowały dane dotyczące występowania L. monocytogenes w produktach gotowych do spożycia (ang. Ready to Eat, RTE). Próbki pobierano na różnych etapach produkcji oraz z obrotu. Zanieczyszczenia omawianym patogenem dotyczyły 6% próbek ryb i produktów rybnych typu RTE, 4,2% sałatek, 1,8% mięsa i produktów mięsnych typu RTE, 0,9% miękkich i półmiękkich serów (EFSA i ECDC, 2018).

L. monocytogenes jest powszechnym zanieczyszczeniem ryb i produktów rybnych. W latach 2014-2016 na terenie Polski pobrano 301 próbek świeżych ryb i ich przetworów. Jedynie w 3 próbkach wędzonego łososia stwierdzono kontaminację L. monocytogenes przekraczające 100 jtk/g, co było niezgodne z Rozporządzeniem Komisji (WE) nr 2073/2005 i dyskwalifikowało zanieczyszczoną żywność. Jednak aż z 54 próbek ryb i produktów rybnych wyizolowano L. monocytogenes w liczbie nieprzekraczającej 100 jtk/g (Wieczorek i Osek, 2017).
Produkty garmażeryjne ze względu na ilość używanych składników, proces przygotowania oraz przechowywania, mogą być niebezpieczne dla konsumenta. Przeprowadzono badanie typowego polskiego produktu, jakim są pierogi. W 2014 roku pobrano 200 próbek pierogów z różnym nadzieniem (mięsne, warzywno-grzybowe, „ruskie”, owocowe) i badano je na obecność L. monocytogenes. Wykazano, że 20,5% próbek było zanieczyszczone omawianym patogenem, z czego najwyższy poziom zanieczyszczenia odnotowywano w pierogach z mięsem. Wniosek z przeprowadzonych badań jest jednak bardzo istotny, ponieważ wykazano, że gotowanie pierogów przez 2 minuty redukuje liczbę bakterii L. monocytogenes do zera, czego nie zaobserwowano w przypadku podgrzewania pierogów mikrofali (Szymczak i Dąbrowski, 2015). Przykład ten pokazuje, jak ważne jest umiejętne przygotowywanie pożywienia i świadomość podstawowych zagrożeń mikrobiologicznych.

Obecność L. monocytogenes w środowisku naturalnym (np.: w glebie) jest powszechna. Wiele osób jest także bezobjawowymi nosicielami tej bakterii, jednak obecność patogenu w żywności stanowi zawsze zagrożenie dla zdrowia konsumentów. Niezwykle niebezpieczna jest zdolność L. monocytogenes do formowania biofilmów. Już w latach 90 XX wieku udowodniono, że L. monocytogenes tworzy biofilmy na powierzchniach różnych materiałów stosowanych w przemyśle spożywczym np.: Teflonie, stali nierdzewnej (Blackman i Frank, 1996). Omawiany patogen ma także zdolność do adhezji i wzrostu w postaci biofilmu na takich powierzchniach jak plastik (Stepanović i wsp., 2004), szkło, polistyren (Di Bonaventura i wsp., 2008).
3. Chorobotwórczość

L. monocytogenes jest patogenem oportunistycznym, co oznacza, że zakażania tą bakterią dotyczą głównie osób z obniżoną odpornością spowodowaną np.: ciążą, podeszłym lub młodym wiekiem, przyjmowaniem leków immunosupresyjnych lub innymi przewlekłymi chorobami (Ramaswamy i wsp., 2007).

Do zakażeń L. monocytogenes dochodzi głownie drogą pokarmową. Infekcja L. monocytogenes u osób immunokompetentnych manifestuje się w postaci nieżytu żołądkowo-jeliowego. Powikłania listeriozy, dotyczące głównie osób z grup ryzyka to posocznica, zapalenie opon mózgowo-rdzeniowych oraz poronienia. Szczególnie niebezpieczne są infekcje dotyczące kobiet w ciąży. Kobiety są wtedy szczególnie narażone na powikłania, a dodatkowo istnieje ryzyko zakażenia dziecka poprzez łożysko lub podczas porodu. Szacuje się, że aż w jednej trzeciej przypadków zakażenia płodu dochodzi do poronienia.Czas od kontaktu z patogenem do pojawienia się objawów choroby wynosi od 3 do nawet 70 dni. (Orsi i Wiedmann, 2016, Allerberger i Wagner, 2010).
L. monocytogenes może powodować również infekcje niezwiązane z układem pokarmowym, takie jak: zapalenie spojówek, infekcje skórne, zapalenie węzłów chłonnych, ropnie jamy brzusznej oraz mózgu, zapalenie pęcherzyka żółciowego, zapalenie otrzewnej, zapalenie osierdzia lub mięśnia sercowego, martwicze zapalenie powięzi (Allerberger i Wagner, 2010).

W 2008 roku z odnotowanych przypadków listeriozy w państwach Unii Europejskiej, 56,2% stanowiły przypadki osób po 64 roku życia. W roku 2015 osoby starsze stanowiły już 64,1% wszystkich zachorowań. Dane wskazują, że w 2015 roku jedna na pięć osób powyżej 64 roku życia zmarła z powodu infekcji L. monocytogenes. Wzrósł także odsetek zgonów wśród osób powyżej 84 roku życia i w roku 2015 wynosił już 19,3% (EFSA i ECDC, 2016).

W 2015 roku spośród wszystkich przypadków infekcji spowodowanych L. monocytogenes 97,4% pacjentów było hospitalizowanych. Jest to najwyższy odsetek hospitalizacji będących skutkiem bakteryjnych infekcji pokarmowych przedstawionych w raporcie EFSA  i ECDC z 2016 roku. Dodatkowo odnotowano 270 przypadków śmiertelnych, najwięcej od 2008 roku (EFSA i ECDC, 2016).
Przypadki listeriozy są odnotowywane na całym świecie: w Afryce, Australii i Oceani, Ameryce Południowej, Ameryce Północnej, Europie i Azji (Orsi i Wiedmann, 2016; Jennison i wsp., 2017). L. monocytogenes stanowi aktualne i realne zagrożenie dla zdrowia konsumentów, o czym świadczy regularne pojawianie się ognisk zatruć w różnych rejonach świata. Na przełomie 2006 i 2007 roku w Niemczech 198 osób zachorowało na listeriozę w związku ze spożyciem sera z mleka pasteryzowanego (Koch i wsp., 2010). W 2008 roku odnotowano duże ognisko zatrucia w Kanadzie, którego źródłem były mięsne produkty gotowe do spożycia, w wyniku którego zmarły 22 osoby (Gilmour i wsp., 2010). Na przełomie 2009 i 2010 roku ognisko zachorowań objęło Austrię, Niemcy i Czechy. Ser, który okazał się być źródłem zachorowań był dystrybuowany także do Polski, jednak wycofanie produktu ze sprzedaży zapobiegło kolejnym zatruciom (Schoder i wsp., 2012). Szeroko omawianym ogniskiem zatrucia L. monocytogenes jest przypadek ze Stanów Zjednoczonych z 2011 roku, kiedy to owoc (kantalupa) był przyczyną 33 zgonów i jednego poronienia (McCollum i wsp., 2013). W 2012 roku w Hiszpanii źródłem zatrucia okazał się świeży ser, a wśród 10 przypadków znalazła się kobieta w bliźniaczej ciąży (Castro i wsp., 2012).
Wyróżnia się 13 serotypów L. monocytogenes. Z żywności najczęściej izolowany jest serotyp 1/2 i to on odpowiada za najwięcej pojedynczych przypadków listeriozy. Z ogniskami zatruć związany jest natomiast serotyp 4b (Hernandez-Milian i Payeras-Cifre, 2014).

Listerioza zazwyczaj wymaga antybiotykoterapii. Pacjentom podaje się β-laktamy, które są bakteriostatyczne, choć czasem sugeruje się ich połączenie z innymi antybiotykami np. ampicylinę podaje się łącznie z gentamycyną. W przypadku, gdy pacjent wykazuje alergię na antybiotyki β-laktamowe, można zastosować np.: trimetoprim/sulfametoksazol, erytromycynę, wankomycynę lub fluorochinolony (Hernandez-Milian i Payeras-Cifre, 2014).
Przebieg infekcji jest stosunkowo dobrze poznanym procesem. Komórki L. monocytogenes wraz z zanieczyszczoną żywnością, trafiają do żołądka żywiciela, czyli środowiska o szczególnie niekorzystnych warunkach – pH=2,0. Zdolność do przetrwania patogenu w tym skrajnym pH związana jest białkową podjednostką polimerazy RNA (RNAP). Podjednostka, zwana alternatywnym czynnikiem sigma σB, kodowana jest przez gen sigB i odpowiada za regulację genów związanych ze stresem takich jak: opuCA, lmo1421, bsh (Muskalska i Szymczak, 2015).
Choć patogeneza, w przypadku każdej bakterii chorobotwórczej, jest niezwykle złożonym zjawiskiem, istnieje kilka rozpoznanych czynników wirulencji charakterystycznych dla bytowania L. monocytogenes wewnątrz komórek eukariotycznych. Zaliczyć można do nich: listeriolizynę O (LLO), fosfolipazę B, metaloproteazę, fosfolipazę A oraz białko ActA. LLO jest hemolizyną wydzielaną zewnątrzkomórkowo zależną od cholesterolu, co oznacza, że białko to wykazuje aktywność jedynie wobec błon biologicznych, w które wbudowane są cząsteczki cholesterolu. LLO zbudowana jest z czterech domen, z których jedna odpowiada za wiązanie się toksyny z błoną komórkową, a trzy uczestniczą w tworzeniu porów. Ciekawe jest fakt, że LLO, dzięki pewnym elementom strukturalnym nie jest cytotoksyczna wobec komórki eukariotycznej, w której akurat znajduje się L. monocytogenes. Fosfolipaza B jest enzymem wykazującym aktywność fosfodiesterazy katalizującej hydrolizę wiązania glicerolofosforanowego w cząsteczce fosfolipidu. To zależne od cynku białko bierze udział razem z LLO w degradacji fagosomu. Niezbędna do aktywacji fosfolipazy B jest metaloproteaza Białko to produkowane jest w formie nieaktywnej i prawdopodobnie niskie pH w fagosomie jest odpowiedzialne za jego aktywację. Kwaśne środowisko odpowiada również za aktywność fosfolipazy A, która współdziała z LLO w lizie pierwotnego fagosomu. Kolejnym ważnym czynnikiem wirulencji jest białko ActA, które bierze udział w wewnątrzkomórkowym i międzykomórkowym przemieszczaniu się L. monocytogenes. Białko to stymuluje polimeryzację aktyny, której kolejne dobudowywane filamenty „popychają” komórkę bakteryjną, umożliwiając jej ruch (Jagielski, Osińska, & Bielecki, 2006).

4. Metoda izolacji i identyfikacji
PN-EN ISO 11290-1:2017-07
Mikrobiologia łańcucha żywnościowego -- Horyzontalna metoda wykrywania i oznaczania liczby Listeria monocytogenes i innych Listeria spp. -- Metoda wykrywania.


Do badania pobierana jest odpowiednia naważka próbki żywności. Przed wykonaniem analiz konieczny jest etap namnażania wstępnego (bulion pół-Frasera) oraz wtórnego (bulion Frasera). Z otrzymanych w ten sposób hodowli (namnażanie wstępne oraz wtórne) pobierany jest materiał do posiewu na pożywkę agarową Listeria według Ottaviani i Agosti (ALOA) oraz na drugą pożywkę selektywną np.: PALCALM lub Oxford. Po inkubacji szalek obserwuje się wzrost kolonii o charakterystycznym zabarwieniu i morfologii.

Dodatkowo dla wybranych charakterystycznych koloni wykonywane są testy potwierdzające przynależność do rodzaju Listeria oraz testy potwierdzające przynależność do gatunku L. monocytogenes.

Zdolność do ruchu bakterii bada się wykonując posiew kłuty na agar półpłynny. Bakterie należące do Listeria sp. rosną tworząc charakterystyczny parasol tuż pod powierzchnią agaru. Przynależność rodzajową potwierdza się także testem na wytwarzanie katalazy. W kropli nadtlenku wodoru zawiesza się badany szczep i obserwuje ewentualne pojawienie się banieczek gazu wskazujących na reakcję dodatnią.

Jednocześnie badane bakterie poddawane są testowi na zdolność do hemolizy, którego wyniki są potwierdzeniem przynależności gatunkowej. Test ten może być wykonywany w sposób uproszczony przez punktowe wkłucia na podłoże agarowe z krwią owczą lub może przyjąć formę testu CAMP. Do tego rodzaju doświadczenia oprócz badanego szczepu bakterii niezbędne są także odpowiednie szczepy Staphylococcus aureus i Rhodococcus equi. Wynik testu odczytuje się obserwując obecność i kształt stref hemolizy. Potwierdzenie przynależności bakterii do gatunku L. monocytogenes można uzyskać również wykonując test na zdolność rozkładu węglowodanów. Buliony z dodatkiem ramnozy i ksylozy zaszczepia się badanymi bakteriami i po inkubacji odczytuje się wyniki obserwując ewentualną zmianę zabarwienia podłoży.

PN-EN ISO 11290-2:2017-07
Mikrobiologia łańcucha żywnościowego -- Horyzontalna metoda wykrywania i oznaczania liczby Listeria monocytogenes i innych Listeria spp.-- Metoda oznaczania liczby.

Z odpowiedniej naważki próbki żywności przygotowywana jest najpierw możliwie jednorodna zawiesina wyjściowa, a następnie rozcieńczenia, do których stosuje się, jako rozcieńczalnik zbuforowaną wodę peptonową lub pożywkę płynną pół-Frasera. Tak przygotowane próbki posiewane są na płytki z pożywka agarową Listeria według Ottaviani i Agosti (ALOA). Po inkubacji płytek liczone są charakterystyczne kolonie o kolorze turkusowym otoczone mlecznym halo.

Dalsze analizy potwierdzające przynależność rodzajową i gatunkową są identyczne jak w przypadku procedury wykrywania obecności L. monocytogenes.

5. Legislacja

Rozporządzenie Komisji (WE) nr 2073/2005 z dnia 15 listopada 2005 r. w sprawie kryteriów mikrobiologicznych dotyczących środków spożywczych, (Dz. Urz. UE
L 338 z 22.12.2005, str. 1)  z późniejszymi zmianami :

· Rozporządzenie Komisji (WE) nr 1441/2007 z dnia 5 grudnia 2007 r. zmieniające rozporządzenie (WE) nr 2073/2005 w sprawie kryteriów mikrobiologicznych dotyczących środków spożywczych

· Rozporządzenie Komisji (UE) nr 365/2010 z dnia 28 kwietnia 2010 r. zmieniające rozporządzenie (WE) nr 2073/2005 w sprawie kryteriów mikrobiologicznych dotyczących środków spożywczych odnośnie do pałeczek jelitowych w mleku pasteryzowanym i innych pasteryzowanych płynnych produktach mlecznych oraz Listeria monocytogenes w soli spożywczej
· Rozporządzenie Komisji (UE) nr 1086/2011 z dnia 27 października 2011 r. zmieniające załącznik II do rozporządzenia (WE) nr 2160/2003 Parlamentu Europejskiego i Rady oraz załącznik I do rozporządzenia Komisji (WE) nr 2073/2005 w odniesieniu do salmonelli w świeżym mięsie drobiowym 
· Rozporządzenie Komisji (UE) nr 209/2013 z dnia 11 marca 2013 r. zmieniające rozporządzenie (WE) nr 2073/2005 w odniesieniu do kryteriów mikrobiologicznych dotyczących kiełków i zasad pobierania próbek z tusz drobiowych i świeżego mięsa drobiowego

· Rozporządzenie Komisji (UE) 2015/2285 z dnia 8 grudnia 2015 r. zmieniające załącznik II do rozporządzenia (WE) nr 854/2004 Parlamentu Europejskiego i Rady ustanawiającego szczególne przepisy dotyczące organizacji urzędowych kontroli w odniesieniu do produktów pochodzenia zwierzęcego przeznaczonych do spożycia przez ludzi, w odniesieniu do określonych wymogów w odniesieniu do żywych małży, szkarłupni, osłonic i ślimaków morskich oraz załącznik I do rozporządzenia (WE) nr 2073/2005 w sprawie kryteriów mikrobiologicznych dotyczących środków spożywczych 
· Rozporządzenie Komisji (UE) 2017/1495 z dnia 23 sierpnia 2017 r. zmieniające rozporządzenie (WE) nr 2073/2005 w odniesieniu do Campylobacter w tuszach brojlerów

· Rozporządzenie Komisji (UE) 2019/229z dnia 7 lutego 2019 r. zmieniające rozporządzenie (WE) nr 2073/2005 w sprawie kryteriów mikrobiologicznych dotyczących środków spożywczych w odniesieniu do niektórych metod, kryterium bezpieczeństwa żywności dla Listeria monocytogenes w skiełkowanych nasionach oraz kryterium higieny procesu i kryterium bezpieczeństwa żywności dla soków owocowych i warzywnych niepasteryzowanych (gotowych do spożycia)
- Ustawa z dnia 25 sierpnia 2006 r. o bezpieczeństwie żywności i żywienia (Dz. U. z 2010 r. Nr 136 poz. 914)
- Rozporządzenie (WE) nr 178/2002 Parlamentu Europejskiego i Rady z dnia

28 stycznia 2002 r. ustanawiające ogólne zasady i wymagania prawa żywnościowego, powołujące Europejski Urząd ds. Bezpieczeństwa Żywności oraz ustanawiające procedury w zakresie bezpieczeństwa żywności, Artykuł 14. pkt. 1 (Dz.Urz. UE L 31/1 z 1.2.2002, str. 1)
- Rozporządzenie Parlamentu Europejskiego i Rady (UE) 2017/625 z dnia 15 marca 2017 r. w sprawie kontroli urzędowych i innych czynności urzędowych przeprowadzanych w celu zapewnienia stosowania prawa żywnościowego i paszowego oraz zasad dotyczących zdrowia i dobrostanu zwierząt, zdrowia roślin i środków ochrony roślin, zmieniające rozporządzenia Parlamentu Europejskiego i Rady (WE) nr 999/2001, (WE) nr 396/2005, (WE) nr 1069/2009, (WE) nr 1107/2009, (UE) nr 1151/2012, (UE) nr 652/2014, (UE) 2016/429 i (UE) 2016/2031, rozporządzenia Rady (WE) nr 1/2005 i (WE) nr 1099/2009 oraz dyrektywy Rady 98/58/WE, 1999/74/WE, 2007/43/WE, 2008/119/WE i 2008/120/WE, oraz uchylające rozporządzenia Parlamentu Europejskiego i Rady (WE) nr 854/2004 i (WE) nr 882/2004, dyrektywy Rady 89/608/EWG, 89/662/EWG, 90/425/EWG, 91/496/EWG, 96/23/WE, 96/93/WE i 97/78/WE oraz decyzję Rady 92/438/EWG (rozporządzenie w sprawie kontroli urzędowych)
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