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Wspolczesni ludzie przebywaja w srodowisku, w ktérym
wdychaja, potykaja lub absorbuja przez skore wiele roz-
nych substancji chemicznych. Toksykologia jest nauka,
ktéra zajmuje sie szkodliwym wplywem tych substancji
na organizmy zywe. W dziedzinie biomedycyny toksy-
kologia zajmuje si¢ gléwnie dziataniami niepozadanymi
substancji chemicznych na organizm ludzki, jak réwniez
okresla bezpieczenstwo i zagrozenie wynikajace z ich
stosowania.

Toksykologia zawodowa

Toksykologia zawodowa zajmuje si¢ substancjami che-
micznymi obecnymi w miejscu pracy. Gléwnym za-
daniem toksykologii zawodowej jest zidentyfikowanie
czynnikow zagrazajacych oraz okreélenie ostrych i prze-
wlektych chordb, ktére moga by¢ przez nie wywotywa-
ne. Toksykologia zawodowa zajmuje si¢ rowniez okresle-
niem warunkéw, w ktérych substancje toksyczne moga
by¢ uzywane bezpiecznie oraz dziataniami majacymi na
celu zapobieganie ich wchtanianiu. Toksykolodzy zawo-
dowi opracowujg i realizuja programy nadzorujace pra-
cownikow i srodowisko, w ktdrym pracujg. Limity stezen
oraz inne wytyczne zostaly opracowane w celu przywro-
cenia bezpiecznego poziomu zwigzkéw chemicznych
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wystepujacych w miejscu pracy. Rzadowe i pozarzadowe
instytucje na calym $wiecie wygenerowaly zasady bez-
pieczenstwa i higieny w miejscu pracy, w tym wartosci
graniczne krétko- i diugoterminowego narazenia pra-
cownikow. Te dopuszczalne wartosci graniczne naraze-
nia, zwane PEL (permissible exposure limits), maja moc
prawng. Wykazy norm Amerykanskiej Agencji Bez-
pieczenstwa i Zdrowia w Pracy (Occupational Safety
and Health Administration - OSHA) mozna znalez¢ na
stronie internetowej http://www.osha.gov, za$ wykazy
norm Amerykanskiej Agencji Bezpieczenstwa i Zdrowia
w Kopalniach (Mine Safety and Health Administration -
MSHA) zamieszczone s3 na http://www.msha.gov.

Dobrowolne organizacje, takie jak Amerykanski In-
stytut Higieny (American Conference of Governmental
Industrial Hygienists - ACGIH), okresowo przygotowu-
ja liste zalecanych dopuszczalnych wartosci progowych
(TLV) dla wielu substancji chemicznych. Wytyczne te sa
okresowo aktualizowane, natomiast prawne imperatywy
w Stanach Zjednoczonych nie sa zmieniane, z wyjatkiem
pewnych nadzwyczajnych okolicznoéci. TLV sg przydat-
ne jako punkty odniesienia w ocenie potencjalnego
narazenia w miejscu pracy. Egzemplarze aktualnych list
TLV mozna znalez¢ na stronie internetowej http:/www.
acgih.org.
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Bioakumulacja i biomagnifikacja

Jesli podaz substancji zanieczyszczajacej przewyzsza zdol-
nos¢ do jej metabolizowania i wydalania, to gromadzi sie
onaw tkankach organizmu. Jest to bioakumulacja.

Nawet jesli stezenie substancji zanieczyszczajacej jest
praktycznie niewykrywalne w wodzie, moze by¢ ono po-
wiekszone setki lub tysigce razy, przechodzac przez tan-
cuch troficzny. Jest to biomagnifikacja.

Biomagnifikacja pozostatosci polichlorowanych bife-
nyli (PCB) w regionie Wielkich Jezior Ameryki Pétnocnej
przedstawiona jest ponizej. Dane pochodza z rzadowe;j in-
stytucji zajmujacej sie ochrona srodowiska, a raport zostat
opublikowany przez rzad Kanady.

Tak wiec biomagnifikacja tych substancji w taricuchu
pokarmowym, poczawszy od fitoplanktonu, a konczac
na mewie srebrzystej, jest prawie 50 000-krotna. Ludzie
oraz zwierzeta domowe moga jes¢ ryby z Wielkich Jezior,
w wyniku czego do ich organizmoéw trafiaja réwniez pozo-
statosci PCB.
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Zagadnienia dotyczace srodowiska

Chemiczne i fizyczne cechy substancji toksycznych po-
zwalajg okresli¢ ich potencjalnie negatywny wplyw na
$rodowisko. Te cechy to: biodegradacja; mobilnos¢ za
posrednictwem powietrza, wody i gleby; bioakumula-
cja, transport i biomagnifikacja w tancuchu zaleznosci
troficznych (patrz ramka: ,Bioakumulacja i biomagni-
fikacja”). Substancje, ktdre sa stabo degradowane (przez
czynniki abiotyczne lub biotyczne), wykazujg trwatosé
w $rodowisku i tym samym mogg si¢ akumulowa¢. Ty-
powymi przyktadami takich substancji sg trwale zanie-
czyszczenia organiczne (POP), takie jak polichlorowa-
ne bifenyle i podobne substancje. Substancje lipofilowe,
takie jak dawniej rozpowszechnione pestycydy chloro-
organiczne (np. DDT), maja tendencje do bioakumula-
cji w tkance tluszczowej. Powolne uwalnianie w czasie
tych substancji i ich metabolitéw moze mie¢ przewlekle
niekorzystne skutki, takie jak zaburzenia endokryno-
logiczne. Biomagnifikacja wystepuje wowczas, gdy sub-
stancja toksyczna jest wlaczona do tancucha troficznego
i jeden gatunek zywi si¢ innymi, gromadzac tym samym
ja w sobie. Ludzie stoja na szczycie lancucha troficzne-
go. Moga by¢ narazeni na silnie skoncentrowane tadunki
zanieczyszczen, jesli wystepuje zjawisko bioakumulacji
i biomagnifikacji. Zanieczyszczenia, ktére majg najwiek-
szy wplyw na srodowisko, trudno ulegaja rozkladowi, sg
stosunkowo mobilne w powietrzu, wodzie i glebie; wy-
kazuja bioakumulacje oraz biomagnifikacje.

Stezenie
StezeniePCB  wzgledem

Zrédto (ppm)* fitoplanktonu
Fitoplankton 0,0025 1
Zooplankton 0,123 49,2
Stynka amery- 1,04 416
kanska
Pstrag 4,83 1932
Mewa srebrzysta 124 496 000

1Zrédta: Environment Canada, The State of Canada’s Environment, 1991, Go-
vernment of Canada, Ottawa; i inne publikacje.

Specyficzne zwiazki
chemiczne
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Zanieczyszczenia powietrza

Pie¢ glownych substancji stanowi okoto 98% wszystkich
zanieczyszczen powietrza. Sa to: tlenek wegla (CO, oko-
to 52%), tlenki siarki (ok. 14%), weglowodory (ok. 14%),
tlenki azotu (ok. 14%) oraz py! (ok. 4%). Zrédta tych sub-
stancji to przede wszystkim transport, przemysl, wy-
twarzanie energii elektrycznej, ogrzewanie pomieszczen
i wywoz $mieci. Ditlenek siarki i dym powstajace z nie-
catkowitego spalania wegla sa powodem ostrych dziatan
niepozadanych, szczegdlnie u oséb starszych oraz oséb
z istniejacymi chorobami krazenia i uktadu oddechowe-
go. Otaczajace nas zanieczyszczenia powietrza s3 czyn-
nikami powodujacymi zapalenie oskrzeli, obturacyjng
chorobe ptuc, rozedme pluc, astme oskrzelowg oraz raka
pluc. Normy EPA dla tych substancji dotycza $rodowi-
ska, natomiast normy OSHA zwigzane s3 z narazeniem
W miejscu pracy.

Tlenek wegla

Tlenek wegla (CO) jest bezbarwnym, bezsmakowym,
bezwonnym i niedraznigcym gazem, bedacym ubocz-
nym produktem niecatkowitego spalania. Srednie ste-
zenie CO w atmosferze wynosi okolo 0,1 ppm; w cia-
gu intensywnego ruchu drogowego stezenie CO moze
przekracza¢ 100 ppm. Dopuszczalne wartosci progowe
w 2008 roku (TLV-TWA i TLV-STEL) przedstawiono
w tabeli 56-1.
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RYCINA 57-1. Zmiany skérne zwigzane z przewlektym przyjmo-
waniem arsenu obecnego w wodzie pitnej. (Zdjecie dzieki uprzej-
mosci: Dipankar Chakraborti, PhD).

ekspozycji na arsen, dlatego jesli w oparciu o objawy po-
dejrzenie zatrucia jest wysokie, leczenie nie powinno by¢
wstrzymane na kilka dni do kilku tygodni, ktdre czesto
sa niezbedne do otrzymania wynikéw badan laborato-
ryjnych.

Sukcymer réwniez byt skuteczny w modelach zwie-
rzecych i ma on wyzszy indeks terapeutyczny niz di-
merkaprol. Poniewaz jednak jest on dostepny w Stanach
Zjednoczonych tylko do podawania doustnego, jego za-
stosowanie moze nie by¢ wskazane w poczatkowej fazie
leczenia ostrego zatrucia arsenem, kiedy powazne objawy
ze strony przewodu pokarmowego oraz obrzek trzewny
moga ograniczy¢ jego wchtanianie ta droga.

B. Przewlekte zatrucia nieorganicznymi
zwigzkami arsenu

Przewlekte zatrucie nieorganicznymi zwiazkami arsenu
réwniez powoduje wielouktadowe objawy podmiotowe
i przedmiotowe. Jawne objawy, niezwigzane z karcyno-
genezg, moga by¢ widoczne po przewleklej absorpcji po-
wyzej 0,01 mg/kg/d (500-1000 pg/d u dorostych). Czas
pojawienia si¢ objawdéw zalezy od dawki oraz tolerancji
osobniczej. Moga wystapi¢ ogoélne objawy zmeczenia,
utrata masy ciala oraz ostabienie, w polaczeniu z ane-
mia, niespecyficznymi dolegliwosciami zotadkowo-jeli-
towymi oraz czuciowo-ruchowg neuropatia obwodowa,

obejmujacg przede wszystkim rece i stopy w postaci ,,re-
kawiczek i skarpetek”. Zmiany skorne, bedace najbar-
dziej charakterystycznymi objawami, zwykle rozwijaja
sie po latach od ekspozycji i obejmuja hiperpigmentacje
przypominajaca ,krople deszczu” oraz nadmierne ro-
gowacenie dloni i stép (ryc. 57-1). Moga réwniez wysta-
pi¢ choroby naczyn obwodowych i nadci$nienie wrotne
bez rozpoznanej marskosci watroby. Badania epidemio-
logiczne wskazuja na prawdopodobny zwiazek miedzy
nadci$nieniem, cukrzycg, przewlekla nienowotworowa
chorobg ptuc i niekorzystnym wplywem na wyniki re-
produkcyjne. Rak ptuc, skory, pecherza oraz innych or-
ganow moze pojawic sie po latach od ekspozycji na dawki
arsenu, ktore nie sg wystarczajaco wysokie, aby wywota¢
objawy zatrucia.

Podawanie zwigzkéw tréjwartosciowego  arse-
nu w chemioterapii przeciwnowotworowej, zazwyczaj
w dawkach dobowych wynoszacych 10-20 mg przez
okres od kilku tygodni do kilku miesiecy, zwigzane jest
z wydluzeniem odcinka QT w obrazie EKG, a w niekto-
rych przypadkach doprowadzilo do arytmii komoro-
wych typu torsades de pointes.

Rozpoznanie przewleklego zatrucia arsenem obej-
muje powigzanie wynikéw objawéw klinicznych z po-
twierdzeniem ekspozycji. Stezenie sumy nieorganicz-
nych zwigzkéw arsenu i ich podstawowych metabolitow
MMA i DMA w moczu przyjmuje warto$¢ w populacji
ogdlnej ponizej 20 ng/l. Wysoki poziom w moczu zwig-
zany z jawnymi dziataniami niepozadanymi moze wro-
ci¢ do normy po kilku dniach lub tygodniach od zakon-
czenia ekspozycji. Z uwagi na obecnos¢ duzych ilodci
nietoksycznych organicznych zwigzkéw arsenu nalezy
unika¢ pokarméw zawierajagcych owoce morza przynaj-
mniej na 3 dni przed pobraniem moczu w celach dia-
gnostycznych. Zawarto$¢ arsenu we wlosach i paznok-
ciach (zazwyczaj ponizej 1 ppm) moze czasem ujawnic
podwyzszong ekspozycje w przeszlosci, jednakze wyniki
nalezy interpretowa¢ ostroznie ze wzgledu na mozliwos$¢
skazenia zewnetrznego.

Postepowanie w przypadku przewleklego zatrucia ar-
senem obejmuje zakonczenie ekspozycji oraz nieswoiste
leczenie podtrzymujgce. Chociaz krétkotrwate leczenie
empiryczne za pomocg doustnej chelatacji unithiolem
lub sukcymerem u pacjentéw z objawami zatrucia i pod-
wyZszonym poziomem arsenu w moczu moze zostac
rozwazone, to z takiego postepowania, poza samym za-
konczeniem ekspozycji, nie ma udowodnionej korzysci.
Wstepne badania sugeruja, ze u pacjentéw narazonych
na arsen suplementacja kwasu foliowego, bedacego praw-
dopodobnie kofaktorem metylacji arsenu, moze przy-
nie$¢ korzysci. Szczegdlnie jest to widoczne w przypad-
ku mezczyzn, ktorzy jednoczes$nie majg niedobdr kwasu
foliowego.

C. Zatrucie arsyna

Zatrucie arsyna powoduje charakterystyczne objawy
toksyczne zdominowane przez gleboka hemolize. Po
okresie bezobjawowym, ktéry moze trwaé od 2 do 24
godzin od zakonczenia inhalacji (w zaleznosci od wiel-
kosci narazenia), moze wystapi¢ masywna hemoliza



