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The methods of biomonitoring are increasingly used for objective assessment of harmful
effects on human health of poolutants that are present in the environment. Nowadays, the load
of harmful pollutants from urbanized or working environment is monitored and it focuses on
the evaluation of the burden of tissues, organs, body fluids and structures. The basic prin-
ciples of population biomonitoring and its application in working environment are mentioned
and we sketched the present state in the field of biomonitoring of the exposition of population
to harmful pollutants from the environment in Slovakia, Germany, USA and the whole Europe-
an Union. In this contribution, we are presenting the project Human biomonitoring of environ-
mental exposure aimed at the assessment of load of people in the whole European Union. Slo-
vakia will also participate in the project. During the pilot phase (2006-2007) the load of inhabi-
tants by basic harmful pollutants such as mercury, methyl mercury, cadmium, nicotine

(metabolite cotinin) will be verified.

Vplyvy faktorov zivotného prostredia na Iudsky
organizmus mozno zistovat a hodnotit viacerymi spo-
sobmi. Zakladnym a najcastejSim pristupom je identi-
fikdcia Skodlivych latok v ovzdusi, vode, pode, potra-
vindch a dal$ich zlozkdch prostredia a postidenie ciest
a sposobov ich vplyvu na cloveka. Potom sa orientac-
ne alebo systematicky meraju, monitoruju, zdravotne
vyznamné faktory alebo indikatory skupin faktorov
v jednotlivych zlozkdch prostredia. V stcasnosti sa
monitoruje aj priamo zatazenie fudi vybranymi Skod-
livymi latkami zo Zivotného, obytného alebo pracov-
ného prostredia, pricom sa hodnoti zataZenie tkaniv,
organov, telesnych tekutin a Struktur.

Principy biomonitoringu Iudi

Biologicky monitoring, resp. biomonitoring u Iudi
zahfna monitorovanie biomarkerov v krvi, moci, vla-
soch alebo tukovom tkanive, ktoré sui vhodné na po-
sudenie environmentdlnej expozicie, ale aj chorob,
porich funkcii. Biomonitoring by sa nemal robit izo-
lovane, ale v sulade s environmentdlnym monitorin-
gom, toxikologickymi a ekotoxikologickymi tdajmi
a mal by byt uzko spojeny najmad s analytickou epide-

mioldgiou, aby sa ziskané informadcie zuzitkovali
v prospech zdravia fudi.

Pravdepodobnost skodlivych dcinkov chemickych
latok zo zivotného prostredia na zdravie ¢loveka zavi-
si od velkosti expozicie organizmu. Postup hodnote-
nia expozicie a suvisiaceho zdravotného rizika sa po-
stupne vyvijal az po vypracovanie metod na zaklade
prijatej davky urcitej chemikalie (obr. 1).

V odbornej terminoldgii sa uplatiiuju pojmy: refe-
rencnd davka (Reference Dose — RfD) podla Agentury
zivotného prostredia USA (United States Environmental
Protection Agency — US EPA) alebo povoleny denny pri-
jem (Acceptable Daily Intake — ADI), tolerovatelny denny
prijem (Tolerable Daily Intake - TDI) a docasne tolerova-
telny tyzdenny prijem (Provisionally Tolerable Weekly
Intake - PTWI) podla Svetovej zdravotnickej organiza-
cie (World Health Organization - WHO). Stanovené limi-
ty predstavuju taku hladinu expozicie, ktora este nie je
nebezpecnd pre zdravie ¢loveka. Smernice upravujice
koncentracie chemickych ldtok v ovzdusi, pitnej vode
a potravindch vypracuvaju medzindrodné institucie ale-
bo orgdny Statnej spravy v jednotlivych statoch. Pracov-
né lekdrstvo vyvinulo postup na interpretaciu koncen-
tracii chemickych latok v pracovnom ovzdusi a na za-
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1. Pristupy k hodnoteniu zdravotného rizika ako zaklad
stanovenia limitov expozicie

klade toxikologickych ddajov a epidemiologickych $ta-
dif vypracovalo systém hodnotenia expozicie zamestnan-
cov pri praci. Tieto idaje sa vydavaju vo forme limitov,
napriklad najoyssia pripustnd hodnota expozicie (NPHE),
technickd smernd hodnota (TSH) pre karcinogény a mu-
tagény, biologickd medznd hodnota (BMH) v pravnych
predpisoch.

Stanovenie akceptovatelnych hodnét expozicie, li-
mitov, je zaloZené na predpoklade, Ze pod hladinou
limitu nie je latka rizikova. Hoci sa odportcané denné
davky, denny prijem alebo povolené koncentrdcie
v zlozkdch Zzivotného prostredia alebo v pracovnej at-
mosfére bezne akceptovali, z odborného hladiska je
jasné, ze skuto¢nu (individualnu) expoziciu ovplyviuje
cely rad faktorov. Vyznamnu tlohu zohravaju jednak
fyzikdlne, fyzikdlnochemickeé a toxikologické vlastnos-
ti, ako aj koncentracia hodnotenej chemickej latky —
Skodliviny, jednak rozne skutocnosti na strane priji-
matela - exponovanej osoby (obr. 2).

Pri expozicii je dolezity sposob kontaktu a vstupu
latky do organizmu (dychacurn systémom, koZou, za-
zivacim systemom oénymi spo]ovkaml) aj dizka ex-
pozicie pocas dna, frekvencia a jej celkové trvanie
v priebehu tyzdna, roka, zZivota.

Najvyssie expozicie skodlivindam sd v pracovnom
prostredi. Tu dominuje vstup dychacim systémom, ale
ulohu zohrdava aj absorpcia cez kozu a o¢né spojovky,
rozdiely v individudlnej resorpcii v zavislosti od veku,

spravania a navykoch jedincov, ako aj rozdiely v kon-
krétnych pracovnych podmienkach. Rozdiely vznika-
ju aj pri rovnakej koncentracii latky v ovzdusi, v dos-
ledku rozdielneho pracovného zatazenia pocas zme-
ny, ako aj rozdielnej tc¢innosti osobnych ochrannych
pracovnych prostriedkov.

Biomonitoring expozicie Iudi faktorom prostredia
berie uvedené skutocnosti do tvahy. Umoznuje zhodno-
tit, ktoré chemické latky a v akom mnozstve vstipili do
fudského organizmu, aké zdravotné dcinky mozno oca-
kavat, resp. davat do suvislosti so zatazenim chemickou
latkou (obr. 3). Monitorovanie hladin chemickych latok
v tkanivdch a telesnych tekutindch méze podat sumadr-
nu informdciu o zatazeni ¢loveka chemickymi ldtkami
z potravin, vody, ovzdusia a inych zloziek prostredia.

Pojmom biomarker sa vo vSeobecnosti oznacuje Spe-
cifické meranie nejakej interakcie medzi biologickym
systémom a environmentalnym faktorom. Podla Medzi-
narodného programu chemickej bezpecnosti (Interna-
tional Programme on Chemical Safety - IPCS) sa rozlisuje:
- biomarker expozicie - vonkajsia latka, jej metabolit

alebo produkt interakcie medzi cudzorodou latkou

a niektorymi cielovymi bunkami alebo molekula-

mi, stanoveny v nejakej Struktire organizmu,

—  biomarker uicinku - meratelnd biochemicka, fyziolo-
gickd, behaviordlna alebo ind odchylka, zmena

v organizme, ktora sa v zavislosti od velkosti moze

zistit ako zakonitd (pravidelnd) alebo mozna odchyl-

ka zdravia alebo choroba,
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- biomarker citlivosti, vnimavosti — indikator zdedenej
alebo ziskanej schopnosti organizmu odpovedat na
vystavenie Specifickej cudzorodej latke.
Stanovenie prvych dvoch druhov biomarkerov

moze byt sicastou komplexnych preventivnych
a ochrannych (profylaktickych) opatreni. Prakticka
aplikdcia biomarkerov vnimavosti prindsa v sicasnosti
mnozstvo otazok a pochybnosti. Napriklad geneticky
skrining sa moze uplatnit bud’ ako indikdtor vnima-
vosti na urcité Skodliviny z prostredia, alebo ako indi-
kator, prediktor zdravia do budtcnosti jednotlivca.
Zdedené genetické charakteristiky, ktoré determinuju
relativne zvySenu vnimavost na niektoré choroby,
modifikuja ucinky expozicie faktorom z prostredia.
Patria sem napr. gény ovplyvnujice metabolickd ale-
bo reparacnu kapacitu organizmu, napr. cytochrom
P, glutation S-transferdza, N-acetyltransferaza, co
znamend, ze hostitel bude vnimavejsi na niektoré cho-
roby, napr. na profesionalnu astmu. Testovat genetic-
ki vnimavost v ramci prevencie chorob z povolania sa
vsak zatial neosvedcilo, vzhladom na nizku predikta-
bilitu dostupnych testov.

Pracovna skupina pre etiku vo vede a nové techno-
logie pri Eurépskej komisii (EC, 2003) vydala stano-
visko, podla ktorého povinnosti, tykajtce sa ochrany
zdravia zamestnancov a posudzovania ich spdsobilos-
ti na pracu, ktoré zamestnavatelom vyplyvaju zo za-
kona, sa mézu plnit pomocou lekarskych vySetreni,
ale bez vykondvania genetického skriningu. Genetic-
ké vySetrenia maju zatial sluzit len na vyskumné tce-
ly a na postudenie skupinového rizika expozicie.

Biomonitoring pri pracovnej expozicii

Praktické uplatniiovanie biomonitoringu je najviac
rozsirené v pracovnom lekarstve. V principe ide o sta-
novenie urcitej latky a jej metabolitov v tom biologic-
kom materidli, ktory je pre jej vylucovanie najvyznam-
nejsi, resp. kde st dostatocné tdaje o hodnotach vo
vztahu k expozicii.

Rozlisuju sa tzv. priame biologické expozi¢né testy
(BET) a nepriame, resp. nespecifické biologické expozicné
testy. Priame su tie, kde sa priamo stanovuje dand latka
alebo jej metabolity. Ako nepriame sa oznacuju testy, pri
ktorych sa stanovujui zmeny v organizme navodené da-
nou latkou. Vzhladom na to, Ze rovnaky typ zmien mozu
navodit aj iné faktory, oznacuju sa ako nespecifické. Bio-
logické expozi¢né testy alebo biologické markery reflek-
tuju davku, ktoru clovek dostal nezavisle od cesty vstu-
pu. Problematika biologickych markerov je ale komplex-
nejsia, vzhlfadom na rézne dlhy polcas ich vylucovania
z organizmu, mozné ovplyvnenie predchddzajucimi
expoziciami, mimopracovnou expoziciou, ale aj odchyl-
kami v latkovej premene hodnotenych osob.

Chemicka faza Toxikokinetickd faza | Toxikodynamicka
(expozicia) (Pohyb ldtky v tele, vztah fa’za‘ )
medzi prijatou latkou (Vztah medzi davkou

a hladinou toxickej latky | odpovedou organizmu.
v krvi, tkanive, mo¢i Zahrna reakcie, ktoré st

apod.) priamou pricinou toxicity
- napr. alkylacia DNA
sposobi mutdciu,
nasledkom je vznik
nadoru.)
biotransformdcia

\

potencidlne toxickeé iniciator|  reakcia na klticovych

latky toxicity| miestach v organizme
absorpcia
derivaty alebo
vznik toxickej latky cirkulacia

!

vizba na tkanivo

!

cirkulacia

vylucovanie

toxicita

Zdroj: Rosival a kol., 1994

3. Tri fazy vzniku toxicity

Biomarkery expozicie si zname len pre malé mnoz-
stvo chemickych ldtok. Stanovenie limitov — biologic-
kych medznych hodnét (BMH) - znamena pravdepodob-
nosné rozlozenie hodnoét u zdravych robotnikov. Sta-
novuju sa podobne ako najvyssia pripustnd hodnota
expozicie (NPHE) za 8-hodinovi pracovnu zmenu.
Vzdy je dobré a potrebné ziskat okrem biologickych
expozi¢nych testov aj vysledky monitorovania chemic-
kych latok v pracovnom prostredi. Hodnoty z bio-
monitoringu vySetrené pomocou biologickych expo-
ziénych testov su sice cenné informadcie, ale iba dopl-
naju hodnotenie koncentracii a expozicie v prostredi.

V praxi sa uplatiuju aj tzv. expozicné ekvivalenty
v biologickom materiali pre rozne koncentrdcie v pra-
covnom ovzdusi. Takéto tdaje su vSak zndme len pre
malo chemickych latok, ide o tie, ktoré sa do organiz-
mu dostavaju len dychacim systémom. Limitné hod-
noty (BMH) nemajui povahu ostrych rozhrani, vzhla-
dom na spominané mozné odchylky v latkovej preme-
ne jedincov, a preto sa aj v prdvnych predpisoch
uvadzaju indikativne hodnoty. Maji upozornit zamest-
navatela na zvysend expoziciu zamestnancov a na po-
trebu prijat ucinné preventivne alebo ochranné opat-
renia. Iba v pripade olova sa pre jeho komplexné toxi-
kologické ucinky stanovila zavazna BMH (hladina olova
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v krvi). Prehlad BMH platnych v Slovenskej republike

obsahuje Nariadenie vlady SR ¢. 45/2002 Z. z.

Pre dobry monitoring expozicie je dolezité dobre
poznat toxikologické tcinky skimanej latky, pracovné
podmienkya podla toho cielene urcit monitorovaci plan,
v ktorom musi byt uvedené miesto, dizka a sposob me-
rania v pracovhom prostredi, resp. osobny odber, ako
aj doba odberu vzoriek (dni v pracovnom tyzdni, hodi-
na pocas pracovnej zmeny) a, samozrejme, biologicky
materidl, v ktorom sa bude stanovenie vykonavat. In-
terpretdciu vysledkov monitoringu a biologickych ex-
pozi¢nych testov mad robit lekar, odbornik na hodno-
tenie pracovnych podmienok.

Najcastejsie pouzivanym médiom na stanovenie
biologickych expozi¢nych testov je moc. Podla vlast-
nosti skiumanej chemickej latky si mozné aj analyzy
vlasov, nechtov, krvi, ako aj inych biologickych mate-
ridlov. Pouziva sa aj stanovenie plynov vo vydychova-
nom vzduchu, ¢o je vsak technicky ndro¢né na odber.
Vzduch sa odobera do kontajnerov, a potom sa analy-
zuje v laboratdriu.

Medzi nepriame expozicné testy patri napr. stanove-
nie kyseliny delta-aminolevulovej pri expozicii olovu
alebo stanovenie percenta chromozémovych aberacii
vplyvom mutagénnej latky.

V biomonitoringu expozicie populdcie Skodlivinam
z prostredia moézeme rozlisit niekolko urovni biomar-
kerov. Ide o biomarkery:

— zaloZené na zdravotnych tdajoch, validizovanych
analytickych metddach, referen¢nych materidloch
a medzilaboratérnych testoch, ktoré sa rutinne pou-
zivaju na hodnotenie velkosti expozicie v porovnani
s referencnymi hodnotami, alebo na porovnanie hla-
din a trendov expozicie v roznych regionoch a statoch;
na tento dcel su dostupné referenc¢né materidly,

— pouzivané na hodnotenie velkosti expozicie oproti
referenénym hodnotdm, alebo na porovnanie hla-
din a trendov expozicie v réznych regionoch a §ta-
toch; referencné materidly a medzilaboratorne tes-
ty ciastocne nie su dostupné,

— pouzivané na vedecké ticely, vac¢sinou v ramci mo-
lekuldrnej epidemioldgie,

— nové, nevalidizované.

Vacsinu zdravotne zalozenych odporidcani na sta-
novenie limitov mozno ziskat z dobrej epidemiologic-
kej Studie. Naviac, v sucasnosti tazko najst v beznej
populdcii skupinu Iudi, ktord by bola exponovana en-
vironmentalnym toxinom v $truktire vhodnej na Stu-
dium vztahov davky a dcinkov a davky a odpovede tak,
aby sa dal stanovit LOAEL (Lowest-Observed-Adverse
Effect Level) — najnizsia hladina, pri ktorej boli zistené
prvé zdravotné tcinky a NOAEL (No-Observed-Adver-
se Effect Level) - uroven expozicie, pri ktorej sa nepo-
zoruju ziadne nepriaznivé zdravotné ucinky. V su-

casnosti si dobre zdokumentované vysledky epide-

miologickych $tiadif najma pre anorganické zluceniny

olova, kadmia, ortuti i metylortuti a fluoridov.
Pre stanovenie je dolezité dodrzat kritéria kontroly
kvality:

— viest presny protokol o ¢ase a podmienkach expo-
zicie (uviest napr. zataz pri praci, kozny kontakt,
¢as odberu vzorky),

— vo faze pred analyzou Standardizovat vsetky po-
stupy, ktoré sa nedaju zhodnotit klasickymi spo-
sobmi kontroly kvality vratane podmienok zberu
vzoriek, manipuldcie a uskladnenia,

— vypracovat a prisne dodrziavat validizované meto-
dy komplexnych analytickych postupov. Primera-
né analytické postupy pre chemické latky v te-
lesnych tekutindch poskytuje napr. WHO (1996),

— vytvorit fungujuci systém vonkajsSej a vnitornej
kontroly kvality.

Sticasny stav biomonitoringu expozicie populacie
skodlivinam z prostredia

Vo svete sa realizuje vela studii zameranych na bio-
monitoring, ale len mdlo systematického sledovania
zataze. V sdcasnosti biologicky monitoring expozicie
obyvatelstva faktorom prostredia rutinne vykondva
americké Centrum na kontrolu choréb a prevenciu (US
Center for Disease Control and Prevention — CDC), naj-
rozsiahlejsi systém biomonitoringu populacie v ramci
Eurépy ma Nemecko.

. Biomonitoring v USA. V juli 2005 vydalo CDC 3.
narodnd spravu o expozicii ludi chemickym latkam zo
zivotného prostredia (CDC, 2005). Udaje sa tykaju ex-
pozicie 148 chemikaliam v obdobi 2001 - 2002. Hodno-
tila sa expozicia kovom (13), kotininu ako metabolitu
nikotinu, fytoestrogénom (6), PAU (24), polychlérova-
nym dibenzo-p-dioxinom, dibenzofuranom, koplandr-
nym a mono-ortho-substituovanym bifenylom (29), PCB
nepodobnym dioxinom (25), ftalatom (12), organochlo-
rovym pesticidom (16), karbamdtovym pesticidom (2),
organofosfatovym insekticidom - dialkylfosfatovym
metabolitom (6), organofosfatovym metabolitom - Spe-
cifickym metabolitom (6), herbicidom (7), pyretroido-
vym pesticidom (5), inym pesticidom (3). Chemické lat-
ky aich metabolity sa merali v krvi a moci ndhodne
vybratej vzorky ucastnikov ndrodného zdravotného
a vyzivového prieskumu (National Health and Nutritional
Exposure Survey - NHANES; CDC, 2005; CDC, 2003).

* Biomonitoring v Nemecku. Komisia pre fudsky bio-
monitoring pri Federdlnej agentire Zivotného prostredia
v Nemecku uz r. 1993 odporucila 2 druhy hodnot: refe-
rencné hodnoty a hodnoty z biomonitoringu ludi (Human
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Biomonitoring - HBM). Hodnoty HBM st odvodené
z toxikologickych a epidemiologickych stidii. Pre dospeli
populdciu (18 - 69 rokov) sa prijali referencné koncen-
tracie pre kadmium, olovo a ortut v krvi; kadmium, ortut,
arzén a platinu v moci (ug. I''). Stanovila sa tiez referenc-
na hodnota selénového stavu v sére (plazme, krvi).

* Biomonitoring v Slovenskej republike. V SR sa
rieSilo viacero mensich $tudif zameranych na hodno-
tenie zatazenia obyvatelov Skodlivinami z prostredia
a plosny tzv. ¢iastkovy monitorovaci systém - expozi-
cia obyvatelstva environmentalnym faktorom v obdobi
1996 - 2000. Riesitelmi tychto projektov boli drady
verejného zdravotnictva a Slovenskad zdravotnicka uni-
verzita - Ustav preventivnej a klinickej mediciny. Hlav-
nymi Studovanymi Skodlivinami boli toxikologicky
vyznamné kovy a polokovy - olovo, kadmium, ortut,
arzén, v mensej miere zinok, mangdn, selén. Z dalsich
zdravotne vyznamnych faktorov sa sledovali polychlo-
rovavé bifenyly a dioxiny.

* Biomonitoring v Eurdpskej tinii. Pretoze v r6z-
nych krajindch sa pri biomonitoringu pouzivaju rézne
sposoby vyberu, triedenia a analyzy, vysledky sa cas-
to nedaju porovndvat. Z tychto dévodov v EU prebie-
haju prdce na priprave jednotného systému (projekt
Human Biomonitoring - HBM), ktory bude zalozeny na
existujucich poznatkoch a praktickych skisenostiach
z jednotlivych ¢lenskych Statov. Uskutocénitelnost ta-
kéhoto zostuladeného postupu sa prestuduje v rdmci
pilotného projektu, ktory sa ma riesit koncom r. 2006.
Na jeho priprave sa podielaju aj pracovnici verejného
zdravotnictva Slovenskej republiky.

Pilotny projekt EU Biomonitoring expozicie fudi
skodlivinam z prostredia

Cielom projektu je overit pracovnu hypotézu, ze
takyto biomonitoring sa moze realizovat v rdmci celej
Eurépy a ze harmonizovany pristup poskytne lepsie
informdcie o vztahoch medzi zdravim a prostredim
a bude vhodnou podporou pre politiku zZivotného
prostredia a verejného zdravotnictva a stucasne pove-
die k efektivnejsiemu vyuzivaniu zdrojov (financnych
i odbornych) formou spoluprace pri rozvoji vedeckych
a dalsich suvisiacich stratégii.

Vhodné a porovnatelné udaje o expozicii olovu,
metylortuti, kadmiu a kotininu sa zozbieraju v kra-
jindch Eurdpskej tnie v zaujme:

— stanovenia referenc¢nych hodnot a identifikdcie refe-
renéného rozsahu hodnét pre Specifické biomarkery,

— identifikdcie vysoko exponovanych skupin obyva-
telstva a nevyhnutnosti manazmentu rizika,

— zhodnotenia ucinnosti ,politickych” opatreni.

* Vijber Studovanej populdcie. DoterajSie priesku-
my v EU (napr. SCALE) boli zamerané na detskd po-
puldciu. Viaceré clenské Staty preferuju Sirsi pohlad
a sledovanie celej populdcie s osobitnym zameranim
na zranitelné skupiny, ako sud deti, matky a starntci
ludia. Osobitne sa budu sledovat matky (20 - 40-roc-
né) a ich deti (3 - 15-rocné), co je v stilade s tymito na-
zormi. Ucastnici projektu budd reprezentativnou vzor-
kou populdcie $tatu alebo regionu.

* Vyber sledovanych skodlivyjch latok z prostredia
sa robil na zaklade tychto kritérii:

— zdravotnd vyznamnost; znama alebo predpokladana
tdloha skodlivej latky v etiologii chor6b (zdvazna, cas-
td, vyvoldvajuca neschopnost pracovat, smrtelnd),

— zndma alebo podozrievana Siroko rozsirena expo-
zicia Skodlivine.

* %k 3k

Biomonitoring expozicie ludi skodlivym latkam md
velky vyznam na ziskavanie objektivnych ddajov
o stave zatazenia organizmu $kodlivinami z prostredia.
V poslednych rokoch sme svedkami enormného na-
rastu poznatkov v oblasti chémie, toxikoldgie, geneti-
ky, epidemioldgie a dalsich vednych disciplin, ¢o je pri-
sflubom na zdokonalovanie procesu hodnotenia zata-
zenia cloveka a nadvéazujiceho skvalitnovania jeho
zivotnych podmienok.
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