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Na temelju Ugovora o nabavi usluga ,Odredivanje koncentracije metala u uzorcima tkiva —
serum, kosa i urin” (EBMV-22/17) od 11. rujna 2017. godine izmedu Zavoda za javno
zdravstvo Brodsko-posavske zupanije, Slavonski Brod i Instituta za medicinska
istrazivanja i medicinu rada, Zagreb, obavljeno je odredivanje koncentracije nikla (Ni),
kroma (Cr), vanadija (V), olova (Pb), mangana (Mn) i talija (Tl) u punoj krvi i/ili serumu, urinu
i pramenu kose odabranih ispitanika s podrucja Grada Slavonskog Broda.

Odabir i ukljugivanje ispitanika u studiju proveo je Zavod za javno zdravstvo Brodsko-
posavske Zupanije, a sakupljanje uzoraka provedeno je 23. do 27. studenog 2017. u
suradnji Zavoda za javno zdravstvo Brodsko-posavske Zupanije i Instituta za medicinska
istrazivanja i medicinu rada. U Institutu za medicinska istrazivanja i medicinu rada
obavljene su analize metala na koje se odnosi ovaj izvjestaj.

ISPITANICI | METODE

Odredena je koncentracija Ni, Cr, V/, Pb, Mn i Tl u punoj krvi ili serumu, urinu i pramenu kose
ukupno 40 odabranih ispitanika, nepusaca, s podrucja Grada Slavonskog Broda. Ispitanici
su podijeljeni u dvije skupine: SKUPINA | su 20 ispitanika (16 Zenskog i 4 muskog spola) s
mjestom stanovanja u sjevernom dijelu (Podvinje i Brodsko Vinogorje) Grada Slavonski
Brod, a SKUPINA Il su 20 ispitanika (15 zenskog i 5 muskog spola) s mjestom stanovanja u
centru ili juznom dijelu grada (Jelas). lzvjestaj ukljucuje statisticku obradu razlika u
podatcima izmedu dvije skupine. Za jednu ispitanicu iz SKUPINE | nedostaje uzorak pune
krvi (uspjesno je izvadena dovoljna kolic¢ina krvi samo u epruvetu za serum, a ispitanica nije
dala pristanak za drugi pokusaj vadenja), a za jednog ispitanika iz SKUPINE Il nedostaje
uzorak kose (duzina kose u tog ispitanika bila je manja od 2 mm).

Analiza metala u svim uzorcima je provedena primjenom metode masene spektrometrije
induktivno spregnute plazme (ICP-MS) na uredaju Agilent 7500cx (Agilent Technologies,
Japan). Toénost analiza potvrdena je analizom referentnih uzorka krvi (Seronorm Whole
Blood, Levels I-ll, Sero, Norveska i ClinChek Whole Blood Control, Levels I-1ll, RECIPE
CHEMICALS + INSTRUMENTS, Njemacka), seruma i plazme (Seronorm Serum, Levels I-I,
Sero, Norvegka, ClinChek Serum Control i ClinChek Plasma Control, Levels I-1l, RECIPE
CHEMICALS + INSTRUMENTS, Njemacka), urina (Seronorm Urine Level | i Il, Sero, Norveska
i ClinChek Urine Control, Levels I-1l, RECIPE CHEMICALS + INSTRUMENTS, Njemacka) i
kose (NIES CRM No 13 Human Hair, National Institute for Environmental Studies, Japan).

Koncentracija kreatinina u urinu odredena je spektrofotometrijski (Cary 50, Varian,
Australija), standardnom Jafféovom metodom. Tognost analize potvrdena je upotrebom
Seronorm Urine (Nycomed, Norveska) referentnog uzorka urina s certificiranom
koncentracijom kreatinina.



REZULTATI

U Tablici 1 prikazani su rezultati analiza koncentracija Pb, Ni, Cr, V, Mn i Tl u punoj krvi i/ili
serumu, urinu i kosi u skupinama ispitanika iz Slavonskog Broda i okolice.

Provedena je deskriptivna statisticka analiza podataka. Rezultati su prikazani kao srednja
vrijednost + SD za varijable koje slijede normalnu raspodjelu (prema Kolmogorov-
Smirnovljevom testu), a kao medijan i raspon (tj. najmanja do najveca vrijednost) za
asimetri¢ne varijable. Razlika izmedu definiranih skupina testirana je Studentovim t-
testom za neovisne uzorke nakon $to su podatci u varijablama s asimetricnom
raspodjelom logaritmiranjem transformirani tako da slijede normalnu raspodjelu. Razina
statisticke znacajnosti postavljena je na 5 % (p<0,05). Za statisticku obradu rezulata
koristen je program Dell Statistica ver. 13 (Dell Inc., SAD).



TABLICA 1. Koncentracije analiziranih pokazatelja u krvi (K), serumu (S), urinu (U) i kosi

ispitanika SKUPINA | i Il te statisticka znatajnost razlike izmedu skupina.

SKUPINA | SKUPINA II i )

(N=20) (N=20)
Dob 5117 54213 -0,651 50,519
Kreatinin (g/L) 1,12+0,60 1,10+0,54 1,102 >0,119
Pb-K (pg/L) 13,4 (8,2-53,4) 25.5(9,89-87,3) -3,178 <0,003
Pb-S (pg/L) 0,06 (0,01-0,19) 0,10 (0,06-0,31) -3,712 <0,0006
Ni-K (pg/L) 1,0£0,19 0,90,14 1,854 >0,072
Ni-S (pg/L) 0,72+0,10 0,66=0,10 1,684 >0,100
Cr-K (pg/L) 0,51+0,07 0,50+0,06 0,332 >0,742
Cr-S (pg/L) 0,48+0,05 0,44+0,08 1,679 >0,101
V-K (pg/L) 0,67+0,05 0,71+0,04 -2,404 <0,021
V-5 (pg/L) 0,740,06 0,71+0,05 1,891 >0,066
Mn-K (pg/L) 9,1%2,2 8,6+2,3 0,747 >0,460
Mn-S (pg/L) 0,52+0,08 0,53+0,09 -0,162 >0,872
TI-K (pg/L) 0,020+0,006 0,025+0,008 -2,381 <0,023
TI-S (pg/L) 0,014+0,005 0,015+0,005 -0,759 >0,452
Pb-U (pg/L) 0,53(0,15-2,24) 1,02 (0,04-5,61) -2,025 <0,049
Pb-U (pg/g kreat) 0,70(0,15-1,56) 0,99 (0,18-4,18) -2,616 <0,012
Ni-U (ug/L) 2,05+1,27 2,33+1,58 -0,621 >0,538
Ni-U (pg/g kreat) 1,88+0,61 2,02+0,58 -0,748 >0,459
Cr-U (pg/L) 1,35+0,59 1,23+0,56 0,684 >0,498
Cr-U (pg/g kreat) 1,34+0,39 1,26+0,62 0,518 >0,608
V-U (pg/L) 1,690,75 1,68+0,76 0,061 >0,952
V-U (pg/g kreat) 1,66+0,49 1,70+0,83 -0,181 >0,858
Mn-U (pg/L) 1,57+0,45 1,61=0,82 -0,212 >0,833
Mn-U (pg/g kreat) 0,12+0,05 0,12+0,05 -0,046 >0,964
TI-U (pg/L) 0,15+0,09 0,160,10 -0,115 >0,909
TI-U (pg/g kreat) 0,14+0,06 0,14+0,09 -0,293 50,771
Pb-kosa (pg/kg) 540 (108-3590) 991 (124-13669) -2,188 <0,035
Ni-kosa (pg/kg) 80,5 (24,0-1171) 82,8 (19,0-442) 0,204 >0,839
Cr-kosa (pg/kg) 34,9(12,1-171) 29,9 (8,42-81,5) 1,084 >0,286
V-kosa (pg/kg) 15,9 (8,3-39,7) 14,0(10,8-33,4) 0,715 >0,479
Mn-kosa (pg/kg) 233 (83,6-6516) 207 (45,5-1283) 0,936 >0,355

0,32 (0,11-0,89) 0,55 (0,15-2,09) -1,952 >0,059

Ti-kosa (pg/kg)

Rezultati su prikazani kao srednja vrijednost = SD za varijable koji slijede normalnu raspodjelu ili kao medijan (raspon) za asimetritne

varijable .

Razlike izmedu skupina (p<0,05) testirane su Studentovim t-testom za neovisne uzorke nakon logaritamske transfarmacije

asimetricnih varijabli.



TOKSIKOLOSKA SVOJSTVA | PROCJENA IZLOZENOSTI PREMA REZULTATIMA MJEREN)A
METALA U BIOLOSKIM UZORCIMA

Buduéi da u Hrvatskoj za opéu populaciju nisu provedene studije niti odredene
odgovarajuée referentne granicne vrijednosti metala u uzorcima krvi, urina i kose, u ovoj
procjeni koristene su granicne vrijednosti iz literature i to prvenstveno Njemacke komisije
za biomonitoring, a zatim Mayo Clinic, Mayo Medical Laboratories i ARUP Laboratories iz
Sjedinjenih Americkih DrZzava (SAD), biomonitoringa kemikalija u okolisu iz Kanade i Italije,
referentne vrijednosti London Pathology and Laboratory Medicine (PaLM), ON, Kanada i
Medizinische Labor Bremen, Njemacka.

OLOvO

Izvori olova u okolisu. Za izloZzenost olovu (Pb) iz okolisa relevantni su samo njegovi
anorganski spojevi, a s obzirom da je koriStenje olovnog benzina zabranjeno, danas je za
op¢u populaciju hrana najvazniji izvor izlozenosti Pb. Namirnice biljnog porijekla mogu
sadrzavati Pb u koli¢inama od 0,1 do 10,6 mg/kg, iako kod biljaka s velikom lisnom
povrsinom koli¢ina Pb moze dosegnuti i do 20 mg/kg jer je glavni izvor oneciscenja
sedimentacija prasine iz zraka. Kod namirnica animalnog porijekla prosjecna kolicina Pb je
0,01 do 0,1 mg/kg i takoder potice iz sadrzaja Pb u stocnoj hrani. Stare vodovodne
instalacije s olovnim cijevima mogu uzrokovati da koncentracija Pb u vodi za pice dosegne
i do 500 pg/L, za razliku od prosjecne koja je ispod 10 pg/L. Granicna vrijednost u vodi za
pice u Hrvatskoj je 10 pg /L. Unos olova iz zraka ovisi prvenstveno o blizini izvora
onetiétenja jer koncentracija u blizini izvoda moze biti i do 1 pg/m? zraka dok je na
podrucjima udaljenim od izvora prosjecno ispod 0,01 pg/m?. Osim industrijskih
onetiécenja (topionice), glavni izvor Pb u zraku je izgaranje fosilnih goriva. Dnevni unos
olova u europskoj populaciji oscilira od 0,5 do 30 pg/kg, a prosjecno iznosi 0,8 pg/kg/dan
za djecu i 0,55 pg/kg za odrasle. Kod odraslih najveci doprinos tjelesnom opterecenju s Pb
gini hrana (>80%). 1zloZzenost iz zraka je u odnosu na to vrlo niska, osim kod pusaca ili kod
osoba koje Zive u blizini izvora emisije Pb. Apsorpcija putem koze je zanemarivo niska.

Zdravstveni u¢inci olova. Olovo je kumulativni otrov koji se nakon apsorpcije raspodjeljuje u
organizmu tako da je poluvrijeme u krvi oko 20 dana, u spuzvastim kostima 1 godinua u
Supljim kostima 10-20 godina. S aspekta medicine okolisa relevantni su kronicni toksicni
ucinci niskih doza Pb na zivEani sustav, krvotvorni sustav i bubrege, a posebno rizicna
osjetljiva populacija su djeca, zene u generativnoj dobi i osobe koje pate od pothranjenosti
ili loge ishrane jer nedostatak zeljeza, kalcija, cinka i fosfata povisuje resorpciju Pb iz
probavnog sustava. Prema Svjetskoj zdravstvenoj organizaciji (SZ0), funkcionalni
poremeaji zivéanog sustava i bubrega javljaju se kod koncentracija Pb u krvi od 100 pg/L
(iako su u pojedinim epidemioloskim studijama nadeni neurofizioloski deficiti i kod
koncentracija od 50 pg/L), a u€inak na sintezu hemoglobina i posljedicna anemija kod
djece povezuje se s koncentracijama Pb od oko 200 pg/L. Jos uvijek se raspravljadalije
kriticni u€inak Pb kod odraslih koji imaju koncentracije Pb u krvi od 50 do 350 pg/L blago



poviSenje sistolickog i dijastolickog krvnog tlaka, jer se u odnosu na druge znacajnije
cimbenike rizika za razvoj povisenog krvnog tlaka moguci doprinos Pb ne moze jasno
razluCiti. Smatra se da je opasna razina Pb u krvi kod trudnica iznad 140 pg/L zbog
smanjene teZine ploda i moguce preuranjenog porodaja.

Uzorci za biomonitoring olova. Relevantnim pokazateljem ukupnog tjelesnog opterecenja s
Pb i najpogodnijim pokazateljem za bioloski monitoring jos uvijek se smatra Pb u krvi, dok
koncentracija u urinu odraZava prvenstveno nedavnu izloZzenost i znatno je varijabilnija s
obzirom na individualni unos tekucine i bubreznu funkciju. Koncentracija u kosi odrazava
izloZenost unazad nekoliko mjeseci i nije pogodna za individualnu procjenu izloZenosti, ali
moze biti potencijalno korisna za usporedbu izlozenih skupina.

Referentne vrijednosti. Njemacka Komisija za humani biomonitoring postavila je referentne
vrijednosti Pb u krvi na 35 pg/L za djecu od 3-14 godina, 70 pg/L za Zene od 18 do 69
godina i 90 pg/L za muskarce od 18-69 godina.

TABLICA 2. Koncentracije Pb (medijan i raspon) u krvi (K), serumu (S), urinu (U) i kosi u SKUPINI | i
SKUPINI I, statisticka znacajnost razlike (Studentov t-test nakon logaritamske transformacije svih
asimetricnih varijabli) izmedu skupina te ocekivane/normalne vrijednosti (n.v.) za odrasle mjerenih
parametara u opcoj populaciji.

" SKUPINA | . SKUPINA II ;
(N=20) (N=20) P L

Zene <70 pg/L*

Pb-K (pg/L) 19[134(8,2-534) | 20|255(289-873) | -3178 | <0003 | UM SC b o
Pb-S (pg/L) 20 | 0,06 (0,01-0,19) | 20|0,10(0,06-0,31) | -3,712 | <0,0006 /
Pb-U (ug/L) 20 10,53(0,15-2,24) | 20|1,02(0,04-561) | -2,025 | <0,049 <4 pgl™

HE R R L : : 0,01-2,14 pg/L***
Pb-U (pg/g krea) 2010,70(0,15-1,56) | 20| 0,99(0,18-4,18) -2,616 <0,012 <5 pg/g kreat**

5000 pg/kg**
130-4570 pg/kg***

Pb-kosa (pg/kg) 20 | 540(108-3590) | 19| 991 (124-13669) | -2,188 <0,035

*Njemacka komisija za biomonitoring
** Mayo Clinic, Mayo Medical Laboratories, SAD
***Kanada (Goulle i sur., 2005)

Rezultati analize olova. Svi ispitanici iz obje skupine imaju koncentracije Pb u krvi, urinu i
kosi unutar normalnih vrijednosti, osim 4 ispitanice iz Skupine Il. Jedna ispitanica ima
povisene vrijednosti Pb u krvi (87,3 pg/L) i kosi (6027 pg/kg), dvije ispitanice Pb u urinu
(5,215,6 pg/L, aliispod 5 pg/g kreatinina) i kosi (13669 i 7937pg /kg), a Cetvrtaima
povisene vrijednosti Pb samo u krvi (81,2 pg/L).

Nadena je statisticki znacajna razlika izmedu dviju skupina u razini Pb u svim mjerenim
vrstama uzoraka: krvi, serumu, urinu i kosi (Tablica 2).




NIKAL

Izvori nikla u okolisu. 1zlozenost niklu (Ni) je u znatnom porastu jer se u velikim kolicinama
koristi u metalurskim procesima za proizvodnji legura, elektroplatiniranju raznih strojeva,
posuda i ambalaZe u prehrambenoj industriji, medicinskih instrumenata i implantata itd.
Emisije u okoli§ su najvise iz metalurskih pogona, izgaranjem ugljena, dizela i gorivih ulja i
iz otpada. U hrani se u veéim koli¢cinama (1-13 pg/g) nalazi u Zitaricama, soji, kakau,
¢okoladii ¢aju, a u koncentracijama ispod 1 pg/g u namirnicama Zivotinjskog porijekia.
Znacajna koli¢ina otpusta se i iz posuda za pripremu hrane. Prosjecna koncentracija u
pitkoj vodi u EU je izmedu 2 i 13 pg/L, iako je u pojedinim gradovima izmjereno i do 115
pg/L, a u prvih 250 mL iz vodovodnih instalacija ¢ak 490 pg/L. Granicna vrijednost u vodi
za pice u Hrvatskoj je 20 pg/L. Unos inhalacijom kod nepusaca koji Zive u gradovima se
procjenjuje na 0,2 do 1 pg/dan, dok je unos Nikod pusaca prosjecno 4 pg/kutiji cigareta.
Kod profesionalno izloZenih radnika prvenstveno je vazna inhalacijska izlozenost, dok je
kod opée populacije dominantni izvor izlozenost putem hrane.

Zdravstveni ucinci nikla. Zbog jakog kontaktnog senzibilizacijskog potencijala, koji se prema
nekim istrazivanjima moze klinicki pogorsati s prehranom bogatom Ni, kao i
karcinogenosti prasine Ni i povetanog rizika karcinoma disnih putova alii grla, Zeluca,
bubrega i prostate, izloZzenost iz okolisa se smatra znacajnim faktorom rizika za ostecenje

zdravlja.

Uzorci za biomonitoring nikla. Relevantan indikator izlozenosti Ni putem hrane je razina u
urinu, dok je manje pouzdana procjena temeljem razine Ni u plazmi zbog analitickih
metoda koje nisu dovoljno osjetljive. Topive i netopive soli Ni se razliito ponasaju nakon
ulaska u organizam.

Referentne vrijednosti. Istrazivanja provedena u nekoliko EU zemalja pokazala su daje
raspon koncentracija Ni u urinu kod odraslih osoba iz opce populacije od <0,1-13,3 pg/L, a
uSAD 0,5-6,1 pg/L (0,4-6 pg/g kreatinina). Koncentracije Ni u krvi izmjerene u SAD bile su
na razini od prosjeéno <0,05-1,05 pg/L, a u kosi od 130 do 510 pg/kg. Njemacka Komisija
za humani biomonitoring Njemacke agencije za okolis postavila je referentne vrijednosti Ni
u urinu na 3 pg/L za odrasle nepusace, a za djecu od 3-14 godina na 4,5 pg/L. Treba
napomenuti da ta vrijednost nije protektivna za karcinogene ucinke u slucaju visoke
inhalacijske izloZzenosti Ni iz radnog okolisa ili pusenjem, vec se prvenstveno odnosi na
prekomjernu izloZenost putem hrane i pi¢a i moZe biti vazna kod osoba s kontaktnom
senzibilizacijom na Ni. Razine u kosi se dosta razlikuju u literaturi: referentne vrijednosti za
opCu populaciju Svedskoj su 0,11-1,60 mg/kg, Italiji 0,036-1,75 mg/kg, a novija
istrazivanja u Poljskoj sugeriraju zasebne referentne vrijednosti za muskarce (0,405-3,72
mg/kg) i zene (0,52-4,42 mg/kg), posebno zbog drugacijih zivotnih navika (na pr. bojanja
kose).



TABLICA 3. Koncentracije Ni (srednja vrijednost = SD il medijan i raspon) u krvi (K), serumu (S),
urinu (U) i kosi u SKUPINI | i SKUPINI II, statisticka znacajnost razlike (Studentov t-test) izmedu
skupina te otekivane/normalne vrijednosti (n.v.) za odrasle mjerenih parametara u opcoj populaciji.

SKUPINA | SKUPINA I
N N Z LV,
(N=20) (N=20) R i
Ni-K (pg/L) 19 1,0+0,19 20| 0,9+0,14 1,854 >0,072 3,3 pg/Lr
<2 pg/L*
Ni-S (pg/L) 20| 0,720,710 20| 0,66+0,10 1,684 >0,100 0,04-5,31pg/L***
< 2r8 pg”_\hhem(-
3 pg/L*
g 0,59-4,06 pg/L***
- 20 1,27 20 +1,68 -0,62
Ni-U (pg/L) 2,0521, 23321, 0621 | >0538 BB
< 2‘3 I—Igll—*“*‘
_ M <3,8 pg /g kreat;
- 1,88+ + - B
Ni-U (pg/g kreat) 20 | 1,88=0,61 201 2,02=0,58 0,748 >0,459 3 <43 pg /g kreat**
<350 pg/kg****
Ni-kosa (pg/kg) 20 | 80,5 (24,0-1171) | 19| 82,8 (19,0-442) 0,204 >0,839 80-900 pg/kg***
< 2000 pg/kg*****

*Njemacka komisija za biomonitoring

**Mayo Clinic, Mayo Medical Laboratories, SAD

“**Kanada (Goulle i sur., 2005)

=*¢| gndon Pathology and Laboratory Medicine (PaLM), Kanada
***+*Medizinische Labor Bremen

Rezultati analize nikla. Svi ispitanici imali su koncentraciju Ni u krvi i serumu unutar
normalnih vrijednosti (<3,3 odnosno <2 pg/L).

Grani¢no povidene vrijednosti Ni u urinu imaju 3 ispitanice u Skupini | ( 3,29; 4,1615,27
pg/L), & ispitanice u Skupini Il ( 3,40; 3,46; 4,4314,59 pg/L) i jedan ispitanik u Skupini Il
(5,27 pg/L), ali sve unutar grani¢nih vrijednosti nakon korekcije na koncentraciju kreatinina
u urinu (manje od 3,8 odnosno 4,3 pg/g kreatinina).

Svi ispitanici iz obje skupine imali su koncentracije Ni u kosi unutar normalnih vrijednosti,
osim kod jedne ispitanice u Skupini | kod koje su nadene povisene vrijednosti Ni u kosi

(1171 pg/kg). Napominjemo da je kod iste ispitanice slicna koncentracija Ni u kosi (1104
pg/kg). nadena nakon uzorkovanja 2016. godine. Nisu nadene statisticki znacajne razlike
koncentracija Ni u serumu, kosi i urinu izmedu Skupine | i Skupine I ispitanika (Tablica 3).



KROM

Izvori kroma u okolisu. Krom (Cr) je prirodno prisutan u zemljinoj kori najviSe u trovalentnoj
formi [Cr (I11)],, a u okoli$ se ispusta iz antropogenih izvora od kojih najvise doprinosi
prerada metalnih ruda, Stavljenje koze, proizvodnja kromata, zavarivanje nehrdajuceg
¢elika te tvornice ferolegura i kromovih pigmenata. Procijenjene koncentracije u zraku u
urbanim podrugjima krecu se od <10 do 50 ng/m?. U ruralnim krajevima koncentracija Cr u
zraku je rijetko iznad 10 ng/m?. U zraku unutarnjih prostora u kojima se pusi koncentracije
Cr mogu biti 10 do ¢ak 400 puta vise od vanjskih i kretati se na razini od oko 1000 ng/m?>.
Razina kroma u povrsinskim vodama krece se u rasponu od <1 do 30 pg/L, prosjecno oko
10 g/L. loda za pice u SAD sadrzi 0,2 do 35 pg /L, ali ve¢inom <5 pg/L. Granicna
vrijednost u vodi za pice u Hrvatskoj je 50 pg/L. Sadrzaj Cr u hrani jako ovisi o preradi |
¢uvanju namirnica a prosjecno je oko 0,5 mg/kg. Krom u duhanu je veCinom prisutan kao
Cr(ll1) u koncentracijama od 0,3 do 3 pg/g. Kod profesionalno izlozenih radnika
prvenstveno je vazna inhalacijska izlozenost, dok je kod ople populacije dominantni izvor
izlozenost putem hrane, iako i izlozenost iz zraka i vode moze biti znacajna.

Zdravstveni ucinci kroma: Toksicni ucinci Cr poznati su uglavnom s gledista profesionalne
inhalacijske izloZzenosti i akutnih ingestijskih otrovanja. Kod inhalacijske izlozenosti topivim
Zesterovalentnim [Cr (VI)] solima Cr, dominira iritativno djelovanje na sluznice disnog
sustava i otiju. Kod kroni¢ne profesionalne izlozenosti utvrden je konjunktivitis i kronicni
keratitis, ulceracije nosnog septuma te erozija i diskoloracija zuba, papilomatozne
promjene u usnoj supljini i grlu kod koncentracija Cr(VI) od 0,4 mg/m?zraka. Osim
iritativnog djelovanja na disne putove (bronhitis, astma), opisana je i pneumokonioza te
emfizem kod profesionalne izlozenosti. Kao i drugi metali u obliku oksida tako i Cr(VI)
oksidi mogu uzrokovati metalnu groznicu, a Cr je i izraziti koZni senzibilizator i jedan od
najéescih uzroka kontaktnog dermatitisa kod profesionalne izlozenosti ali i u opcoj
populaciji. Sistemska toksi¢nost manifestira se prvenstveno ostecenjem bubrega.
Ostecenja jetre (akutni hepatitis, centrilobularna nekroza, hepatorenalni sindrom) opisana
su kod akutnih otrovanja ingestijom i uvijek su pracena i oSteenjem odnosno zatajenjem
bubrega. Kod profesionalne izloZzenosti utvrdeno je da su razine Cr u urinu iznad 15 pg/g
kreatinina prag za nastanak nefrotoksicnih ucinaka prvenstveno na proksimalne zavijene
kanalice bubrega. Soli Cr{lll) mogu kao i kromati, soli Cr(VI), uzrokovati kontaktni
dertmatitis, ali imaju slabiji korozivni u¢inak pa osim ako se koriste kao alkalne otopine ne
uzrokuju upalne i ulcerozne promjene na sluznici. Soli Cr(VI) pozitivne su u brojnim in vitro i
in vivo testovima mutagenosti i pokazale su karcinogene ucinke kod inhalacijske
izlozenosti na zivotinjskom modelu, 5to je povezano s rezultatima epidemioloskih
istrazivanja koja su pokazala povezanost izmedu inhalacijske izlozenosti Cr(V1) i nastanka

karcinoma pluca.

Uzorci za biomonitoring: Tjelesno optereéenje solima Cr u opcoj populaciji je relativno visoko
s obzirom na visoki unos putem hrane tako da se u odsustvu normalnih vrijednosti za
toéno odredenu populaciju tesko moZe interpretirati povisenje razine uslijed industrijskih
onetiséenja iz okolisa. Razina u serumu je relevantna za ocjenu ispustanja Cr iz kostanih
implantata, ali ima malu klinicku vrijednost buduci da se odnosi prvenstveno na soli Cr(l1)



koje su nize toksicnosti od Cr(V1) koji je vezan na eritrocite. Urinarni Cr se moze koristiti kao
indikator nedavne izlozenosti putem hrane je ima poluvrijeme izlucivanja oko 48 sati, ali
takoder nije dobar pokazatelj izlozenosti Cr(VI).

Referentne vrijednosti. Normalne vrijednosti za neizlozenu populaciju prema UK Supra-
Regional Assay Service (SAS) u Velikoj Britaniji su manje od 2 pg /L za Cr u krvi odnosno
manje od 0.5 pg/L za Cr u serumu. Istrazivanja provedena u Njemackoj pokazala su da je
raspon koncentracija Cr u urinu kod odraslih osoba iz opce populacije od <0,055 - 1 pg/L
(prosje¢no 0,15 pg/L, a 95 percentila 0,37 pg/L), au SAD 0,2-2 pg/L. U Hrvatskoj su vel
zabiljezene znatno vise vrijednosti Cr u istrazivanjima provedenim u Osjecko-baranjskoj
Zupaniji prema kojima su se urinarne koncentracije Cr kretale u rasponu od 3,14 do 8,84
pg/L, Cr u serumu do najvise 9,4 = 3,05 pg/L (srednja vrijednost = SD), a u kosi 510 pg/kg
(median). Koncentracije u kosi su znacajno vise u odnosu na tjelesne tekucine i tkiva i krecu
se u rasponu od 200 do 2000 pg/kg.

TABLICA 4. Koncentracije Cr (srednja vrijednost = SD ili medijan i raspon) u krvi (K), serumu (S),
urinu (U) i kosi u SKUPINI | i SKUPINI I, statisticka znatajnost razlike (Studentov t-test) izmedu
skupina te otekivane/normalne vrijednosti (n.v.) za odrasle mjerenih parametara u opcoj populaciji.

N SKUPINA | = SKUPINA Il . .
AT
(N=20) (N=20) P
<2 pg/l*
Cr-K (pg/L) 19 | 0,51x0,07 20 | 0,500,06 0,332 50,742 0,3-0,9 pg/L**
0,12-0,4 pg/L***
<0,5 pg/L*
0,1-0,2 pg/L***
2 20 =0,0 0,44x0,08 1, 101
Cr-S (pg/L) 0,48=0,05 20 * 679 >0,10 0,06-0,26 g/L****
< 5 Pg!Lt—**‘i
0,09-0,52 pg/L***
- 1 +0,56 4
Cr-U (pg/L) 20 | 1,35£0,59 20 1,23+0,5 0,684 >0,498 0.9 pg/LH
Cr-U (pg/g kreat) | 20 | 1,34=0,39 20 | 1,26+0,62 0,518 >0,608 | 0,9 pg/gkreat*****
Cr-kosa (pg/kg) 20 |34,9(12,1-171) | 19| 29,9 (B42-81,5) | 1,084 0,286 Pa=35D0g/kg ™
| r-kosa (Hg/Kg ' : i A ' ' =k <2000 pg/kg******

*UK Supra-Regional Assay Service (SAS),Velika Britanija
**Mayo Clinic, Mayo Medical Laboratories, SAD

***| ondon Pathology and Laboratory Medicine (PaLM), Kanada
+***|talija (Bocca i sur., 2010.)

+++*NRUP Laboratories, SAD

x+xet+Medizinische Labor Bremen

Rezultati analize kroma. Ispitanici obje skupine imali su podjednako visoke koncentracije Cr
u svim ispitivanim uzorcima od kojih su u uzorcima krvi, seruma i urina vecinom prelazile
koncentracije koje su odredene kao referentne vrijednosti u drugim populacijama u EU,
iako su koncentracije u krvi i serumu bile unutar ili neznatno iznad laboratorijskih
normalnih vrijednosti za pojedine laboratorije u Velikoj Britaniji (<2i<0,5pug/L)iSAD (0,3-
0,91 <5 pg/L). U nedostatku referentnih vrijednosti za razine Cr u Hrvatskoj nije moguca



to¢na interpretacija izmjerenih vrijednosti. Svi ispitanici imali su koncentraciju Cr u kosi
unutar normalnih vrijednosti (<350 pg/kg). Dobiveni rezultati pokazuju znacajno nize
vrijednosti u odnosu na ranija mjerenja provedena na podrucju Osjecko-baranjske
Zupanije.

Najvisa koncentracija Cr u krvi izmjerena je kod jednog ispitanika u Skupini | (0,64 pg/L) i
jedne ispitanice u skupini Il (0,61 pg/L). Najvisa koncentracija Cr u serumu izmjerena je kod
jedne ispitanice u Skupini Il (0,59 pg/L). Najvisa koncentracija Cr u urinu izmjerena je kod
jedne ispitanice u Skupini Il (1,92 pg/L) i jednog ispitanika i ispitanice u Skupini | (1,87
pg/L).

Nisu nadene statisticki znacajne razlike koncentracija Cr u serumu, Kosi i urinu izmedu
Skupine | i Skupine Il ispitanika (Tablica 3). Takoder nisu nadene znacajne razlike
koncentracije Cr u serumu u odnosu na punu Krv Sto ukazuje na relativno nisku izloZzenost
znatno toksicnijem Cr(VI).

VANADIJ

Izvori vanadija u okolisu: Vanadij (V) je prirodno prisutan u mineralima u zemljinoj kori u
koncentracijama od oko 100 mg/kg, a u okolis se ispusta iz prirodnih izvora kao Sto su
vulkanske erupcije ili morski aerosol te iz antropogenih izvora od kojih najviSe doprinose
rafinerije nafte i termoelektrane koje koriste naftu i ugljen bogate s Vi koje su odgovorne
za vise od 90% ukupne emisije \/ iz svih prirodnih i antropogenih izvora. Ovisno o
geografskom porijeklu, sirova nafta moZe sadrzavati i do 300 mg/kg V. Industrijska
kontaminacija pridonosi prvenstveno oneciscenju zraka spojevima V, dok su industrijska
oneti$cenja vode i tla znatno ispod razine prirodnih emisija V. Metalni V se najvise koristi u
proizvodnji nehrdajuceg Celika i ferovanadija, a \/ pentoksid u proizvodnji keramike. Soli V
se koriste kao alternativna terapija za dijabetes pa se nalazi u brojnim dijetetskim i
vitaminskim pripravcima u obliku sulfata ili metavanadata. Procijenjene koncentracije u
zraku u urbanim podrugjima SAD krefu se u rasponu od 0,4-1460 ng/m?, u Europi 11-73
ng/m3, dok su u ruralnim podrugjima od 0,3-5 ng/m?. Koncentracije u zraku su znacajno
vise tijekom zimskih mjeseci. Koncentracija u povrdinskim vodama je od 0,04 do 104 pg/L,
u morskoj vodi 0,1-2 pg/L, a u vodi za pice od oko 1 pg/L . Indikativna granicna vrijednost
u vodi za pice u Hrvatskoj je 5 pg/L. U prehrambenim namirnicama V se nalazi u
koncentracijama od 1 do 30 pg/kg i to najvise u Zitaricama, morskoj ribi, mesu i pivy, pa je
kod opée populacije dominantna izlozenost putem hrane, iako je resorpcija iz probavnog
sustava samo oko 2%. Prosjecni unos V putem hrane je od 6-30 pg, a u nekim podrudjimai
do 50 pg na dan. Nije to¢no poznato koliki udio udahnutog V se apsorbira, ali se
pretpostavlja da je to oko 25%. \Vecina V/ se nalazi u krvnoj plazmi, od kuda se izlucuje s
poluvremenom od oko 48 sati i to putem bubrega, a mali dio se pohranjuje u kostima.

Zdravstveni ucinci vanadija: Toksi¢ni uinci V poznati su samo sa gledista profesionalne
inhalacijske izlozenosti. Kod inhalacijske izlozenosti dominira iritativno djelovanje na



sluznice diSnog sustava i o¢iju i moguce ekcematozne promjene na kozi. Kod kronicne
profesionalne izlozenosti koncentracijama od 1-5 mg/m?V pentoksida utvrden je
konjuktivitis i traheobronhitis. Akutni ucinci javljaju se kod izloZenosti iznad 10 mg/m? kao
bronhospazam i bronhitis, a kod viSih koncentracija moze uzrokovati i bronhopneumoniju.
Buduci da je izgaranje fosilnih goriva najvazniji izvor kontaminacije okolisa sa \/
pretpostavlja se da su i rizici po zdravlje kod okoliSne izlozenosti prvenstveno akutni i
kroni¢ni ucinci na disni sustav. Procijenjeno je da izloZenost koncentracijama u zraku do 1
pg/m? kroz 24 sata nema Stetne ucinke na disni sustav, a najniza koncentracija kod koje
se ocekuju kronicni toksicni ucinci na disni sustav je oko 20 pg/m?. Buduci da se V koristi i
u endoprotetici u slitinama s titanom, opisani su pojedinacni sluajevi neurotoksicnih
uc¢inaka (senzomotorna aksonalna neuropatija i gubitak sluha) u bolesnika kod kojih su
uslijed loma proteze koncentracije VV u krvi i serumu bile oko 6 pg/L, a u urinu iznad 50
pg/L. Kod bolesnika s urednom endoprotezom ugradenom prije 30 godina izmjerene su
koncentracije \/ u serumu od 0,8 -2,2 pg/L, u krvi oko 0,85 pg/L, a u urinu oko 1,6 pg/L.
Temeljeno na studijama kod profesionalno izlozenih radnika, ne ocekuju se Stetni ucinci po
zdravlje koncentracija u urinu do 50 pg/g kreatinina. Pojedinacne studije kod
profesionalno izlozenih radnika su medutim vec kod koncentracija od 14,4 pg/L u urinu i
7,5 pg/L u serumu nasli ucinke na kognitivne funkcije prvenstveno na visospacijalne
sposobnosti i paznju.

Uzorci za biomonitoring: Temeljeno na iskustvima biomonitoringa profesionalno izlozenih
radnika, koncentracija u urinu smatra se dobrim pokazateljem izlozenosti iako nije
dokazana dobra korelacija izmedu koncentracije V u zraku i porasta koncentracije V u urinu
na kraju radne smjene. Za izlozenost iz okolisa u do sada provedenim studijama nisu
predlozZeni bioloski uzorci koji bi bili reprezentativni za populaciju koja nije profesionalno
izloZena. Koncentracija \V u urinu smatra se samo kvalitativnim pokazateljem izlozenosti iz
okolisa zbog vrlo velike varijabilnosti rezultata.

Referentne vrijednosti. Normalne vrijednosti za neizloZzenu populaciju u SAD su manje od
0,05 pg /L za V u krvi odnosno manje od 0,5 pg /L za V/ u urinu. Istrazivanja provedena u
Italiji pokazala su da su referentne vrijednosti \/ u krvi 0,09 do 0,75 pg/L (prosjecno 0,35
pg/L), u serumu 0,07 do 1,1 pg/L (prosjecno 0,62 pg/L), au urinu 0,8 pg/L (raspon 0,2 do
1,1 pg/L). IstraZivanja provedena u Belgiji pokazala su da su referentne vrijednosti V u
serumu u rasponu od 0,016 do 0,9 pg/L, a u Ceskoj 0,02 do 0,226 pg/L. U Hrvatskoj su vet
zabiljeZzene znatno vise vrijednosti VV u istraZivanjima provedenim u Osjecko-baranjskoj
Zupaniji prema kojima su prosjecne urinarne koncentracije V bile cak oko 23 pg/L, V u
serumu u rasponu od 15,3-21,6 pg/L, a u kosi 10 do 130 pg/kg. PredloZene referentne
Vrijednosti VV u kosi su 30-100 pg/kg, ali se kosa ne smatra dobrim pokazateljem

izloZenosti iz okolisa zbog ispiranja \/ iz kose tijekom pranja.



TABLICA 5. Koncentracije V (srednja vrijednost = SD ili medijan i raspon) u krvi (K), serumu (S), urinu
(U) i kosi u SKUPINI | i SKUPINI I, statisticka znacajnost razlike (Studentov t-test) izmedu skupina
te ocekivane/normalne vrijednosti (n.v.) za odrasle mjerenih parametara u opéoj populaciji.

N SKUPINA | N SKUPINA Il 7
(N=20) (N=20) P e
0,09-0,75 pg/L*
V-K (pg/L) 19 | 0,67+0,05 20| 0,71+0,04 -2,404 | <0,021 et b
{0‘8 pg‘{Liiklﬂ
0,07-1,1 pg/L*
V-S (pg/L) 20| 0,74+0,06 20| 0,71£0,05 1,891 >0,066 <1 pg/L**
<1'1 pg’fLi!i*l
0,2-1 pg/L*
V-u {pg/L} 20 | 1,69=0,75 20 | 1,68x0,76 0,061 >0,952 0,15 pg/L***
<‘I Ug!Lll—&ﬁ(-
V-U (pg/g kreat) 20 | 1,66x0,49 20 | 1,70+0,83 -0,181 >0,858 <0.30 pgrg
kreatinina***
1-51 pg/kg****
V-k /k 20 | 15919,32-39,7 19 | 14,0(10,8-33,4 0,715 0,479
osa l:pg g} { ) ( ) > 2-30 ].Jg/kg*”“*

* talija (Alimonti i sur. 2010.)

**Mayo Clinic, Mayo Medical Laboratories, SAD

***Kanada (Health Canada 2010)

***+*Kanada (Goulle i sur., 2005)

=+ Medizinisches Labar Bremen

***x*¥London Pathology and Laboratory Medicine (PaLM), Kanada

Rezultati analize vanadija: |spitanici obje skupine imali su koncentracije \/ u urinu koje su
vecinom prelazile koncentracije koje su odredene kao referentne vrijednosti u drugim
populacijama u EU, dok su koncentracije u krvi i serumu bile unutar laboratorijskih
normalnih vrijednosti. Svi ispitanici imali su koncentraciju VV u kosi unutar referentnih
vrijednosti (<30 pg/kg). U nedostatku referentnih vrijednosti za razine \V u Hrvatskoj nije
moguca tocna interpretacija izmjerenih vrijednosti. Dobiveni rezultati pokazuju znacajno
nize vrijednosti u odnosu na ranija mjerenja provedena na podrucju Osjecko-baranjske
Zupanije.

Nadena je statisticki znacajna razlika izmedu dviju skupina u razini \/ u krvi (Tablica 5), ali

razlika nije toksikoloski znacajna jer se krece unutar referentnih vrijednosti i raspona za

opcu populaciju.



MANGAN

lzvori mangana u okolisu. Mangan (Mn) je esencijalni element u tragovima koji ima i veliku
industrijsku primjenu. Prisutan je u velikoj kolicini u zemljinoj kori, a veéina rude se koristi
za proizvodnju feromangana koji je neophodan u proizvodnji ¢elika. Osim toga koristi se u
proizvodniji keramike i porculana, gnojiva i hrane za Zivotinje, baterija, Sibica, vatrometa, u
obliku permanganata kao dezinficijens, a u organskim spojevima i kao vrlo Siroko koriéteni
fungicid u poljoprivredi. Industrijski procesi su glavni izvor onetiscenja okolisa emisijom
prasine i dimova Mn. Prvenstveni put ulaska u organizam je inhalacija, ali u okolisu
doprinosi i unos putem oneciscene vode i hrane. Bududi da se organski Mn
(metilciklopentadienil Mn trikarbonil — MMT) koristio u bezolovnom benzinu u SAD i
Kanadi, doslo je do veeg oneciScenja vode za pice. Samo 3-5% Mn apsorbira se iz
probavnog sustava te su otrovanja putem hrane i vode vrlo rijetka. Potreban dnevni unos
Mn u organizam je 1,6-2,3 mg/dan, a najvise kolicine u hrani nalaze se u vocu, povréu i
Zitaricama, a koncentracije variraju od samo 0,03 mg/kg u mlijeku do oko 44 mg/kg u
psenicnom brasnu. Granicna vrijednost u vodi za pice u Hrvatskoj je 50 pg /L.

Zdravstveni uc¢inci mangana. U uvjetima profesionalne izlozenosti Mn je opisan kao uzrok
veCeg broja slucajeva neurotoksicnosti kod radnika u rudnicima i proizvodnji feromangana.
Kronicna toksi¢nost posljedica je nakupljanja Mn u mozgu i manifestira se neuroloskim
simptomima iz ekstrapiramidnog spektra te se u razliitim istrazivanjima Mn povezuje s
nastankom Parkinsonove bolesti. Znakovi manganizma mogu se pojaviti naglo i u pravilu
nisu reverzibilni. Parkinsonizam se manifestira tek u kasnoj fazi bolesti prije koje nastupa
faza s nespecificnim simptomima opce slabosti, pospanosti, apatije, anoreksije, iza koje s
nastavkom izloZzenosti slijede glavobolja, smetnje pamcenja, anksioznost, ¢ak i psihoti¢ne
reakcije i halucinacije. Osobe koje imaju manjak Zeljeza u krvi su mogucéa rizi¢na skupina,
isto kao i djeca.

Uzorci za biomonitoring mangana. Smatra se da je koncentracija Mn u krvi pokazatelj
ukupnog tjelesnog opterecenja dok je razina u urinu pokazatelj akutne izloZenosti. Puna
krv se smatra boljim matriksom od seruma jer ve¢ vrlo mala hemoliza uzorka moZe znatno

izmijeniti rezultate. Medutim, zbog brzog izlucivanja iz organizma, i to uglavnom putem
fecesa, razina u krvii urinu se ne smatra dobrim i dovoljno osjetljivim pokazateljem

izlozenosti. Kosa je dobar biomarker izloZzenosti Mn, ali s obzirom na mogucu
kontaminaciju vade tesko je razluciti vanjsku kontaminaciju od apsorbiranog Mn vezanog
na keratin. Tamne boje za kosu mogu sadrzavati Mn te su moguce i lazno poviene razine
Mn u kosi nakon njihove uporabe.

Referentne vrijednosti. U SAD su utvrdene normalne vrijednosti Mn u krvi u rasponu od 4-
15 pg/L, userumu 0,4-0,85 pg/L i u urinu 1-8 pg/L. Referentne vrijednosti Mn u serumu u
Italiji izmjerene 2008. godine u odrasloj populaciji bile su od 0,50-1,4 pg/L. Izmjerene
vrijednosti u kosi se krecu od oko 200 pg/kg u Spanjolskoj do preko 3000 pg/kg kod osoba
koje zive u blizini tvornice feromangana. Uz odgovaraju¢u metodu prociséavanja kose prije
analize, izmjerene razine Mn u kosi kod djece u SAD bile su i do 70 puta nize nego u
starijim istrazivanjima i kreCu se u rasponu od 11-73 pg/kg te se moze razluciti doprinos
onecis¢enja kod stanovnika koji Zive u blizini izvora oneciséenja.



TABLICA 6. Koncentracije Mn (srednja vrijednost = SD ili medijan i raspon) u krvi (K), serumu (S),
urinu (U) i kosi u SKUPINI I i SKUPINI I, statisti¢ka znatajnost razlike (Studentov t-test) izmedu
skupina te oCekivane/normalne vrijednosti (n.v.) za odrasle mjerenih parametara u opéoj populaciji.

SKUPINA | SKUPINA II

N N 7
(N=20) (N=20) P nv.
= %
Mn-K (ug/L) 19 [9,1£2,2 20 |8,6%2,3 0,747 | >0,460 4-15 pg/L
5,0-12,8 pg/L***
0,50-1,4*
Mn-S (pg/L) 20| 0,52+0,08 20 | 0,53+0,09 -0,162 | >0,872 <24 pg/L**

0,63-2,2 pg/***

<0,5 pg/L****
Mn-U (pg/L) 20| 1,57+0,45 20| 1,67+0,82 -0,212 >0,833 1-8 pg/L**
0,11-1,32 pg/L***

Mn-U (ug/g kreat) | 20 |0,12:0,05 20 | 0,12+0,05 -0,046 | 0964 | <4 pg/gkreatinina**

<500 pg/kg***

Mn-kosa (pg/kg) 20 | 233 (83,6-6516) 19 | 207 (45,5-1283) 0,936 >0,355
16-570 pg/kg***

*Italija (Bocca i sur, 2010)

**Mayo Clinic, Mayo Medical Laboratories, SAD

***Kanada (Goulle i sur., 2005)

****London Pathology and Laboratory Medicine (PaLM), Kanada

Rezultati analize mangana. Svi ispitanici imali su izmjerenu razinu Mn u krvi, serumu i urinu
unutar normalnih vrijednosti. Vrijednosti koncentracija Mn u kosi su u Cetiri ispitanice
(6516,917,575i 705 pg/kg) i jednom ispitaniku (1240 pg/kg) u Skupini | te tri ispitanice
(815, 833 1283 pg/kg) u Skupini |l bile iznad referentnih vrijednosti. Nema statisticki
znacajnih razlika izmjerenih koncentracija Mn u krvi, serumu, urinu ili kasi u ispitanika
Skupine | u odnosu na Skupinu Il (Tablica 6).

TALI)

Izvori taljja u okolisu. Talij (T) je visokotoksiéni metal koji je u obliku razli¢itih spojeva
ubikvitaran u vrlo malim koncentracijama u stijenama, tlu i rudama, a zbog dobre topivosti
u vodi se lako ispire i ulazi u biljke te je na taj nacin prisutan u malim dozama u okolisu. U
70-tim godinama proslog stoljeca s razvojem proizvodnje cementa i topionica metala,
izgaranjem ugljena i spaljivanjem otpada doslo je do znacajnih emisija Tl u okolis u
koncentracijama potencijalno opasnim po zdravlje tako da ga se na pr. u prirodnim
mineralnim vodama u EU moglo naci u koncentracijama od 15 pg/L.

Zdravstveni ucinci talija. Povijesno su jako dobro dokumentirana akutna otrovanja
spojevima Tl te je utvrdeno da je letalna doza 8-15 mg/kg, a doza od oko 1,5 mg/kg
uzrokuje u inicijalnoj fazi nespecificne simptome akutnog otrovanja (umor, gubitak apetita,
metalni okus, povracanje, bolovi u trbuhu), a nakon nekoliko dana i za Tl specificna
osStecenja sredisnjeg i perifernog Ziv€anog sustava, srca, krvnih Zila, pluca, bubrega i koze
uz karakteristicno opadanje kose i mogucnost smrtnog ishoda ako se na vrijeme ne
zapocne lije¢enje. Koncentracije do 5 pg/L u urinu se smatraju neskodljivim, dok se klinicki



manifestna otrovanja oCekuju kod koncentracija od 500 pg/L. Za razliku od akutnih
otrovanja koja se danas vise ne ocekuju kao posljedica izloZenosti iz okoliga, slucajevi
kronicnog otrovanja s Tl su slabije dokumentirani, a od simptoma opisana je alopecija i
periferna neuropatija. Epidemiolo$ka istrazivanja u podrucjima s visokom prisutnoscu Tl u
okolisu pokazala su da se uglavnom nalaze nespecifi¢ni simptomi (umor, glavobolja,
nesanica, rjede parestezije i bolovi u ekstremitetima) koji bi se mogli povezati s
izlozenoscu TI. Nisu poznati ucinci na reprodukciju niti je utvrden karcinogeni potencijal TI.

Uzorci za biomonitoring talija. Relevantnim pokazateljem ukupnog tjelesnog opterecenja s
Tli najpogodnijim pokazateljem za bioloski monitoring smatra se odredivanje Tl u urinu, za
forenzicke svrhe pogodno je i odredivanje Tl u kosi, dok se Tl u krvi ne smatra dobrim
pokazateljem zbog vrlo kratkog poluvremena i vrlo niskih koncentracija u krvi.

Referentne vrijednosti. Ispitivanja provedena u Njemackoj od 2001.-2008. godine pokazala
su da su kod odraslih koji Zive u podrucjima koja nisu oneciscena Tl iz industrijskih izvora
(Thu tlu < 1 pg/g), 95 percentilne vrijednosti koncentracija Tl u urinu u rasponu od 0,40-
0,47 pg/L, u krvi 0,040-0,048 pg/L, a u kosi 0,40-0,68 pg/kg. Maksimalne vrijednosti Tl u
urinu u toj populaciji dosizale su i do 1,44 pg/L. U osoba koje Zive u podrudju u kojem je
koncentracija Tl u tlu oko 7 pg/g, srednja koncentracija Tl u urinu bila je 5,2 pg/L (raspon
0,1-76,5 pg), a u kosi 18,7 pg/kg (raspon 4,4-93,6). Njemacka Komisija za biomonitoring
ljudi postavila je referentne vrijednosti Tl u urinu na 0,5 pg/L za odrasle od 18 do 69
godinai 0,6 pg/L za djecu od 3 do 14 godina. Referentne vrijednosti Tl u urinu za odrasle u
Velikoj Britaniji su < 0,56 pg/L.

TABLICA 7. Koncentracije Tl (srednja vrijednost + SD ili medijan i raspon) u krvi (K), serumu (S),
urinu (U) i kosi u SKUPINI | i SKUPINI Il statisticka znacajnost razlike (Studentov t-test) izmedu
skupina te ocekivane/normalne vrijednosti (n.v.) za odrasle mjerenih parametara u opéoj populaciji.

" SKUPINA | . SKUPINA II 5 »
(N=20) (N=20) B e
TI-K (pg/L) 19 | 0,020+0,006 20 | 0,025+0,008 2,381 0,023 <1 Hgrl
i + *U, —& =,
HE: ' ' ' 0.011-0.035 pg/L***
TI-S (pg/L) 20 | 0,01420,005 20 | 0,015+0,005 0,759 | >0,452 /
0,5 pg/L*
TI-U (pg/L) 20 | 0,150,09 20 | 0,16+0,10 0,115 | >0,909 <1 pg/L*
0.07-0.84 pg/L***
TI-U (pg/g kreat) | 20 | 0,14+0,06 20 | 0,14+0,09 0,293 | 0,771 <1 pg/g kreat**
<2 pg‘,’kgﬁ***
3 1- 1 15-2, -1, 059
Ti-kosa (pg/kg) 20 0,32(0,11-0,89) | 19|055(0,15-2,09) | -1,952 | >0 Moyt S

*Njemacka komisije za biomonitoring

**Mayo Clinic, Mayo Medical Laboratories, SAD

***Kanada (Goulle i sur., 2005)

****London Pathology and Laboratory Medicine (PaLM), Kanada

Rezultati analize talifa. 1zmjerene vrijednosti Tl u krvi i urinu bile su unutar normalnih
vrijednosti u svih ispitanika obje skupine. Jedna ispitanica iz Skupine Il imala je granicno



povisene vrijednosti Tl u kosi (2,09 pg/kg; 2016 godine takoder grani¢no poviseno, tj. 2,51
pg/kg ), ali bez odgovarajuceg povisenja Tl u urinu kao toksikoloski relevantnog parametra.

Nisu nadene statisticki znacajne razlike razina Tl u kosi i urinu izmedu ispitanika Skupine | i
Skupine II. Statisticki znacajno visa koncentracija Tl u krvi u ispitanika Skupine Il u odnosu
na Skupinu I nije toksikoloski znacajna jer se krece unutar referentnih vrijednosti i raspona
za opcu populaciju (Tablica 7).

ZAKLJUCNO MISLIENJE

Koncentracija Pb, Ni, Cr, V, Mn i Tl odredena je u bioloskim uzorcima 40 ispitanika oba
spola s podrucja grada Slavonskog Broda. Ispitanici su podijeljeni u dvije skupine s
obzirom na mjesto stanovanja. Raspon dobi ispitanika kretao se u Skupini | od 24-76
godina, a u Skupini Il od 30-74 godine.

Nisu utvrdene znacajne razlike izmedu skupina ispitanika u koncentracijama Ni, Cr, i Mn u
analiziranim bioloskim uzorcima. Znacajne razlike izmedu skupina ispitanika utvrdene su
za koncentracije Pb u svim mjerenim vrstama uzoraka: krvi, serumu, urinu i kosi pri cemu
su vise razine utvrdene u ispitanika Skupine Il. Buduéi da ne raspolazemo drugim
relevantnim podatcima o skupinama ispitanika (na pr. zanimanje, hobi, prehrambene
navike, konzumiranje alkohola, pasivno pusenje, podaci o bojanju kose, vodovodnim
instalacijama, boravak na ispitivanom podrugju), ne mozemo detaljnije razmotriti razlike u
koncentracijama Pb izmedu skupina. Znacajne razlike izmedu skupina ispitanika utvrdene
su i za koncentracije Vi Tl u krvi, pri Cemu su bile viSe u ispitanika Skupine Il. Ove razlike,
medutim, nisu toksikoloski relevantne jer se krecu unutar referentnih vrijednosti i raspona
za opcu populaciju, te su utvrdene u bioloskim uzorcima koji se ne smatraju pouzdanim
pokazateljem izlozenosti Vi Tl.

Utvrdene su blago povisene vrijednosti Pb u krvi u dvije ispitanice Skupine Il (M. J.-E. i K.
D.-G.). koje mogu biti toksikoloski relevantne i zahtijevaju daljnje razmatranje ispitanika
zbog moguce klinicke znacajnosti nalaza.

lako su kod ispitanika obje skupine izmjerene opéenito nesto viSe vrijednosti Cri \V u krvi
i/ili urinu u usporedbi s dijelom objavljenih podataka za europsku populaciju, najvise
izmjerene vrijednosti ipak su znacajno nize od onih klinicki znacajnih. Ujedno, dobiveni
rezultati pokazuju znatno niZe vrijednosti za Cr i V u odnosu na ranija mjerenja provedena
na podrucju Osjetko-baranjske Zupanije. U Hrvatskoj do sada nema objavljenih drugih
podataka o tim metalima te su za to potrebna dodatna istrazivanja na vecoj populaciji iz
razliitih dijelova Hrvatske kako bi se utvrdile referentne vrijednosti CriV u bioloskim
uzorcima relevantnim za hrvatsku populaciju.
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