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' Przyjeta przez Miedzyresortowa Komisje do spraw Najwyzszych Dopuszczalnych Stezen i Natezen Czynnikow
Szkodliwych dla Zdrowia w Srodowisku Pracy warto$¢ najwyzszego dopuszczalnego stezenia (NDS) ofowiu i jego
zwigzkéw nieorganicznych, z wyjatkiem arsenianu(V) otowiu (II) i chromianu(VI) otowiu(Il), w przeliczeniu na otéw
zostata w 2013 r. przedlozona (wniosek nr 90) ministrowi pracy i polityki spotecznej w celu jej wprowadzenia do
rozporzadzenia w zalgczniku nr 1 czesci A wykazu wartosci najwyzszych dopuszczalnych stezen i natgzen czynnikow
szkodliwych dla zdrowia w srodowisku pracy.

? Metoda oznaczania stezenia w powietrzu srodowiska pracy otowiu i jego zwigzkoéw nieorganicznych, z wyjatkiem

arsenianu(V) otowiu(Il) i chromianu(VI) otowiu(Il), w przeliczeniu na otéw, jest zawarta w normach: PN-84/Z-
-04139.02; PN-89/7-04139.04 i PN-ISO 8518:1994 — ASA.

3 Publikacja zostala przygotowana na podstawie wynikéw badan uzyskanych w ramach II etapu programu wieloletniego:
,Poprawa bezpieczenstwa i warunkéw pracy” dofinansowanego w latach 2011-2013 w zakresie stuzb panstwowych przez
Ministerstwo Pracy i Polityki Spotecznej. Koordynator programu: Centralny Instytut Ochrony Pracy — Panstwowy

Instytut Badawczy.
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STRESZCZENIE

Olow (Pb) jest miekkim srebrzystoszarym meta-
lem. Nalezy do grupy 14. ukladu okresowego.
Narazenie na oléw wystepuje zarowno w srodo-
wisku pracy, jak i w §rodowisku zycia. W ciagu
ostatnich 20 lat istotnemu zmniejszeniu uleglo
narazenie na oléw w srodowisku zycia. Zmniej-
szeniu uleglo takze w Polsce narazenie na otow
w srodowisku pracy. W narazeniu na oléw o
stezeniach wigkszych niz wartos¢ najwyzszego
dopuszczalnego stezenia (NDS), tj. 0,050 mg/m?
pracuje obecnie w Polsce 3297 oséb. W 1991 r.
0s6b tych byto 5076. Najwieksza liczbe przekro-
czen wartosci NDS stwierdzano w procesach:
produkcji metali (1864 os6b), metalowych wyro-
béw gotowych, z wylagczeniem maszyn i innych
urzadzen (340 oséb) oraz urzadzen elektronicz-
nych (316 osoéb).

W érodowisku pracy gléwna droge wchianiania
olowiu i jego zwigzkéw stanowi uklad odde-
chowy, jakkolwiek oléw moze sie wchlania¢
takze, zaleznie o warunkow pracy, z przewodu
pokarmowego. Deponowanie aerozoli zawiera-
jacych otéw w plucach zalezy od wymiaru cza-
stek. Wydajnos¢ deponowania czastek aerozolu
zawierajacego oléw w plucach ocenia si¢ na 30 +
50%. Czastki aerozolu osadzajace sie¢ w drzewie
oskrzelowym ulegaja usunieciu do jamy ustnej i
moga ulec polknieciu. Oléw zawarty we frakcji
respirabilnej ulega catkowitemu wchlonieciu z
pluc. Z przewodu pokarmowego wchlania sie
okoto 10% pobranego otowiu u oséb dorostych i
okoto 50% u dzieci. We krwi okoto 99% otowiu
ulega wigzaniu z erytrocytami. Okolo 92% olo-
wiu zawartego w organizmie deponuje sie w
kosciach. Stezenie otowiu we krwi (B-Pb) sta-
nowi wypadkowa proceséw: wchianiania, roz-
mieszczenia i wydalania. Stan rownowagi stezen
olowiu we krwi jest osiggany po okolo 3 miesia-
cach od rozpoczecia narazenia. Po przerwaniu
narazenia potokres eliminacji olowiu z krwi i
tkanek miekkich wynosi okoto 30 dni, a z kosci
5 + 10 lat. Lozysko nie stanowi bariery dla oto-
wiu.

Wszystkie skutki zdrowotne narazenia na
oléw sa odnoszone do stezenn olowiu we krwi.
W zwigzku z tym, istotne bylo okreslenie za-
leznosci miedzy stezeniami olowiu w powie-
trzu (A-Pb) i we krwi, ktora jest zalezna od
formy chemicznej olowiu w powietrzu oraz
od rodzaju produkcji. Na podstawie uzyska-
nych wynikéw badan wykazano, ze zwigkszeniu
stezenia ofowiu w powietrzu o 1 pug/m? odpo-
wiada wzrost stezenia olowiu we krwi w za-
kresie 0,3 +1,9 ng/L.

Istnieje duza liczba danych dotyczacych dziala-
nia toksycznego otowiu u ludzi typu dawka-
-skutek i dawka-odpowiedz. Dotycza one za-
réwno srodowiska pracy, jak i sSrodowiska zycia.
U os6b dorostych za uklady krytyczne dziatania
olowiu uznaje si¢: uklad krwiotwoérczy, uklad
sercowo-naczyniowy, uklad nerwowy oraz ner-
ki. U dzieci ukladem krytycznym jest osrodko-
wy uklad nerwowy. Wczesne skutki dziatania
olowiu w tych ukfadach i narzadach pojawiajg
sie u osob dorostych, gdy stezenie olowiu we
krwi wynosi okolo 300 pg/L lub nawet ponizej
tej wartosci. U dzieci dzialanie otowiu na osrod-
kowy uklad nerwowy jest bezprogowe. Otow
zostal uznany przez IARC za czynnik o udo-
wodnionym dziataniu rakotwoérczym dla zwie-
rzat i prawdopodobnie rakotwoérczym dla ludzi
(grupa 2A).

Zgodnie z powszechnie zaakceptowang opinig,
podstawe oceny narazenia na oléw powinna
stanowi¢ wartos¢ dopuszczalnego stezenia w
materiale biologicznym (DSB). Aktualne dane
wskazuja na mozliwy wplyw otowiu na nerki
oraz uklady: nerwowy, krwiotwoérczy i krazenia,
gdy stezenia olowiu we krwi wynosza okoto
300 pg/L. Proponuje sie¢ wiec zmniejszenie war-
tosci dopuszczalnego stezenia w materiale bio-
logicznym (DSB) dla ofowiu do 300 png B-Pb/L.
Wartos¢ ta jest zgodna z zaleceniami ACGIH
oraz propozycjami SCOEL i ICOH. Wartos¢
NDS dla otowiu i jego zwigzkéw nieorganicz-
nych nie ulega zmianie i wynosi 0,050 mg/m?.
W warunkach 8-godzinnego narazenia zawo-
dowego wzrostowi stezenia olowiu w powie-
trzu o 1 pg/m3 moze odpowiada¢ wzrost ste-
zen otowiu we krwi do 1,9 ng/L. W zwiazku z
tym, narazeniu zawodowemu droga inhalacyj-
na na oféw o stezeniu réwnym wartosci NDS
moze odpowiadac przyrost stezenia otowiu we
krwi o okoto 100 pg/L. W Niemczech Srednie
geometryczne stezenie olowiu we krwi u oséb
dorostych i nienarazonych zawodowo na olow
wynosi 31 pg/L, a wartosci referencyjne od-
powiadajace 95-percentylowi odpowiednio: u
kobiet 70 pg/L i u mezczyzn 90 pg/L. W Re-
publice Czeskiej i we Francji érednie geome-
tryczne stezenia olowiu we krwi wynosily od-
powiednio: 33 i 25,7 ng/L. Suma stezen ofowiu
we krwi wynikajgcych z narazenia $rodowisko-
wego i zawodowego droga inhalacyjna nie po-
winna w zwigzku z tym przekracza¢ 200 pg/L.
Przy zalozeniu, ze w $rodowisku pracy pewne
ilosci ofowiu moga sie wchiania¢ z przewodu
pokarmowego, niezaleznie od drogi inhalacyjnej,
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proponowana wartos¢ DSB wynoszaca 300 ng/L
wydaje si¢ by¢ w pelni uzasadniona. Kobiety w
wieku rozrodczym nie powinny pracowaé w
narazeniu na olow, ze wzgledu na mozliwy
wplyw zwigzku na rozwdéj osrodkowego ukladu
nerwowego plodu.

Zgodnie z wymaganiami zawartymi w dyrekty-
wie 98/24/WE, wykonywanie oznaczeni olowiu
we krwi obowiazuje w panstwach Unii Europej-

skiej. Gorne ograniczenie wartosci stezenia oto-
wiu we krwi wynosi 700 ug/1, przy czym opieka
medyczng powinni zosta¢ objeci pracownicy pra-
cujacy w narazeniu na oféw o stezeniach olowiu
we krwi powyzej 400 ng/1. Wartosé¢ wigzaca dla
olowiu i jego zwiazkéw nieorganicznych w po-
wietrzu srodowiska pracy zawarta w dyrektywie
98/24 WE wynosi 0,15 mg/m?>.

SUMMARY

Lead (Pb, atomic weight 207.19) in inorganic
compounds usually has the oxidation state II,
but state IV also occurs.

Lead is a soft, silvery grey metal. In the Earth’s
crust it is present in various minerals such as
sulfide, carbonate and sulfate. The metallurgy of
lead consists of three separate operations: con-
centrating ,smelting and refining. Occupational
lead exposure occurs in the wide variety of set-
tings during primary and secondary lead smelt-
ing, working in non-ferrous foundries, produc-
tion of electric storage batteries, as well as scrap-
ing and sanding lead paint. Exposure to lead,
both in the occupational and environmental
settings decreased significantly during last 20
years. In 2004-2005, in Poland, 3297 persons
were exposed to lead in occupational settings in
concentrations higher than the Polish OEL
amounting to 0.050 pg/m3. In the occupational
setting, inhalation is then most significant route
of exposure to lead. However, improvements in
industry resulted in a reduction of lead concen-
trations in the air, making the gastrointestinal
absorption increasingly important. Deposition
and absorption of inhaled lead-containing parti-
cles are influenced by their size and solubility in
water. About 30 - 50% of lead containing parti-
cles is deposited in the lungs. That which is not
deposited in alveoli is cleared by the mucociliary
escalator and ingested. Only small fraction of
ingested lead (about 10 %) in absorbed in adults.
Under steady-state conditions, lead in blood is
found primarily in the red blood cells (99%). In
human adults, approximately 90% of the total
body burden is found in the bones. This com-
partment contains two different pools of lead
with different turnover rates, trabecular bone
(23%) and cortical bone (69%). At the steady
state conditions Ty/, of elimination of lead from
blood amounts to about one month and from
bones to 5 - 10 years. Most of the information on
human exposure to lead , and the health effects
resulting from it, is based on the lead in blood

(B-Pb) levels. At steady state B-Pb reflects a
combination of recent lead exposure to that
which occurred several years ago. The relation-
ship of B-Pb to air lead (A-Pb) exposure concen-
trations is as the bridge between A-Pb and
possible damage to health of workers. The
relationship varied from 0.3 to 1.9 pg/L
blood per pg Pb/m? air. In adults, the health
effects of exposure to lead may include inhibi-
tion of several enzymes involved in heme syn-
thesis, influence on the functions of the kidney,
peripheral and central nervous system, and an
increase of blood pressure, which is a significant
risk factor for cardiovascular diseases. The
threshold for these effects in adults amounts to
about 300 pg/L B-Pb. The central nervous sys-
tem is the main target organ for lead toxicity in
children. There is no evidence of a threshold
below which lead does not cause neurodevel-
opmental toxicity in children. Lead is carcino-
genic in animal experiments, but there is only
limited evidence for carcinogenicity in humans
(TARC category 2A). Identifying of a blood lead
level in workers that would be protective during
a working lifetime was necessary for recom-
mending a TLV, because B-Pb values, rather
than A-Pb concentrations, were most strongly
related to health effects. The recommended BEI
of 300 pgL is designed to minimize the possible
effects on the mentioned above organs and
systems in adults. Certain studies have reported
effects at B-Pb below the proposed BEI value.
However, the observed effects were transient,
did not constitute a decrement in the worker’s
functional capacity, or was contradicted by
other adequately conducted studied. If the
steepest slope representing the relationship
between B-Pb and A-Pb concentration in the
workplace (1.9 pg/L of lead in blood per pg/m?
air) is used for judging the contribution of air-
borne concentrations to B-Pb the proposed TLV-
TWA of 0.050 mg/m? would contribute an air-
borne, work- related fraction of B-Pb concentra-
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tion of 95 pg/L. Therefore contributions from
community sources and nonairborne workplace
contamination should be controllable such that the
total B-Pb concentrations could be kept below the
BEI of 300 pg/L. For example in Germany geo-
metric mean concentration of B-Pb in the general

population amounted to 31 pg/L and 95% percen-
tyles to 70 pg/L in women and 90 pg/L in men
Thus, the persons responsible for occupational
hygiene must keep in mind that B-Pb, rather than
A-Pb is the principal means for moniotoring lead
exposure control.

CHARAKTERYSTYKA SUBSTANC]JI, ZASTOSOWANIE,
NARAZENIE ZAWODOWE

Ogolna charakterystyka substancji

Oléw (Pb) jest miekkim srebrzystoszarym meta-
lem. Nalezy do grupy 14. ukladu okresowego i
W naturze wystepuje w postaci mieszaniny czte-
rech stabilnych izotopow: ®Pb (51 + 53%),
206 pp (23,5 + 27%), *"Pb (20,5 + 23%) i ***Pb
(1,35 + 1,5%).

Tabela 1.

Zharmonizowana klasyfikacj¢ oraz ozna-
kowanie otowiu i jego zwiazkoéw, z wyjatkiem
wymienionych w innych pozycjach wykazu,
zgodnie z rozporzadzeniem Parlamentu Euro-
pejskiego i Rady (nr 1272/2008), przedsta-
wiono w tabeli 1.

Zharmonizowana klasyfikacja olowiu (Pb) i jego zwigzkéw (Rozporzadzenie Parlamentu Europejskiego oraz

Rady nr 1272/2008)

Klasyfikacja Oznakowanie
Miedzyna- kody pikto- kody
rodowa ZWIotow | gram, | Zwrotow Specyficzne stezenia
Ly termino- Nr | Nr s wska- kody | wskazu- raniczne i wspotczynniki
indeksowy e WE| CAS | Klasa zagrozenia | .- © | 50| L o g polezy
Red i kody kategorii vacyc Jacyen -M
chemiczna rodzaj | ostrze- | rodzaj
zagroze- | gaw- zagro-
nia czych zenia
082-001-00-6 |lead com- | — — |Repr. 1A H360Df |GHS08 |H360Df |Repr.2; H361f: C>2,5% (*)
pounds Acute Tox. 4(*) |H332 GHS07 |H332 STOT RE 2;H373: C>0,5%
with the Acute Tox. 4(*) |H302 GHS09 |H302
exception STOT RE 2(*) H373(**) |Dgr H373(**)
of those Aquatic Acute 1 |H400 H410
specified Aquatic Chronic 1 |H410
elsewhere
in this
Annex

Objasnienia:
Repr. 1A — dziatanie szkodliwe na rozrodczos¢.
Acute Tox. 4 — toksyczno$¢ ostra.

STOT RE 2 — dziatanie toksyczne na narzady docelowe — powtarzane narazenie STOT wielokrotne narazenie.
Aquatic Acute 1 — stwarzajace zagrozenie dla srodowiska wodnego.

Aquatic Chronic 1 — stwarzajace zagrozenie dla srodowiska wodnego.

H360Df — moze dziata¢ szkodliwie na dziecko w tonie matki; podejrzewa si¢, ze dziala szkodliwie na ptodnos¢.

H332 — dziata szkodliwie w nastepstwie wdychania.

H302 — dziata szkodliwie po potknieciu.

H373 — H373 — moze spowodowa¢ uszkodzenie narzadow.
H400 — dziata bardzo toksycznie na organizmy wodne.

H410 — dziata bardzo toksycznie na organizmy wodne, powodujac dlugotrwate zmiany.

GHSO08 — zagrozenie dla zdrowia (symbol).
GHSO07 — wykrzyknik (symbol).
GHSO09 — srodowisko (symbol).
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(*) — minimum klasyfikacji dla danej kategorii zostalo oznaczone odnosnikiem * w kolumnie ,.klasyfikacja”.
(**) — w przypadku niektorych klas zagrozen, np. STOT, droga narazenia powinna zosta¢ okreslona w zwrocie wskazujacym rodzaj
zagrozenia, jezeli ostatecznie udowodniono, ze inna droga narazenia nie powoduje zagrozenia zgodnie z kryteriami

okreslonymi w zataczniku 1.

Klasyfikacje, zgodnie z tabelg 3.2. zalacz-
nika VI do rozporzadzenia Parlamentu Euro-
pejskiego i Rady (WE) nr 1272/2008 z dnia
16.12.2008 r. w sprawie klasyfikacji, ozna-
kowania i pakowania substancji i mieszanin

Tabela 2.

zmieniajacego i uchylajgcego dyrektywy
67/548/EWG 1 1999/45/WE oraz zmieniaja-
cego rozporzadzenie (WE) nr 1907/2006,
przedstawiono w tabeli 2. (Dz Urz. WE L 353
z dnia 31.12.2008, 1-1355 ze zm.).

Klasyfikacja olowiu (Pb) i jego zwiazkéw, zgodnie z tabelg 3.2. zalacznika VI do rozporzadzenia
Parlamentu Europejskiego i Rady (WE) nr 1272/2008 (Dz. Urz. WE L 353 z dnia 31.12.2008)

Numer indeksowy Mlqdzyl.larodovya Numer WE | Numer CAS Klasyfikacja
terminologia chemiczna
082-001-00-6 lead compounds with the exception of - - Repr. Cat 1; R 61
those specified elsewhere in his Annex Repr. Cat 3; R 62
Xn; R20/22
R 33
N: R 50-53
Objasnienia:

R 61 — moze dziata¢ szkodliwie na dziecko w fonie matki.
R 62 — mozliwe ryzyko uposledzenia ptodnosci.
R 33 — niebezpieczenstwo kumulacji w organizmie.

R 20/22 — dziata szkodliwie przez drogi oddechowe i po potknigciu.
R 50/53 — dziata toksycznie na organizmy wodne; moze powodowaé diugo utrzymujace si¢ niekorzystne zmiany w $rodowisku

wodnym.

Repr. — substancja szkodliwa na rozrodczos$¢.
Xn — substancja szkodliwa.

N — substancja niebezpieczna dla srodowiska.

Wlasciwosci fizykochemiczne
substancji

Otow (Pb) wystepuje w trzech stopniach utle-
nienia: Pb(0) metal, Pb(Il) i Pb(IV). W natu-
rze otdéw wystepuje w rudach zawierajacych

otéw w postaci Pb(II). Oléw w postaci Pb(I1V)
powstaje jedynie w srodowisku silnie utlenia-
jacym. Informacje o wilasciwosciach fizyko-
chemicznych

wybranych nieorganicznych

zwigzkdéw otowiu zamieszczono w tabeli 3.

Tabela 3.
Wiasciwosci fizykochemiczne wybranych nieorganicznych zwiazkéw olowiu (Pb), (ATSDR 2007)
Cigzar Gestosc, Rozpuszczalnos¢
Zwiazki Numer Synonim, oz este- g/em’® | Temperatura |Temperatura pr 0 oL Inne
olowiu CAS WzOr 5 (w temp.|topnienia, °C |wrzenia, °C e 5 rozpuszczalniki
czkowy 20°C) (w temp. 25 °C)
Olow 7439-92-1 Pb 207,19 | 11,34 3275 1740 nr. HNO;; gorgey
stezony H,SO,
Azydek 13424-46-9 | Pb(N3), 325,28 - 280 - 0,23; 18°C |gorgca woda;
olowiu(Il) gliceryna;
alkohol etylowy
(stabo)
Weglan 98-63-0 kerusyt, 267,20 6,6 315 rozkt. - 0,0011 HNO;, goracy
otowiu(Il) PbCO; kwas siarkowy
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cd. tab. 3.
Lo . Cigzar Gqstos’3é, Rozpuszczalnosé
Zwiazki Numer Synonim, czaste- g/cm” | Temperatura |Temperatura wH,0 g/L; Inne
otowiu | 987)Synoni WzOr & (w temp.|topnienia, °C |wrzenia, °C 2 o rozpuszczalniki
czkowy 20°C) (w temp. 25 °C)
Chlorek 7758-95-4 kotunit, 278,10 501 950 9,9;20 °C
otowiu(Il) PbCl, ,85
Chromian | 7758-97-6 krokoit, 323,19 6,12 844 rozkl. 0,0002 rozcienczony
otowiu(II) z0lcien 15°C HNO;
chromowa,
PbCr04
Azotan 10099-74-8 | Pb(NO;), | 331,20 470 rozkt. - 565; 20 °C
otowiu(Il) ,53
Fosforan 7446-14-2 | Pby(POy), | 811,54 | 6,9+ 1,014 - 0,00014; 20 °C |HNO;
otowiu(Il) 7.3
Siarczan 7446-14-2 anglezyt; 303,25 6,2 1170 — 0,0425 HNO;; stezony
otowiu(II) PbSO, H,S0;, (stabo)
Siarczek 1314-87-0 galena; 239,27 | 7,57+ 1114 — 0,00086; 1 °C  |HNOjs; goracy
otowiu(Il) PbS 7,59 H,
Tlenek 1317-36-8 glejta; 223,19 | 8,0+ 888 1472 0,017;20°C |HNOs; alkal.
otowiu(Il) PbO 9,3 rozkt.
Tlenek 1314-41-6 minia; 685,57 370 rozkt. - n.r HCI; kwas oc-
dwuoto- Pb;0, towy
wiooto-
wiany

Otrzymywanie, zastosowanie,
narazenie zawodowe

Oléw (Pb) jest od tysiecy lat najczgsciej wyko-
rzystywanym metalem niezelaznym. Metalurgia
olowiu skifada si¢ z trzech odrgbnych proceséw:
zatezania, wytapiania i rafinacji. Proces zateza-
nia obejmuje  rozdrabnianie rudy olowiu oraz
zatezanie i filtracje koncentratu. Przed wytopem
koncentrat olowiu wraz z szeregiem dodatkow
jest granulowany i spiekany. Spiek z dodatkiem
9% koksu jest wsypywany na wierzch pieca.
Ciekly olow splywa na dno, skad jest wydoby-
wany i poddawany rafinacji w celu oddzielenia
pozostatosci: arsenu, antymonu, cyny, srebra i
zlota. Drugim zrodlem otowiu jest recykling.
Osiemdziesigt procent odzyskiwanego otowiu
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pochodzi z akumulatoréw zasadowych (Jacobs
2012).

Wysoki stopien ryzyka zwigzany z naraze-
niem zawodowym na oldéw stwarzaja takie pro-
cesy, jak: wytop otowiu z rud lub ztlomu, spa-
wanie i ciecie konstrukcji metalowych malowa-
nych farbami zawierajacymi oléw, odlewanie
metali niezelaznych, produkcja akumulatoréw
zasadowych, produkcja pigmentéw zawieraja-
cych otéw i produkcja szkla krysztalowego

Roczne zuzycie olowiu wynosi na Swiecie
okoto 7 mIn ton. W tabeli 4. zamieszczono dane
dotyczace zastosowania otowiu w roznych gate-
ziach przemyshu 29 panstw w latach 1985-
-2001 (IARC 2006).
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Tabela 4.
Zastosowanie olowiu (Pb) w réznych galeziach przemystu w latach 1985-2001 w 29 panistwach (IARC 2006)
Zastosowanie otowiu w latach, %
Zastosowanie
1985 1990 1996 2001

Akumulatory 57,7 63,8 72,5 76,7
Powlekanie kabli 5,6 4,5 2.1 1.4
Produkty walcowane i ciggnione 7,6 7,7 5.9 6.0
Amunicja 2.8 2.8 2.3 2,1
Stopy 42 33 32 2,5
Pigmenty i inne zwiazki 14,2 12,8 10,0 8.1
Dodatki do benzyny 3,7 2,1 0,9 0.4
Inne 42 3.8 3.3 2.8
Razem 100,0 100,0 100,0 100,0

W Polsce wydobycie rudy i produkcja
koncentratéw otowiu w latach 2000-2012
zmniejszono si¢ z 83,4 do 53,6 tys. ton.

Wedhug danych Instytutu Medycyny Pracy
w Lodzi (Trzcinka-Ochocka i in. 2005) w
Polsce w latach 2004-2005 byto zatrudnio-
nych okoto 26 500 pracownikéw w 517 za-
ktadach, w ktorych stosowano otow.

W 2010 r. liczba zatrudnionych na stano-
wiskach pracy, gdzie wystepowal otow i jego
zwiazki nieorganiczne o stezeniach powyzej
wartosci NDS, przedstawiata si¢, wedlug
dziatow Polskiej Klasyfikacji Dziatalnosci,
nastepujaco:

— 87 0s6b — 07. Gornictwo rud metali

— 42 osoby — 20. Produkcja chemikaliow i

wyroboéw chemicznych

— 26 os6b — 22. Produkcja wyrobow z

gumy i tworzyw sztucznych

— 241 os6b — 23. Produkcja wyrobow z

pozostalych  mineralnych  surowcow
niemetalicznych
— 1864 osoby — 24. Produkcja metali
— 340 os6b — 25. Produkcja metalowych
wyrobow gotowych, z wylaczeniem ma-
szyn i urzadzen

— 316 0séb — 27. Produkcja urzadzen elek-
tronicznych

— 75 0s6b — 33. Naprawa, konserwacja i
instalowanie maszyn i urzadzen

— 116 0s6b — 38. Dziatalno$¢ zwigzana ze
zbieraniem, przetwarzaniem i unieszko-
dliwianiem odpaddw, odzysk surowcow

— 46 osob — 41. Roboty budowlane zwig-
zane ze wznoszeniem budynkow

— 54 osoby — 43. Roboty budowlane spe-
cjalistyczne

— 75 o0s6b — 49. Transport ladowy oraz
transport rurociagowy

— 15 o0séb — 71. Dzialalno$¢ w zakresie
architektury i inzynierii: badania i anali-
zy techniczne.

W latach 2004-2005 w narazeniu na otdw
i jego zwigzki nieorganiczne o stezeniach
przekraczajacych wartos¢ NDS pracowalo
tacznie 3297 osob.

Narazenie na otow i jego zwiazki nieorga-
niczne w Polsce w latach 2011-2012 przed-
stawiono w tabeli 5. (dane GIS).
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Tabela 5.

Marek Jakubowski

Narazenie na oléw (Pb) i jego zwiazki nieorganiczne w latach 2011-2012 w Polsce (dane GIS)

Liczba pracownikéw
zatrudnionych w 2011 r.
w warunkach:

Liczba pracownikéw
zatrudnionych w 2012 r.
w warunkach:

Nazwa sub- PKD
SEIG >0,1 >0.,5 >0,1 >0.,5
NDS + NDS >NDS NDS + NDS + >NDS
0,5NDS | +=NDS 0,5 NDS NDS

Otow 13. produkcja tekstyliow; 3696

(7439-92-1) 18. poligrafia; 2676 1929 2569

ijego zwigzki|20. produkcja chemikaliow W tym w:

nieorganiczne |i wyrobow chemicznych; PKD 24. wtym w: wtym w: |wW tym w:
22. produkcja wyrobow gumy i two- |— 1504 PKD 24. PKD 24. |PKD 24.
rzyw sztucznych; PKD 25. — 1700 — 534 - 1739
23. produkcja wyrobow z pozosta- |- 251 PKD 25. PKD 25. |PKD 25.
tych mineralnych surowcoéw niemeta- |[PKD 27. — 362 — 416 - 189
licznych; - 253 PKD 27. PKD 27.
24. produkcja metali; 1736 |2 112 3497 1 293
25. produkcja metalowych wyrobow W tym w: W tym w:
gotowych; - , PKD 24, PKD 24,
26. produkcja komputerdw i urzadzen _ 675 — 1.645
peryferyjnych; PKD 25. PKD 25.
27. produkcja urzadzen elektrycz- — 230 _ 254
nyeh; . , PKD 27. PKD 27.
28. produkcja maszyn i urzadzen, 048 — 169
gdzie indziej nie sklasyfikowana; PKD 35
29. produkcja pojazdéw samochodo- _ 347 '

wych;

30. produkcja pozostatego sprzetu
budowlanego;

31. produkcja mebli;

32. pozostata produkcja wyrobow;
33. naprawa, konserwacja i instalo-
wanie maszyn i urzadzen;

35. wytwarzanie i zaopatrywanie w
energi¢ elektryczna, gaz, par¢ wodna
i powietrze do uktadéw klimatyza-
cyjnych;

38. dziatalno$¢ zwigzana ze zbiera-
niem, przetwarzaniem i unieszkodli-
wianiem odpaddéw;

41. roboty budowlane zwigzane ze
wznoszeniem budynkow;

42. roboty zwiazane z budowa inzy-
nierii ladowej i wodnej;

43. wykonywanie pozostatych robot
budowlanych i wykonczeniowych;
45. handel hurtowy i detaliczny
pojazdami samochodowymi, naprawa
pojazdow samochodowych;

46. handel hurtowy z wylaczeniem
handlu detalicznego pojazdami samo-
chodowymi;

47. handel detaliczny z wylaczeniem
handlu detalicznego pojazdami samo-
chodowymi;

49. transport ladowy oraz transport
rurociaggowy;

51. transport lotniczy;

71. dzialalno$¢ w zakresie architektu-
ry, inzynierii, badania i analizy tech-
niczne;

85. edukacja
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DZIALANIE TOKSYCZNE NA LUDZI

Zatrucia ostre

Najczesciej obserwowanym skutkiem zatrucia
olowiem (Pb) w wyniku krotkotrwalego nara-
zenia na duze jego dawki jest kolka otowicza.
Poczatkowymi objawami zatrucia sg: brak
taknienia, niestrawnos$¢ i zaparcia. Nastgpnie
rozwija si¢ atak kolki otowiczej charakteryzu-
jacy sie: rozleglym napadowym bolem brzu-
cha, bladoscia skory i bradykardia.

Ostra encefalopatia olowicza wystepuje
rzadko u os6b dorostych. Opisano natomiast
znaczng liczbe przypadkow jej wystepowania
u dzieci w USA. Objawy obejmowaly: stany
otepienne, drazliwos¢, bdl glowy, drzenia
miesniowe, halucynacje, zaburzenia pamigci
oraz zaburzenia koncentracji uwagi. Objawy
te moga przechodzi¢ w: drgawki, paraliz oraz
$pigczke. W $miertelnych przypadkach zatru¢
olowiem stwierdzano uszkodzenie moézgu w
postaci obrzeku i zmian w naczyniach krwio-
nos$nych. Stezenia otowiu we krwi (Pb-B) u
0s6b z objawami enecefalopatii wynosily od
800 + 1000 do 3000 pg/l (ATSDR 2007).

Zatrucia przewlekle

Oloéw (Pb) dziala na czynnosé szeregu ukla-
dow i narzadow. Istnieja dane dotyczace za-
leznosci dawka-skutek i dawka-odpowiedz
uzyskane w wyniku badan populacji ludzi
narazonych na otéw w $rodowisku pracy i w
srodowisku zycia.

Zmienng niezalezna dla wszystkich skut-
kow dziatania jest stezenie olowiu we krwi
(B-Pb). U o0s6éb dorostych uktadami krytycz-
nymi sg nerki oraz uktady: krwiotworczy,
obwodowy,
uktadem krytycznym jest osrodkowy uktad
Nerwowy.

nerwowy i krazenia. U dzieci

Uklad krwiotwoérczy

W wyniku zawodowego narazenia na olow
(Pb) i jego zwiazki nieorganiczne moze wy-
stapi¢ niedokrwistos¢é. Obecnie ten skutek
dziatania wystepuje rzadko, ze wzgledu na
znaczne zmniejszenie narazenia i wczesne
odsuwanie pracownikow od pracy w naraze-
niu na otéw. Oldw zaburza synteze hemu,
powodujac inhibicje trzech enzymow zwigza-
nych z tym procesem:

— dehydrataze kwasu &-aminolewulino-
wego (ALAD), ktéra kondensuje dwie
czagsteczki  kwasu  d-aminolewulino-
wego (ALA) do porfobilibnogenu. W
wyniku inhibicji ma miejsce wzmozone
wydalanie ALA w moczu (U-ALA)

— oksydaze koproporfirynogenowa, ktora
przeksztataca koporoporfirynogen III w
protopofirynogen III, a ten przy udziale
oksydazy protoporfirynogenowej two-
rzy protroporfiryne IX. Inhibicja enzy-
mu pod wplywem otowiu powoduje
wzmozone wydalanie koproporfiryn w
moczu

— syntaze hemowsa, Kkatalizujaca proces

inkorporacji Fe*™ do czasteczek proto-
porfiryny IX. W wyniku inhibicji wzra-
sta stezenie wolnych protoporfiryn w
erytrocytach (FEP) wystepujacych w
okoto 90% w potaczeniu z cynkiem
(ZnPP).

Wykazano, na podstawie wynikow badania
populacji generalnej, ze aktywnos¢ ALAD
ulega inhibicji w zakresie bardzo malych ste-
zen otowiu we krwi. Aktywnos¢ ALAD byta
ujemnie skorelowana ze st¢zeniami otowiu we
krwi w zakresie stezen 30 + 340 pg/L u os6b
nienarazonych zawodowo (Hernberg, Nikka-
nen 1970). Potwierdzono brak wyraznego
progu inhibicji ALAD (Roels, Lauwerys 1987;
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Roels i in. 1976). Inhibicja ALAD i stymula-
cja ALAS powoduja zwigkszenie stezenn ALA
w: moczu, osoczu i we krwi. Opublikowano
znaczng liczbe prac wskazujacych na prostoli-
niowa zalezno$¢ miedzy stezeniem olowiu we
krwi i warto$ciami logarytmow stezen ALA w
moczu (U-ALA) oséb narazonych zawodowo.
Zalezno$¢ uzyskana przez Roelsa i Lauwerysa
(1987) wskazuje, ze wzrost wydalania U-ALA
moze wystepowa¢ u mezczyzn, gdy stezenia
olowiu we krwi wynosza > 400 pg/L, a u ko-
biet > 350 pg/L.

Akumulacja protoporfiryny IX w erytrocy-
tach jest skutkiem krytycznym, ktéry naj-
wczesniej wystepuje w procesie syntezy he-
mu. Wedlug Roelsa i in. (1979) mozna ocze-
kiwaé 20-procentowego wzrostu stezenia FEP
u kobiet przy stezeniu otowiu we krwi wyno-
szacym 200 pg/L, a u mezczyzn przy stezeniu
280 pg/L.

Za warto$¢ progowa zmniejszenia stezenia
hemoglobiny u 0séb dorostych narazonych
zawodowo na oldw przyjmowano stezenie
olowiu we krwi 500 pg/l. W zakresie stgzen
olowiu we krwi rzedu 600 + 800 ng/l wzrasta
liczba retikulocytow oraz nakrapian zasado-
chtonnych w krwinkach czerwonych. Przy ste-
zeniach otowiu we krwi rzedu 600 +~ 800 pg/l u
niektorych oséb moze takze wystgpi¢ niedo-
krwistos¢.

Skrocenie czasu przezycia krwinek czer-
wonych stanowi drugi mechanizm, ktory
moze prowadzi¢ do niedokrwistosci spowo-
dowanej dzialaniem otowiu. Za prog wysta-
pienia tego skutku dziatania mozna uznad
stezenie olowiu we krwi wynoszace 600 +
700 ug/l.

Uklad sercowo-naczyniowy
Wyniki wielu badan epidemiologicznych

wskazywaly na stosunkowo slaby, lecz istotny
statystycznie, wplyw narazenia na oldéw (Pb)
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na wielkos$¢ cisnienia skurczowego (SBP) i
rozkurczowego krwi (DBP).

Metaanaliza wynikow 31 badan opubliko-
wanych w latach 1980-2001, w ktorych
uczestniczyto 58 518 0sob (Nawrot i in. 2002)
wskazuje, ze dwukrotny wzrost stezenia oto-
wiu we krwi (B-Pb) powodowal wzrost ci-
$nienia skurczowego o 1 mmHg (95% CI: 0,5
+ 1,5) oraz wzrost cisnienia rozkurczowego
krwi o0 0,6 mmHg (95% CI: 0,4 =+ 0,8). Wyniki
dwoch innych metaanaliz byly zblizone.
Stassen 1 in. (1994) dokonali oceny wynikow
23 prac opublikowanych w latach 1984-1993
(33 141 oso6b badanych). Dwukrotny wzrost ste-
zenia otowiu we krwi powodowal wzrost ci-
$nienia skurczowego o 1 mmHg (95% CI: 0,4 +
1,6), natomiast cisnienia rozkurczowego krwi
o 0,6 mmHg (95% CI: 0,2 + 1,0 mmHg).
Schwarz (1995) w wyniku oceny 15 prac opu-
blikowanych w latach 1985-1993 stwierdzil,
ze dwukrotny wzrost stg¢zenia olowiu we krwi
powodowal wzrost ci$nienia skurczowego o
1,25 mmHg (95% CI: 0,87 + 1,63).

W 2010 r. w Contam Panel European Food
Safety Authority (EFSA 2010) dokonano ilo-
sciowej oceny zaleznosci dawka-odpowiedz
miedzy aktualnym stezeniem otowiu we krwi
lub stezeniem ofowiu w kosci piszczelowej
(TB-Pb) i cisnieniem skurczowym. Oceny
zaleznosci dawka-odpowiedz dokonano na
podstawie nastepujacych prac:

— Cheng i in. (2001) przeprowadzili prze-
krojowe badanie zaleznosci miedzy ste-
zeniem ofowiu w kosci piszczelowej i
skurczowym cisnieniem krwi u uczest-
nikow programu US Veterans Affairs
Normative Aging Study w Bostonie,
MA. Autorzy stwierdzili istotny zwigzek
miedzy tymi parametrami w grupie 519
uczestnikow. Wzrost cisnienia skurczo-
wego wyniost 0,1 mmHg/pg TB (95%
CI: 0,0015 +~ 0,2 mmHg)

— Glenn 1in. (2003) przeprowadzili badania
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w grupie 496 pracownikow zakladow
chemicznych w New Jersey (USA). Sredni
roczny wzrost SBP wynosit 0,025 mmHg
przy wzroscie stezenia olowiu we krwi
o1l pg/L (95% CI: 0,0054 + 0,044) lub
0,78 mmHg przy wzroscie stezenia ofowiu
w kosci piszezelowej o 1 pg/g (95% CIL:
0,024 +0,13)

— Vupputuri i in. (2003) dokonali oceny za-
leznosci SBP od stezenia olowiu we krwi
w grupie 4404 Afroamerykandw uczestni-
czacych w przekrojowym badaniu US
NHANES III. Po uwzglednieniu wplywu
takich czynnikdw zaklocajacych, jak:
wiek, wyksztalcenie, BMI, konsumpcja al-
koholu, aktywnos$¢ fizyczna, pobieranie
sodu i potasu z zywnoscia i catkowite po-
branie kalorii, sredni wzrost SBP u kobiet
(2300) wyniost 0,047 mmHg/pg B-Pb/L

— Nash i in. (2003) badali zalezno$¢ mie-
dzy stezeniem olowiu we krwi i SBP u
2165 kobiet w wieku od 40 do 59 lat
uczestniczacych w przekrojowym bada-
niu NHANES 1III (1988-1994). Badana
populacje podzielono na cztery grupy, w
ktérych srednie stezenia olowiu we krwi
wynosity: 10 (5 = 16); 21 (17 + 25);
32 (26 +39) 1 64 (40 +331) pg/L. Stwier-
dzono istotny statystycznie pozytywny
trend migdzy aktualnym st¢zeniem ofo-
wiu we krwi i SBP (p <0,001). U kobiet
bez nadcisnienia stwierdzono, ze wzrost
stezenia otowiu we krwi o 1 pg/LL po-
wodowat wzrost SBP o 0,032 mmHg
(95% CI: 0,0006 + 0,0634 mmHg/pg/L).
Uwzgledniono wplyw takich czynnikow
zaklocajacych, jak: wiek, rasa, spozycie
alkoholu, palenie tytoniu, BMI i czyn-
nos¢ nerek

— Glenn i in. (2006) objeli badaniem po-
dtuznym, trwajacym ponad 3 lata (1997-
-2001), 575 narazonych zawodowo na
otéow pracownikow zaktadow w Potu-
dniowej Korei. Ocenie poddano zmiany
SBP w kolejnych okresach w stosunku
do TB-Pb i aktualnego stezenia olowiu
we krwi. W trakcie pierwszego pomiaru
srednie stezenie otowiu we krwi wyno-
sito 314 pg/L (s.d. 142 pg/L, natomiast
TB-Pb 38 pg/g sktadnikéw mineralnych
kosci (s.d. 42,9 pg/g). Sredni roczny
wzrost SBP wynosit 0,009 mmHg na 1 pg
B-Pb/L  (95% CI: 0,001 = 0,016).
Uwzgledniono mozliwy wplyw: wieku,
spozycia alkoholu, BMI, plci i lekow
obnizajacych cisnienie krwi.

Autorzy opracowania EFSA przyjeli sredni
wzrost SBP o 1% w okresie roku za wartos¢,
ktéra moze powodowaé konsekwencje zdro-
wotne w skali populacji. Na przyktad, wzrost
SBP o 1% moze powodowaé wzrost odsetka
0so6b leczonych z powodu nadci$nienia o
3,1% czy przewidywana roczng liczbe zgo-
néw z powodu udaru mézgowego o 2,6% lub
zawalu miegsnia sercowego o 2,4% (Selmer i
in. 2000). Przyjmujac cisnienie 120 mmHg
za wartos¢ $rednig SBP i 1% wzrostu SBP za
warto$¢ krytyczna (benchmark response), to
wzrost SBP o 1,2 mmHg stanowi podstawe do
obliczenia wartosci BMDgy; i BMDL,;.

W tabeli 6. zamieszczono obliczone przez
ekspertow EFSA (2010) wartosci BMDy; i
BMDL,, uzyskane w pigciu pracach zakwalifi-
kowanych do oceny ryzyka. Srednia warto$¢
BMDL, oznacza, ze wzrost stezenia olowiu we
krwi o 36 pg/L moze powodowaé zwigkszenie
cisnienia skurczowego krwi o 1,2 mmHg.
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Tabela 6.

Wartosci BMD,; i BMDL,; obliczone na podstawie zalezno$ci miedzy wartosciami stezen olowiu we krwi
(B-Pb) oraz stezen olowiu w Kkosci piszczelowej (TB-Pb) a wartoSciami ciSnienia skurczowego (SBP), (EFSA

Marek Jakubowski

2010)
Zmlenn;rr;cc;zalema, Wzrost SBP ze wzrostem poziomu ofowiu BMD?, BMDL?,
B-Pb mmHg/pg Pb/L (95% CI) ng/LL ng/L
Glenn iin. (2003) 0,025 (0,005 + 0,044) 48 29
Vupputuri iin. (2003) 0,047 (0,014 + 0,08) 26 16
Nash i in. (2003) 0,032 (0,001+ 0,044) 38 21
Glenn i in. (2006) 0,009 (0,001 +0,016) 133 78
TB-Pb mmHg/pg/g TB (95% CI) ng/g ng/g
Cheng iin. (2001) 0,1 (0,0015 +0,20) 12 6,5
Glenniin. (2003) 0,078 (0,024 + 0,13) 13 9,7

Objasnienia:

* Wartosci BMDy; oraz BMDLy,; uzyskano na podstawie warto$ci $rednich oraz gornej wartosci 95-procentowego CI w stosunku do

wzrostu SBP o 1,2 mmHg.
Uklad nerwowy u 0s6b dorostych

Dziatanie otowiu (Pb) na osrodkowy uktad
nerwowy (OUN) moze powodowaé przy
stezeniach otowiu we krwi (B-Pb) powyzej
800 pg/l. objawy encefalopatii olowicze;.
Termin ten obejmuje takie rdézne objawy, jak:
otepienie, podraznienie, boéle glowy, drzenia
miesniowe, utrate pamieci oraz halucynacje.
Objawy te moga ulega¢ pogorszeniu i prowa-
dzi¢ do: konwulsji, paralizu, $piaczki i zgonu.
Prog stezen ofowiu we krwi wystepowania
bezobjawowych zaburzen funkcji OUN okresla
si¢ na 400 + 600 pg/l. Skutki te obejmowaly:
zaburzenia inteligencji wzrokowej i koordynacji
wzrokowo-ruchowej, zmniejszenie zdolnosci
uczenia, uposledzenie zdolnosci wystawiania
oraz pamieci. Stwierdzono takze wplyw na-
razenia na oldéw w tym zakresie stezen olowiu
we krwi na wywotane potencjaly wzrokowe i
stuchowe odpowiedzi z pnia mézgu, a takze
istotnie gorszg stabilnos¢ stwierdzana badaniami
posturograficznymi (Sanders i in. 2009).
Gléwnym miejscem dzialania olowiu w
obwodowym uktadzie nerwowym sa wiokna
ruchowe. Zmiany we wildoknach ruchowych
obejmuja odcinkowa demielinacje lub zmiany
zwyrodnieniowe aksonu. Klinicznym objawem
tych zmian jest porazenie prostownikow. W
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przeszlosci obserwowano u robotnikéw nara-
zonych na otéw opadanie dloni w wyniku po-
razenia nerwu promieniowego.

U os6b narazonych zawodowo na oldéw
stwierdzano zmniejszenie  szybkosci prze-
wodzenia wiokien ruchowych nerwu tokcio-
wego i posrodkowego. Badania tych skutkow
dziatania prowadzono u o0s6b narazonych
zawodowo, bez klinicznych objawow neuro-
patii. Seppdldinen i in. (1979) u 78 pra-
cownikdw stwierdzili obnizenie przewodzenia
w nerwie tokciowym, u ktdrych stezenia otowiu
we krwi nigdy nie byly wieksze niz 500 pg/L.
W kolejnym badaniu Seppdldinen i in. (1983)
wykazali mozliwos¢ zmniejszenia przewodzenia
w nerwie tokciowym przy stezeniach ofowiu we
krwi  wynoszacych 300 pg/L. Triebig 1 in.
(1984) przeprowadzili badania w grupie 148
pracownikow w wytworni akumulatordw i u 66
0sob w grupie kontrolnej. Istotne statystycznie
réznice przewodzenia stwierdzono jedynie w
czuciowych  nerwu
Tokciowego i posrodkowego. Zgodnie z opinig
autoréw, nie nalezy oczekiwaé istotnych

dystalnych ~ wioknach

czynnosciowo zmian przewodzenia nerwow
obwodowych, gdy stezenia olowiu we krwi sa
mniejsze niz 700 pg/l.. Wyniki tych prac
odnoszono do aktualnych stezen olowiu we
krwi, natomiast dzialanie olowiu nasila si¢ w



Olow 1 jego zwigzki nieorganiczne, z wyjatkiem arsenianu(V), otowiu (1) i chromianu (V1) olowiu (II) —w
przeliczeniu na olow, frakcja wdychalna. Dokumentacja proponowanych dopuszczalnych wielkosci narazenia zawodowego

miare czasu narazenia. Chia i in. (1996a) badali
72 pracownikow wytworni akumulatorow i 82
osoby z grupy kontrolnej. Badania prowadzono
co pot roku przez trzy lata. W trakcie badania
oznaczano stezenia olowiu we krwi oraz
badania przewodnictwa w nerwie tokciowym i
posrodkowym. Stezenia olowiu we krwi
wynosily Srednio w grupie narazonej 369 pg/L.
(73 + 685 pg/L), a w grupie kontrolnej 105 pg/L
(44 =+ 198 pg/L). Dwadziescia osob, ktore
ukonczyly badania, podzielono na dwie grupy
narazane na olow o stezeniach < 400 oraz
> 400 pg/L.. W grupie o wickszym narazeniu
szybkos$¢ przewodzenia w nerwie lokciowym
korelowala ujemnie ze stezeniem olowiu we
krwi. brak
dziatania na obwodowy uklad nerwowy otowiu

Autorzy  stwierdzili skutkow
o stezeniach < 400 pg/L.. Wyniki uzyskane
przez Muijsera 1 in. (1987) wskazuja, ze
zmniejszenie szybkosci przewodzenia nerwo-
wego moze by¢ objawem przejsciowym.
Badano szybkos¢ przewodzenia w nerwie
posrodkowym i fokciowym u 8 pracownikow
bezposrednio po zakonczeniu pracy w na-
razeniu na olow trwajacym 5 miesiecy oraz po
3 i 15 miesigcach od zakonczenia pracy.
Srednie stezenia olowiu we krwi wynosily w
kolejnych punktach czasowych: 82,5; 50,3 oraz
29 pg/L. Bezposrednio po zakonczeniu pracy
szybkos¢ przewodzenia byla mniejsza niz w
grupie kontrolnej. Po 15 miesigcach od zakon-
czenia narazenia nie obserwowano roéznic w
szybkosci przewodzenia w poréwnaniu do osob
z grupy kontrolne;j.

Bilinska 1 in. (2003) wykonali badania 41
0sob narazonych na oléw i 35 oséb w grupie
kontrolnej. Osoby narazone podzielono na
grupy w zaleznosci od stezenia ofowiu we krwi,
przyjmujac za punkt odciecia stezenie 400 pg/L.
W przedmiotowym badaniu neurologicznym nie
ujawniono u zadnego z pracownikow cech
uszkodzenia obwodowego ukladu nerwowego.
Parametry przewodnictwa ruchowego (w nerwie
promieniowym i strzatkowym) i czuciowego (w

nerwie promieniowym i tydkowym) nie roznity
mi¢gdzy narazanymi grupami
pracownikow a osobami w grupie kontrolnej. W
obu grupach pracownikow wykazano zmiany

sie  istotnie

neurogenne w zapisie elektromiograficznym
(EMGQG) oraz znamienne zmnigjszenie odpo-
wiedzi skornej
potowydzielniczej (SOW) w stosunku do o0sob
w grupie kontrolnej. Objawy te korelowaly ze
stezeniami ofowiu we krwi. Na podstawie

i odpowiedzi wspolczulnej

otrzymanych wynikdw stwierdzono, ze cechy
obwodowego uszkodzenia ukladu nerwowego
moga wystepowaé w zakresie stezen ofowiu we
krwi <400 pg/L.

Schwarz i in. (2005) przeprowadzili badanie
podluzne 803 pracownikow narazonych na
olow w Poludniowej Korei. U kazdego z
pracownikow przeprowadzono trzy badania w
okresie 2,2 lat. Srednie stezenie otowiu we krwi
wynosito 320 pg/LL (SD £150 pg/L). Na
podstawie uzyskanych wynikéw wykazano
istotng zaleznos¢ migdzy stezeniem otowiu we
krwi a wynikami testdw: neurobehawioralnych,
sprawno$ci manualnej i obwodowego progu
czucia wibracji. Wzrost stezenia olowiu we
krwi z 21 do 40 pg/L w trakcie pierwszego
badania byl zwiazany z obnizeniem o 11%
wynikow testu Purdue dla reki dominujace;.

Zmniejszenie  szybkosci
impulsow w nerwach obwodowych u osob
dorostych narazonych na otéw stwierdzono w
wynikach wielu badan i jakkolwiek ten skutek
by¢
poszczegb6lnych osob, to moze mie¢ jednak

przewodzenia

dziatania moze bez znaczenia dla
znaczenie w skali populacji. Dolng granice
stezen olowiu we krwi, przy ktérych moga
wystepowac te skutki dziatania, okresla si¢ na
okoto 300 + 400 ug/L (ATSDR 2007).
Narazenie na oldw ma wplyw na utrzy-
mywanie rownowagi ciala. Chia i in. (1996b)
ocenili mozliwy zwigzek miedzy wynikami
badania rownowagi z zastosowaniem platformy
balansowej i aktualnym oraz skumulowanym
stezeniem olowiu we krwi w grupie 60 oséb

123



Marek Jakubowski

narazonych zawodowo i w grupie kontrolnej o
tej samej liczebnosci. Srednie stezenie olowiu
we krwi w grupie badanej wyniosto 360 pg/L,
natomiast w grupie kontrolnej 63 pg/L.
Stwierdzono istotne réznice wynikéw badan
posturograficznych, gdy testy byly przepro-
wadzone u os6b, ktore je wykonywaly z
zamknietymi oczami. Korelacja migdzy tymi
parametrami byla tylko wtedy istotna, gdy
uwzgledniano narazenie na oldw w ciagu
ostatnich dwoch lat. Na podstawie wynikow
badan 49 os6b narazonych w fabryce pro-
dukujacej stearynian otowiu (Srednia B-Pb
180 pg/L) wykazano zaburzenia rownowagi,
gdy badane osoby mialy oczy otwarte i skie-
rowane do przodu, co bylo zwigzane z
aktualnym narazeniem na otow (Yokoyama i in.
1997). Zwiekszenie zaburzen réwnowagi przy
zamknigtych oczach skierowanych w prawo lub
lewo bylo istotnie zalezne od narazenia w
przesztosci. Wedlug autoréw pracy, zmiany w
przedsionko-mozdzkowiu sg zalezne od aktu-
alnego narazenia, podczas gdy zmiany w
przednim placie mozdzka
narazenia w przesztosci. Murata 1 in. (2009)
obliczyli wartosci BMDys i BMDLys dla za-
burzen réwnowagi na podstawie wynikdw
Zakres
szesciu

sa zalezne od

uzyskanych przez Iwata i in. (2005).
BMDys obliczonych dla
parametrow u 121 osob miescit sie w zakresie
stezen olowiu we krwi wynoszacych 183 +
307 pg/L, a wartosci BMDLys w zakresie 121 +
169 ng/L.

Wplyw olowiu na
potencjaly wywotane byly przedmiotem wielu

wartosci

somatosensoryczne

badan u oséb narazonych zawodowo na olow.
U pracownikdéw narazonych na olow o
stezeniach otowiu we krwi wynoszacych okoto
400 pg/L latencji
wzrokowych potencjatéw wywotanych (4bbate
iin. 1995; Araki i in. 1997; Hirata, Kosaka
1993). Natomiast Murata i in. (1995) u 36
pracownikéw  huty stwierdzili
zaleznosci miedzy stezeniami otowiu we krwi

stwierdzano zwiekszenie

szkla nie
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($rednie stezenie 560 pg/l) i latencja wzro-
kowych potencjaléw wywolanych oraz latencja
potencjaldw wywotanych z pnia mozgu. W
podobnym badaniu u 29 kobiet pracujacych w
hucie szkla (srednie stezenie B-Pb 557 pg/L,
sredni okres narazenia 7,9 lat) Yokoyama i in.
(2002) nie stwierdzili istotnych roznic latencji
stuchowych potencjaléw wywotanych z mozgu
W porownaniu z osobami z grupy kontrolnej
($rednie stezenie B-Pb 61 pg/L).

Uklad nerwowy u dzieci

Dzieci stanowia populacje krytyczng w przy-
padku narazenia s$rodowiskowego na otdéw
(Pb). Wynika to z wiekszego pobrania i
wchlaniania olowiu z przewodu pokarmowe-
go niz u o0sob dorostych oraz wigkszej wraz-
liwosci osrodkowego ukladu nerwowego
(OUN). Za skutek krytyczny dzialania otowiu
na uklad nerwowy u dzieci przyjeto obnizenie
warto$ci ilorazu inteligencji (IQ). Wplyw
narazenia na ofow na czynnos$¢ ukladu ner-
wowego u dzieci byl przedmiotem szeregu
badan epidemiologicznych. W opracowaniu
IPCS (1995) dokonano metaanalizy wynikow
tych badan, sugerujac, ze wzrost stezen oto-
wiu we krwi (B-Pb) ze 100 do 200 pg/L. moze
powodowac obnizenie wartosci ilorazu inteli-
gencji o 2 punkty.

Pozniejsza analiza wynikéw tych badan
przez Lanpheara 1 in. (2005) wykazata jednak,
ze najwicksze obnizenie wartosci ilorazu inteli-
gencji ma miejsce ponizej stezen 100 pg/L ofo-
wiu we krwi. W zakresach stezen olowiu we
krwi: 24+ 100; 100 + 200 i 200 + 300 pg/L
obnizenie wartosci IQ wynosito odpowiednio:
3,9; 1,9 i 1,1 jednostek. Grupa ekspertow
EFSA (2010) okreslita, na podstawie tej samej
bazy danych, wartosci BMDy i BMDL,
okreslajace ryzyko obnizenia wartos$ci ilorazu
inteligencji ze wzrostem stezenia olowiu we
krwi o stezeniach < 100 pg/L. Wartos¢ BMDy,
zostata okreslona jako wzrost stezenia otowiu
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we krwi, ktéry powoduje obnizenie wartosci
ilorazu inteligencji o jeden punkt, a wartos¢
BMDL,, jako dolne ograniczenie 95-pro-
centowego przedzialu ufnosci wartosci BMDy,.
Zgodnie z obliczeniami wartosci BMDL, dla
ryzyka, obnizenia wartosci ilorazu inteligencji o
jeden punkt wynosi 12 pg Pb/L. Podobne wyni-
ki opublikowali Carlisle i in. (2009). Wedhg
tych autoréw obnizenie wartosci ilorazu inteli-
gencji o jeden punkt bylo zwiazane ze wzrostem
stezenia otowiu we krwi o 10 pg/L.

W zwiazku z tym, ze dzialanie otowiu na
osrodkowy uklad nerwowy dzieci ma charak-
ter bezprogowy nie jest mozliwe przyjecie
dopuszczalnych wartosci stezen olowiu we
krwi ustalonych na podstawie kryteriow
zdrowotnych. W Centrum Zwalczania i Zapo-
biegania Chorobom (Centers for Disease Con-
trol and Prevention, CDC 2012) zapropono-
wano przyjecie w USA wartosci referencyjnej
wynoszacej 50 pg/L odpowiadajacej 97,5-per-
centylowi wartosci ofowiu we krwi u dzieci w
wieku od roku do 5 lat.

Nerki

Wplyw olowiu (Pb) na czynno$¢ nerek mozna
podzieli¢ na ostre i przewlekte skutki dziala-
nia. Jest to istotne, gdyz ostre skutki dzialania
sg, w przeciwienstwie do skutkéow przewle-
ktych, w wigkszosci odwracalne po przerwa-
niu narazenia.

Ostre skutki dziatania otowiu wystepuja w
obrebie proksymalnej czesci kanalika nerko-
wego 1 charakteryzuja si¢ wystepowaniem
zmian morfologicznych i czynnos$ciowych.
Do zmian morfologicznych naleza ciata wtre-
towe w jadrze komorkowym i ultrastruktural-
ne zmiany w mitochondriach. Zmiany czyn-
nosciowe obejmuja zmniejszenie resorpcji
zwrotnej: aminokwasow, glukozy, fosforanow
i wapnia (objaw Fanconiego). Mozliwe jest
zmniejszenie przesgczania klebkowego, a
zmiany morfologiczne w kigebuszkach nerko-

wych obserwowano w ostrych i przewleklych
postaciach zatru¢ otowiem. Ciala wtrgtowe
byly w przesztosci gtéwnym objawem wyko-
rzystywanym w diagnostyce zatru¢ otowiem.
Stanowig one kompleks biatka z olowiem.
Tworzenie ich bylo uwazne za mechanizm
ochronny (Jacobs 2012).

W badaniach epidemiologicznych stwier-
dzano u robotnikéw narazonych na otéw dwu-
lub trzykrotny wzrost umieralnosci w wyniku
schorzen nerek (Malcolm, Burnett 1982; Cooper
iin. 1988; Selevan i in. 1985).

Opublikowano wiele prac dotyczacych
skutkéw dziatania otowiu na nerki, gléwnie u
0sOb narazonych zawodowo. W przegladzie
prac dokonanym przez ATSDR (2007) oce-
niono wplyw narazenia na oléw na rdzne
wskazniki czynnosci kigbuszkow i kanalikow
nerkowych. Zaburzenia czynnosci klebusz-
kéw oceniano na podstawie klirensu kreatyni-
ny i stezenia kreatyniny w surowicy. Do oce-
ny enzymurii wykorzystywano gtéwnie ozna-
czanie w moczu N-acetylo-D-glukozamidazy
(NAG). Proteinuri¢ oceniano na podstawie
stezen w moczu: bialka catkowitego, albu-
miny lub bialek niskoczasteczkowych — [,-
-mikroglobulina (B,-M), bialko wigzace reti-
nol (RBP). Zgodnie z oceng ATSDR (2007)
zmniejszenie szybkosci przesgczania kiebko-
wego obserwowano przy matych stezeniach
olowiu we krwi <200 pg/L. Enzymuri¢ i protei-
nuri¢ stwierdzano w wiekszosci prac w zakresie
stezef otowiu we krwi 200 + 500 pg/m’. Przy
stezeniach olowiu we krwi > 500 pg/L stwier-
dzano takie zmiany czynnosciowe, jak: enzy-
murie, proteinuri¢, zaburzenia transportu oraz
zmniejszenie szybkosci przesgczania kiebko-
wego.

Lin 1 Taiyi (2007) podjeli probe oceny
dawki wyznaczajacej (benchmark dose) na
podstawie wynikéw badan 135 robotnikdéw
zatrudnionych, przynajmniej przez rok, w
fabryce akumulatoréw. Grupe kontrolng sta-
nowily 143 osoby nienarazone na zadne czyn-
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niki niebezpieczne. Obie grupy nie rdznily si¢
wiekiem i nawykiem palenia tytoniu. Za marke-
ry czynnosci nerek przyjeto wydalanie: biatka
calkowitego (UTP), B,-M i NAG. Wydalanie
badanych markerow wzrastalo istotnie ze sta-
zem pracy od roku do 7 lat oraz ze wzrostem
stezenia otowiu we krwi od 210 do 610 pg/L.
Wyznaczone wartosci BMD;, wyniosly dla:
U-TP, »-M i NAG, odpowiednio: 588,7; 321,2
oraz 2994 pg/lL. B-Pb. Wartosci BMDL,, dla:
UTP, B-M i NAG, wyniosty odpowiednio:
402.3; 267,1 oraz 253.4 B-Pb ng/L.

Murata 1 in. (2009) obliczyli wartosci
BMD,yi BMDL, na podstawie wynikéw badan
przeprowadzonych w srodowisku pracy. Jedynie
w 5 pracach, sposréd 25 analizowanych, za-
mieszczono informacje wystarczajace do doko-
nania oceny. Obliczone wartosci BMD;, wynio-
sty dla: UTP, B-M i NAG odpowiednio: 589;
3211 299 pg B-Pb/L, a wartosci BMDL,, od-
powiednio: 402; 267 i 253 pg B-Pb/L.

Navas-Acien i in. (2009) dokonali oceny

Tabela 7.

wplywu narazenia srodowiskowego na otow i
kadm na czynnos¢ nerek na podstawie wyni-
kéw uzyskanych w programie NHANES (lata
1999-2006). Badana populacja liczyta 14 778
0sOb. Za skutek krytyczny przyjeto przewlekla
chorobe nerek (CKD), ktora zdefiniowano jako
zmniejszenie szybkosci przesaczania kiebkowe-
g0 (GFR) do wartosci < 60 mL/1,73 m’ po-
wierzchni ciala/min. Czestos¢ wystepowania
przewleklej choroby nerek wzrastata w porow-
naniu z grupg referencyjna (B-Pb <11 pg/L)
w miar¢ wzrostu stezen otowiu we krwi (tab.
7). W obliczeniach ilorazu szans uwzglgdniono
wplyw takich czynnikow zaktocajacych, jak:
rok badania, wiek, pte¢, rase, BMI, wyksztalce-
nie, palenie tytoniu, nadcisnienie, cukrzyce,
status menopauzalny i stezenie kadmu we krwi
(Navas-Acien i in. 2009).

Przyjmujac takie same kryteria przewleklej
choroby nerek, grupa robocza EFSA (2012)
okreslila, na podstawie danych Navas-Acien i
in. (2009), wartos¢ BMDL,yna 15 pg B-Pb/L.

Zalezno$¢ dawka-odpowiedZz miedzy stezeniem olowiu we krwi (B-Pb) i przewlekla chorobg nerek (CKD),

(Navas-Acien i in. 2009)

Zakres stezen Median CKD, Iloraz szans Iloraz szans
B-Pb, L (nz;, liczba 0sob, (95-procentowy CI) bez (95-procentowy CI) z uwzglednie-
mg/L He % uwzglednienia wptywu kadmu niem wptywu kadmu
<11 8(3242) 147 (4,5) 1 1
11+16 13 (3167) 274 (8,7) 1,08 (0,79 + 1,47) 1,1 (0,80 + 1,51)
16 +24 19 (3734) 468 (12.5) 1,25 (0,92 + 1,69) 1,36 (0,99 + 1,85)
>24 32(4635) 779 (16,8) 1,41 (1,07 + 1,86) 1,56 (1,17 + 2,08)

Inne skutki toksycznego dzialania
olowiu

Skutki dziatania otowiu (Pb) na inne uktady i
narzady sa znacznie slabiej udokumentowane
i nie moga stanowi¢ podstawy do ustalenia
warto$ci najwyzszego dopuszczalnego steze-
nia (NDS) zwigzku.

U pracownikéw narazonych na dzialanie
olowiu moga wystepowac¢ takie objawy zabu-
rzen czynnosci uktadu pokarmowego, jak: brak
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apetytu, zaparcia, biegunki, bdle nadbrzusza,
nudnosci. Objawy pojawiaja sie, gdy stezenia
olowiu we krwi (B-Pb) wynosza > 600 pg/L.
(Skerfving, Bergdahl 2007).

Informacje o dzialaniu otowiu na uklad od-
pornosciowy sa ograniczone, a wyniki badan
niespojne. Oldw zmniejszal tworzenie przeciw-
cial oraz liczbe komorek wytwarzajacych im-
munoglobuling. Zgodnie z opinig Skerfvinga i
Bergdahla (2007), rézne skutki dziatania otowiu
na uktad odpornosciowy stwierdzano w grupie
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robotnikow narazonych na zwiazek przy sred-
nich stezeniach otowiu we krwi wynoszacych
okoto 400 pg/L.

Dzialanie toksyczne na zwierzeta

Wyniki badan eksperymentalnych na zwierze-
tach nie zawieraja informacji, ktore mogltyby
wplyng¢ na wartosci najwyzszego dopusz-

czalnego stezenia (NDS) olowiu w powietrzu
srodowiska pracy oraz w materiale biologicz-
nym (DSB).

Obszerne omowienie wynikow badan eks-
perymentalnych zawieraja takie opracowania,
jak Toxicological Profile for Lead (ATSDR
2007) czy Handbook on the Toxicology of
Metals (Skerfving, Bergdahl 2007).

ODLEGLE SKUTKI DZIALANIA

Dzialanie genotoksyczne

Mozliwo$¢ dziatania genotoksycznego otowiu
(Pb) badano u oséb narazonych zawodowo i
w populacji generalnej, jak rowniez w warun-
kach in vitro w kulturach komoérek ssakow
oraz u mikroorganizméw. Badano rézne moz-
liwe skutki genotoksycznego dziatania olo-
wiu. Najczesciej wykonywane badania obej-
mowaly: aberracje chromosomowe (CA),
wymian¢ chromatyd siostrzanych (SCE), test
mikrojadrowy (MN) czy peknigcia nici DNA
z zastosowaniem testu kometowego. Opubli-
kowano wiele prac pogladowych z tego zakre-
su (Forni 1980; Gerber i in. 1980; Winder,
Bonin 1993; Johnson 1998). Wnioski wy-
pltywajace z tych prac nie byly jednak jedno-
znaczne i dlatego nie bylo mozliwe stwier-
dzenie, ze otdéw jest czynnikiem genotoksycz-
nym.

Ostatnio opublikowany przeglad pismien-
nictwa z tego zakresu (Garcia-Leston i in.
2010) zawiera omowienie wynikow: 29 badan
przeprowadzonych w warunkach in vitro, 31
badan eksperymentalnych oraz 51 badan lu-
dzi. Wyniki badan aberracji chromosomo-
wych, wykonanych gléwnie u osoéb narazo-
nych zawodowo, sg kontrowersyjne. W szere-
gu pracach (n = 15) wykazano zwickszona
czesto$¢ wystepowania aberracji chromoso-

mowych, natomiast w innych (# = 6) nie

stwierdzono tego dzialania. Autorzy zwracajg
uwage na mozliwy wplyw na wyniki takich
czynnikow zakldcajacych, jak: palenie tytoniu
czy jednoczesne narazenie na inne substancje
toksyczne (Beckman i in. 1982). Mozliwy byt
takze wplyw warunkéw przeprowadzenia
badan. Maki-Paakkanen i in. (1981) badajac
czestos¢ aberracji chromosomowych w leuko-
cytach krwi obwodowej u pracownikdéw huty i
w grupie kontrolnej, nie stwierdzili istotnych
roznic u 0s6b w badanych grupach. Stwierdzi-
li natomiast istotnie wigksza liczbe aberracji
w kulturach inkubowanych przez 72 h niz w
kulturach inkubowanych przez 52 h.

Wzrost wymiany chromatyd siostrzanych
obserwowano w wiekszosci populacji narazo-
nych zawodowo na otow (n = 13). W szesciu
pracach miala miejsce zaleznos¢ miedzy ste-
zeniem otowiu we krwi a czgstoscia wymiany
gdy w
dwoch pracach takiej zaleznosci nie bylo.
Maki-Paakkanen i in. (1981) oraz Rajach i
Ahuja (1995) stwierdzili zwickszenie wymia-
ny chromatyd siostrzanych u palaczy tytoniu
narazonych na oféw w poréwnaniu z grupa

chromatyd siostrzanych, podczas

osob palacych, ale nienarazonych na olow.
Moze to wskazywaé, ze palenie tytoniu
wplywa na skutki genotoksyczne wywolywa-
ne dziataniem ofowiu.

Wigkszos¢ wynikéw badan przeprowadzo-
nych u 0s6b narazonych na oléw w srodowisku
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pracy wykazala wzrost czestosci dodatnich wy-
nikow testu mikrojadrowego w poréwnaniu z
grupami kontrolnymi (z = 12). Tylko w jednej
pracy nie stwierdzono takiego skutku dzialania
olowiu. Test kometkowy zastosowano w wielu
badaniach epidemiologicznych jako istotng me-
tode badania mozliwego dziatania genotoksycz-
nego olowiu. Pozytywne wyniki uzyskano we
wszystkich badaniach (n = 8), w przeciwienstwie
do innych testéw oceniajacych genotoksycznosé
ofowiu. Moze to by¢ spowodowane tym, ze testy
cytogenetyczne odzwierciedlaja skutki przewle-
klego narazenia, podczas gdy test kometkowy
dostarcza informacji o skutkach aktualnego nara-
zenia, ktore moga latwo ulegac naprawie.

W podsumowaniu Garcia-Leson i in. (2010)
stwierdzili, ze na wyniki badan dotyczacych
dziatania genotoksycznego olowiu moze wply-
wac szereg takich czynnikow, jak: czas inkubacji
kultur, typ badanych komoérek oraz wptyw czyn-
nikow zakldcajacych. Jakkolwiek istniejace wy-
niki badan potwierdzajg dzialanie genotoksyczne
ofowiu, to istniejg watpliwosci dotyczace warun-
kow, w ktorych dzialanie to wystepuje.

Zgodnie z opinia ATSDR (2007), czesto
sprzeczne wyniki badan wskazuja na klasto-
genne dziatanie olowiu objawiajace sie wzro-
wymiany
chromatyd siostrzanych i wynikami testu mikro-
jadrowego w komorkach krwi obwodowej 0s6b

stem: aberacji chromosomowych,

narazonych zawodowo.

Panuje poglad o posrednim mechanizmie
dziatania genotoksycznego otowiu polegaja-
cym na inhibicji naprawy DNA uszkodzonego
przez inne czynniki lub tworzeniu wolnych
rodnikow (IARC 2006; Silbergeld i in. 2000;
2003; Garcia-Leston i in. 2010).

Dzialanie rakotworcze

Dzialanie rakotwoércze olowiu u zwierzat do-
swiadczalnych obserwowano po narazeniu na
rozpuszczalne zwiazki ofowiu. Gléwnym miej-
scem dzialania rakotworczego olowiu u zwie-
rzat, niezaleznie od drogi podania, byt nablonek
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kanalikow nerkowych. Zasadowy octanu ofowiu
przez dwa lata podawano w diecie samcom i
samicom szczura (Wistar) o stezeniu 0,1-11-
-procentowym. Nowotwory nerki stwierdzono
u 5/16 samcdw i 6/16 samic po dawce mniejszej
oraz u 6/13 samcéw i 7/11 samic po dawce
wickszej. Nie stwierdzono nowotwordw nerki
w grupach kontrolnych (van Esch i in. 1962).
Podobne wyniki uzyskali takze inni autorzy (lto
i in. 1971; Mao, Monar 1967). Nowotwory
nerki obserwowano takze po podaniu w diecie
szczurom octanu otowiu (Boyland i in. 1962)
lub po podaniu podskérnym fosforanu otowiu
Zollinger (1953). Nie stwierdzano powstawa-
nia nowotworéw nerki po podaniu: olowiu
sproszkowanego, olowiu metalicznego i innych
zwigzkow otowiu podanych réznymi drogami
(Silbergeld i in. 2000).

Oprécz nowotworéw nerki w badaniach
eksperymentalnych stwierdzano takze po-
wstawanie guzéw modzgu po podaniu soli
olowiu w diecie. Zgodnie z opinig Silbergeld i
in. (2000) badania te mialy jednak liczne nie-
Scistosci i dlatego zagadnienie mozliwosci
dziatania rakotwodrczego soli olowiu na uklad
nerwowy wymaga dalszych badan.

Przeprowadzono znaczng liczbe badan epi-
demiologicznych dotyczacych mozliwosci dzia-
lania rakotworczego otowiu (Pb) i jego zwigz-
kéw nieorganicznych. Badania te byly prowa-
dzone gldwnie w populacjach o duzym naraze-
niu, tj. w fabrykach akumulatorow oraz w hu-
tach otowiu.

Steenland 1 Boffetta (2000) dokonali metaa-
nalizy o$miu populacji narazonych zawodowo
w duzym stopniu na otow. W siedmiu przypad-
kach byly to badania kohortowe, a w jednym
zagniezdzone  badanie  kliniczno-kontrolne
(Fanning 1988; Steenland 1 in. 1992; Anttila i
in. 1995; Gerhardsson 1 in. 1995; Lundstrom i
in. 1997; Englyst i in. 1999; Valkonen, Kallio
1999; Wong, Harris 2000). Sumaryczne ryzyko
wzgledne wystapienia wszystkich nowotworow
wyniosto 1,07.
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Oceniajac ryzyko wystgpienia nowotwo-
row pluca u pracownikow narazonych na
oldow, autorzy stwierdzili duzg heterogennosé
danych, gtéwnie ze wzgledu na bardzo duze
ryzyko wzgledne w badaniu pracownikdéw
huty olowiu w Szwecji, ktérzy byli narazeni
dodatkowo na arsen, szczegé6lnie we wcze-
snym okresie pracy (Lundstrom i in. 1997).
Bez uwzgledniania wynikéw tego badania
wzgledne ryzyko raka pluca w wyniku nara-
zenia na oléw wyniosto 1,16. Steenland i
Boffetta (2000) ocenili wyniki tych prac jako
w pewnym stopniu sugerujace mozliwosé
tego rodzaju skutkéw narazenia przy jedno-
czesnie mozliwej heterogennosci i wplywie
czynnikow zakltocajacych.

Ryzyko wzgledne, okreslone w wyniku me-
taanalizy wynikow prac dotyczacych raka zo-
ladka, wyniosto 1,36. Wnioskowanie zmniejsza
negatywny wynik zagniezdzonego badania kli-
niczno-kontrolnego przeprowadzonego w hucie
olowiu w USA (Steenland i in. 1992).

Ryzyko wzgledne raka nerki uzyskane w
wyniku metaanalizy wynikéw wyniosto 1,07,
natomiast ryzyko wzgledne raka mézgu — 1,05.

W sumie Steeland i Boffetta (2000) uznali,
ze wyniki analizy w pewnym stopniu sugeruja
mozliwy zwiazek migdzy narazeniem na otéw
i nowotworami ptuc oraz zoladka. Zaleznosci
miedzy narazeniem na oldw i nowotworami
nerki oraz mézgu sg slabsze.

W podsumowaniu IARC (2006) uzasadnia-
jacym zakwalifikowanie otowiu i jego zwigz-
kéw nieorganicznych do grupy 2A zawarto
ocene dziatania rakotworczego otowiu u 0séb
narazonych zawodowo, w zaleznosci od
umiejscowienia nowotworu. Ocene wplywu
ofowiu na powstawanie raka ptuca oparto na
wynikach badania szesciu kohort o duzym
narazeniu (pracownicy fabryk akumulatoréw
w USA i w UK oraz hut olowiu we Wloszech,
w Szwecji i w USA). Brak bylo potencjalnych
czynnikéw zaktocajacych w fabrykach akumu-
latorow. W hutach wystepowalo niewielkie

dodatkowe narazenie na arsen. W hucie w
Szwecji dodatkowe narazenie na arsen bylo
duze. Ogolnie mozna stwierdzi¢, ze, z wyjat-
kiem huty w Szwecji, wyniki tych badan byly
spojne i wskazywaly na brak lub niewielki
nadmiar nowotworéw pluca w pordwnaniu z
zewngtrzng populacja referencyjna. Dane doty-
czace paleniu tytoniu byly skape Iub ich nie
bylo. Wykazano, na podstawie wynikéw bada-
nia przeprowadzonego w hucie w Szwecji, sta-
tystycznie znamienny dwukrotny wzrost liczby
nowotworow, ktory moégt by¢ spowodowany
jednoczesnym narazeniem na arsen.

Do oceny ryzyka powstawania nowotworéw
zotadka wykorzystano wyniki pieciu badan
przeprowadzonych w dwoch fabrykach akumu-
latoréw w UK i w USA oraz w jednej hucie
ofowiu we Wiloszech i dwoch w USA. W czte-
rech z tych badan stwierdzono 30- + 50-pro-
centowy nadmiar nowotworow zotadka w po-
réwnaniu z populacja zewnetrzng. Narazenie na
arsen nie jest w tym przypadku uwazane za
czynnik zaklocajacy, a wplyw palenia tytoniu
jest niewielki. Nie mozna jednak wykluczy¢
wplywu takich czynnikow, jak: przynaleznosci
do grup etnicznych, diety, infekcji Helicobacter
pylori czy statusu socjoekonomicznego.

Wyniki badania pigciu kohort o duzym
stopniu narazenia na oldw wskazywaly na
wystepowanie nowotworéw nerki. W jednym
badaniu stwierdzono dwukrotny nadmiar no-
wotworow nerki w poréwnaniu do zewngtrz-
nej populacji kontrolnej. W pozostatych bada-
niach umieralno$¢ byla zblizona do oczeki-
wanej lub mniejsza.

Wyniki czterech badan dotyczyly guzow
moézgu lub ukladu nerwowego. Umieralnosé¢ w
stosunku do populacji zewnetrznej nie pozwala-
la na wyciagniecie jednoznacznych wnioskow.
Wyniki badania kliniczno-kontrolnego z terenu
Finlandii wykazaly statystycznie istotng dodat-
nig zalezno$¢ migdzy st¢zeniami olowiu we
krwi a ryzykiem glejaka.

Zgodnie z opinig IARC (2006) istnieja:
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— ograniczone dowody dziatania rakotwor-
czego olowiu i jego zwiazkow nieorga-
nicznych na ludzi

— wiystarczajagce dowody dziatania rako-
tworczego otowiu i jego zwigzkow nieor-
ganicznych na zwierzgta doswiadczalne.

Na podstawie wymienionych wnioskow,
zakwalifikowano w TARC oléw i jego zwigzki
nieorganiczne do grupy 2A, czyli substancji
prawdopodobnie rakotworczych dla ludzi.

W ostatnim okresie przeprowadzono badania
populacji generalnej na podstawie —opracowan
statystycznych danych National Health and
Nutrition Examination Survey (US NHANES).
Jemal i in. (2002) poddali ocenie dane NHA-
NES II Mortality Study (lata 1976-1980). Bada-
niem objeto 3992 osob rasy kaukaskiej w okre-
sie 13,3 lat. W okresie tym zmarly 203 osoby.
Autorzy stwierdzili, ze przy medianie st¢zenia
olowiu we krwi 130 pg/L ryzyko umieralnosci z
powodu nowotworéw nie jest zwigkszone.
Sprzeczne wyniki uzyskano, analizujac dane
NHANES 1II (1988-1994). Menke i in. (2006)
oceniali zalezno$¢ miedzy stezeniami ofowiu we
krwi i umieralnoscia z réznych przyczyn. Steze-
nia ofowiu we krwi byly mierzone u 13 946
osob w latach 1988-1994, a nastepnie prowa-
dzono badanie podituzne umieralnosci w ciggu
12 lat. Poréwnanie grupy o najwigkszym sred-
nim geometrycznym stezeniu otowiu we krwi
wynoszacym 36,2 ug/L. z grupa o najmniejszym
stezeniu olowiu we krwi wynoszacym 19,4 pg/L
nie wykazalo zwigzku miedzy stezeniem otowiu
we krwi a umieralnoscia z powodu nowotwo-
réw. Schober 1 in. (2006) ograniczyli analize
danych NHANES 1III do 9757 os6b w wieku
> 40. Mediana okresu trwania badania podtuz-
nego wyniosta 8,55 lat. W okresie tym zmarlo
2515 osob. Wzgledne ryzyko zgonu w wyniku
nowotworéw w stosunku do grupy kontrolnej
(B-Pb < 50 pg/L)) wyniosto w grupie o stezeniu
olowiu we krwi 50 + 90 pg/L — 1,44 (95% CI:
1,12 + 1,86), a w grupie o stezeniach ofowiu we
krwi > 100 pg/L — 1,69 (95% CI: 1,14 + 2,52).
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W dwéch innych badaniach (Weisskopf i
in. 2009; Khalil i in. 2009) nie stwierdzono
wplywu narazenia $rodowiskowego na otdéw
na umieralno$¢ z powodu nowotwordow.

Dzialanie embriotoksyczne,
fetotoksyczne oraz wplyw
na rozrodczosé

W trakcie cigzy otow (Pb) ulega mobilizacji z
kosci matki, powodujac wzrost stezenia oto-
wiu we krwi (B-Pb). Lozysko nie stanowi
bariery dla otowiu. Stezenie olowiu w krwi
pepowinowe]j stanowi okoto 85% stezenia
olowiu we krwi matki. Wskazywano na moz-
liwo$¢ powodowania przez oldw spontanicz-
nych poronien. W wielu badaniach dotyczacych
tego zagadnienia wystepowaly ograniczenia
dotyczace: malej liczby badanych, niewystar-
czajacej oceny skutkdéw, braku oceny wplywu
czynnikow zaklocajacych czy niewystarczajacej
oceny narazenia. Zgodnie z opinig Skerfvinga i
Berghdala (2007), zwigkszone ryzyko sponta-
nicznych poronien moze wystepowaé przy ste-
zeniach otowiu we krwi okoto 100 pg/L, jak-
kolwiek nie mozna wykluczy¢ wplywu czynni-
kow zaktocajacych.

U mezezyzn narazonych zawodowo na
oléw stwierdzano: zmniejszenie liczby plem-
nikow, ich ruchliwosci i zaburzenia morfolo-
gii (Lerda 1992; Telisman i in. 2000). Steze-
nie krytyczne dla tego skutku dzialania okre-
slono na 440 pg/L (Bonde i in. 2002). Na pod-
stawie wynikow badania ptodnosci mezczyzn
narazonych zawodowo na oldw, ocenianej na
podstawie dlugosci czasu potrzebnego do
zajscia w ciaze partnerki (time to pregnancy,
TTP), wykazano statystycznie dtuzszy czas do
uzyskania cigzy w parach, gdy stezenia oto-
wiu we krwi u mezczyzn wynosily powyzej
400 pg/L (Apostoli i in. 2000). W innym ba-
daniu, ktéorym objeto 1104 mezeczyzn, w tym
638 narazonych zawodowo na otow (B-Pb <
500 pg/L), nie stwierdzono statystycznie
istotnego zwigzku miedzy stezeniem olowiu
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we krwi a wskaznikiem TTP (Joffe i in. 2003).
Wptyw otowiu na uktad hormonalny, ocenia-
ny na podstawie obnizenia st¢zen w surowicy:
wolnej tyroksyny, hormonu folikulotropowe-
go, hormonu luteinizujacego i testosteronu,
obserwowano przy stezeniach otowiu we krwi
> 350 pg/LL (Mg i in. 1991). W innych bada-
niach nie stwierdzano tych skutkow narazenia
przy wigkszych stezeniach otowiu we krwi
(Gennart i in. 1992; Assennato i in. 1987). Na
podstawie wynikéw niektorych badan wska-
zywano na mozliwos¢ zwigkszonego ryzyka
spontanicznych poronien (iloraz szans 3.8;
95% CI: 1,2 + 12) u zon me¢zczyzn narazo-
nych na otéw (B-Pb > 300 pg/L), w poréwna-
niu z zonami m¢zczyzn narazonych w mniej-
szym stopniu (B-Pb < 200 pg/L), (Lindbohm i
in. 1991). Wedlug Skerfvinga i Bergdahla
(2007) takie skutki dzialania otowiu na repro-
dukcje u mezczyzn, jak wplyw na: uklad
hormonalny, jako$¢ nasienia i, by¢ moze,
ptodnos¢, moga wystepowaé, gdy stezenia
olowiu we krwi sa rzedu 300 + 400 pg/L lub
wigksze.

Skutkiem krytycznym dziatania otowiu na
dzieci jest obnizenie wartosci ilorazu inteli-
gencji (IQ). W tym ostatnim przypadku istnia-
ly kontrowersje dotyczace tego, czy obser-
wowane skutki sg wynikiem dzialania olowiu
w trakcie cigzy, czy narazenia w okresie poz-
niejszym. Opublikowane w 2006 r. prace z
terenu Meksyku wskazuja na istotng rolg na-
razenia w okresie plodowym, co ma znaczenie
z punktu widzenia celowosci ograniczania
narazenia kobiet w wieku reprodukcyjnym.

Schnaas 1 in. (2006) przeprowadzili bada-
nia kohorty 150 matek i dzieci z terenu Mek-
syku. Kobiety przystepowaly do badania w
12. tygodniu cigzy. Stezenia otowiu we krwi
mierzono co 8 tygodni do porodu. Do pomiaru
warto$ci ilorazu inteligencji wykorzystano
»Skale inteligencji Wechslera dla dzieci” w

wersji hiszpanskiej. Srednie stezenie geome-
tryczne ofowiu we krwi w trakcie cigzy wyno-
sifo 80 pg/L (10 + 30 pg/L), w wieku dziecka
od roku do 5 lat — 98 pg/L (28 ~ 364 ng/L), a
od 6 do 10 lat — 62 pg/LL (od 22 + 186 pg/L).
Iloraz inteligencji w wieku 6 + 10 lat ulegt istot-
nemu obnizeniu tylko ze wzrostem wartosci
logarytmoéw naturalnych otowiu we krwi w trze-
cim trymestrze cigzy (B — 3,9; 95% CI: 6,1 +
1,36). Autorzy sadza, ze narazenie na otow w
okoto 28. tygodniu ciazy stanowi krytyczny
okres dla rozwoju intelektualnego dzieci z
mozliwie trwalymi skutkami. Skutek ten byt
bezprogowy, a najwigksze obnizenie ilorazu
inteligencji wystepowato, gdy stezenie otowiu
we krwi wynosito < 100 pg/L.

Hu i in. (2006) przeprowadzili badania ko-
horty 146 matek i dzieci takze z terenu Mexico
City. Matki nie roznilty si¢: wiekiem, wyksztat-
ceniem ani wskaznikiem ilorazu inteligencji.
Wykonywano pomiary stezen olowiu we krwi i
olowiu w osoczu (P-Pb) matek w kolejnych
trymestrach cigzy oraz pomiary stezen olowiu
we krwi pgpowinowej w trakcie porodu. W
wieku 24 miesiecy wykonano u dzieci badania
ofowiu we krwi oraz badania psychologiczne z
zastosowaniem ,,Bayley scales of children deve-
lopment”. Stezenia ofowiu we krwi w pierw-
szym trymestrze cigzy wynosity 71 pg/LL (SD
5,1 pg/l), a 14% wartosci bylo > 100 pg/L.
Zarébwno stezenia otowiu we krwi i w osoczu w
pierwszym trymestrze, lecz nie w drugim i
trzecim trymestrze, byly istotnymi predykato-
rami (p < 0,05) gorszych wynikow rozwoju
umystowego (mental development index, MDI).
Woazrost stezenia ofowiu w osoczu o jedno od-
chylenie standardowe bylo zwiazane z obnize-
niem wartosci indeksu rozwoju umystowego o
3,5 punktu. Postnatalne poziomy ofowiu we
krwi korelowaly stabiej z wynikami indeksu
rozwoju umystowego.
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TOKSYKOKINETYKA

Wchlanianie

Wydajno$¢ deponowania czastek aerozolu za-
wierajacego otéw (Pb) w plucach ocenia si¢ na
30 + 50%. Czastki aerozolu osadzajace sie w
drzewie oskrzelowym ulegaja usunigciu do
jamy ustnej i mogg ulec polknigciu. Oléw za-
warty we frakcji respirabilnej ulega calkowite-
mu wchionigeiu z phuc. Z przewodu pokarmo-
wego wchlania si¢ okoto 10% pobranego olo-
wiu u 0s6b dorostych i okoto 50% u dzieci. We
krwi okoto 99% otowiu ulega wiazaniu z erytro-
cytami. Olow w erytrocytach jest zwigzany z
biatkami, glownie z dehydrataza kwasu deltaa-
minolewulinowego (ALAD). Lozysko nie sta-
nowi bariery dla olowiu.

U o0s6b narazonych zawodowo wzrost steze-
nia otowiu we krwi (B-Pb) w miare wzrostu
stezen w powietrzu jest zrdznicowany i zalezy
od: zakresu stezen olowiu w powietrzu, rodzaju
zwigzkow olowiu (rozpuszczalnos¢ w wodzie)
czy rozmiaru czastek aerozolu. W zakresie ste-
zen otowiu we krwi (Pb-B) <300 pg/l zaleznosé
migdzy stezeniem olowiu w powietrzu i we krwi
jest liniowa i nastepnie ulega zakrzywieniu w
wyniku wysycenia miejsc wigzania z biatkami
w erytrocytach. Wzrostowi stezenia frakcji wdy-
chalnej olowiu w powietrzu o 1 pg/m’ moze
odpowiada¢, w warunkach 8-godzinnego nara-
zenia zawodowego, wzrost stezen olowiu we
krwi 0,3 + 1,9 ng/L (ACGIH 2001).

Rozmieszczenie

Oléw (Pb) ulega rozmieszczeniu w ustroju
niezaleznie od drogi wchlaniania. U o0sob
dorostych okoto 92% calkowitej zawartosci
olowiu znajduje si¢ w kosciach. Stezenie oto-
wiu w kosciach wzrasta z wiekiem, np. w
kosci piszczelowej z 2,5 mg Pb/kg kosci w
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wieku 14 + 20 lat dochodzi do 27 mg/kg w
wieku 75 lat. W kosciach mozna wyroznic¢
dwa przedzialy. W warstwie korowej kosci
(69% oftowiu zawartego w organizmie) jest on
praktycznie nieczynny. Przedzial drugi, labil-
ny znajdujacy sie w kosci beleczkowatej (23%
olowiu zawartego w organizmie), umozliwia
utrzymywanie stanu rownowagi miedzy: koscia,
krwig i tkankami migkkimi. Podane wartosci
dotycza stanu rownowagi miedzy: wchlania-
niem, rozmieszczeniem i wydalaniem olowiu,
ktory w przypadku stezen we krwi osigga sie po
2 + 3 miesiacach, a w przypadku kosci po kilku
latach narazenia. Zawartos¢ otowiu w kosciach
ulega zmniejszeniu u kobiet w trakcie cigzy oraz
po menopauzie w wyniku osteoporozy. Lozysko
nie stanowi bariery migdzy krwig matki i plo-
dem (Skerfving, Bergdahl 2007).

Wydalanie

Po zakonczeniu narazenia eliminacja otowiu
(Pb) ma charakter dwufazowy — t;, pierwszej
fazy (eliminacja z krwi i tkanek migkkich)
wynosi okoto 20 + 30 dni. Wolna faza eli-
minacji otowiu z krwi odzwierciedla wyda-
lanie z kosci. Biologiczny okres poéttrwania
ofowiu w kosci beleczkowatej ocenia si¢ na
rok, a w czesci korowej kosci na 10 + 20 lat
(Skerfving, Bergdahl 2007). Biologiczny okres
pottrwania olowiu w kosciach u emerytowa-
nych pracownikow wynosit okolo 6,7 lat (3.4 +
15 lat), (ACGIH 2001).

Okoto 76% otowiu jest wydalane z orga-
nizmu z moczem. Do przewodu pokarmowe-
go przechodzi okoto 16% olowiu. Olow
znajduje si¢ rowniez w: paznokciach, pocie
oraz we wlosach. Oléw ulega takze wydala-
niu do mleka matek o stezeniach siggajacych
12 ng/l (Skerfving, Bergdahl 2007).
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MECHANIZM DZIALANIA TOKSYCZNEGO

Uklad krwiotwoérczy

Oléw (Pb) zmniejsza synteze hemu, wplywajac
na obnizenie stg¢zenia hemoglobiny we krwi.
Mechanizm dzialania olowiu na synteze hemo-
globiny omoéwiono w rozdziale: “Dzialanie
toksyczne na ludzi”.

Skrécenie czasu przezycia krwinek czerwo-
nych stanowi drugi mechanizm mogacy prowa-
dzi¢ do niedokrwistosci spowodowanej dziata-
niem ofowiu. Skutek ten moze by¢, przynaj-
mniej czeSciowo, spowodowany inhibicja
przez oldéw pirymidyno-5’-nukleotydazy, co
powoduje akumulacje nukleotydéw pirymi-
dynowych (fosforanéw cytydyny i urydyny)
w erytrocytach czy retikulocytach. Inhibicja
enzymu i kumulacja nukleotydow wptywa na
stabilno$¢ blony erytrocytéw i ich czas prze-
zycia w wyniku zaburzen proceséw energe-
tycznych w komorce (Angle i in. 1982).
Zmniejszenie produkcji hemoglobiny oraz
skrocenie czasu przezycia erytrocytow powo-
duje skutki w postaci niedokrwistosci niedo-
barwliwej oraz niedokrwistosci normocytowej
z retikulocytoza (ATSDR 2007).

Uklad nerwowy

Opisano duza liczbe¢ mozliwych mechani-
zmoé6w dziatania otowiu (Pb) na czynnosé
uktadu nerwowego. W ostatnio opublikowa-
nych podsumowaniach prac z tego zakresu
wykazano, ze najwazniejszy mechanizm pole-
ga na zastgpowaniu wapnia przez otow i zabu-
rzaniu homeostazy wapnia, co wplywa na
wiele proceséw komunikowania komdrkowe-
go. Olow moze takze zastgpowaé cynk w
niektorych enzymach i biatkach istotnych dla
funkcjonowania ukladu nerwowego. Jakkol-
wiek otow wplywa praktycznie na wszystkie
systemy neurotransmisji w mézgu, to badania
w ostatnim okresie koncentrowaly sie gldwnie

na ukladach: glutaminergicznym, dopaminer-
gicznym i cholinergicznym (Jacobs 2012).

Gléwne anatomicznie miejsce dziatania oto-
wiu na mézg stanowig komorki srédblonka ba-
riery krew-mézg. Na podstawie wynikow badan
eksperymentalnych mozna przypuszczaé, ze
niedojrzale komorki srodbtonka rozwijajacego
sie mozgu sa mniej odporne na dzialanie olowiu
niz komorki dojrzate. Rossouw 1 in. (1987)
stwierdzili, ze wchlanianie olowiu do moézgu
szczuréw w okresie ptodowym jest wicksze niz
po urodzeniu. Przy tej samej wielkosci narazenia
zanotowano 6-krotny wzrost stezenia olowiu w
okresie plodowym, 3,3-krotny u oseskéw i
2-krotny po zakonczeniu ssania.

Silbergeld (1992) podzielita skutki dziata-
nia ofowiu na dwa rodzaje: morfologiczne i
farmakologiczne. Istotnym skutkiem morfolo-
gicznym jest zaburzenie programowania pola-
czen miedzykomdrkowych powodujace mo-
dyfikacje obwoddéw neuronalnych. Drugi ro-
dzaj skutkéw obejmuje interakcje otowiu z
wapniem na poziomie molekularnym. Wapn
stanowi krytyczny skladnik wielu procesow
biochemicznych i metabolicznych w mozgu, a
oldéw moze zastgpowaé wapn i powodowac
zaktocenia takich istotnych procesow, jak:
zaklocenia neurotransmiterow, blokowanie
kanatéw wapniowych w blonie komdrkowe;j,
zastgpowanie wapnia w pompie wapniowo-
-sodowej ATP, konkurencja o miejsca wiaza-
nia wapnia i o wchlanianie do mitochondriow,
wigzanie z takimi receptorami wapnia dziala-
jacego jako przekaznik wtoérny, jak kalmodu-
lina czy kinaza biatkowa C.

Nerki

Objawem nefropatii spowodowanej dzialaniem
olowiu (Pb) s3g zmiany strukturalne mitochon-
driow proksymalnego kanalika nerkowego
(Fowler 1 in. 1980). Mitochondria szczurow
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zatruwanych olowiem zawieraja oldw gléwnie
w przestrzeni $rodblonka lub w formie zwiaza-
nej z zewnetrzna i wewnetrzng czescia blony.
Mitochondria w komérkach proksymalnego ka-
nalika nerkowego wykazujg zmiany morfolo-
gicznie i zaburzenia oksydatywnej fosforylacji.
Uwaza sie, ze zmiany czynnosciowe w postaci
objawu Fanconiego sa wynikiem dziatania ofo-
wiu na mitochondria. Oléw powoduje przeptyw
wapnia do izolowanych mitochondriéw nerek i
moze wnika¢ do mitochondriéw, wykorzystujac
system transportu wapnia. Zmniejszenie proce-
séw utleniania moze powodowaé zaburzenia
transportu i zwyrodnienie komorki.

Wzrost wydalania wapnia w moczu moze
by¢ wynikiem wzrostu stg¢zenia wapnia w nerce
w konsekwencji dziatania toksycznego otowiu
na komorki nablonkowe nerek. Wewnatrzko-
morkowe stezenie wapnia jest normalnie mniej-
sze niz 1 mM i $cisle regulowane przez pompe
kationowa zalezng od energii wytwarzanej przez
mitochondria. W wyniku dzialania otowiu na-
stepuje zaktocenie procesu regulacji. Wezesnym
objawem dzialania na komorki nablonka jest
wzrost zawartosci wapnia i wody w komorce.
Zmiany zawartosci wapnia w nerce stwierdzano,
gdy stezenie olowiu we krwi wynosily >
450 pg/L. Na podstawie wynikoéw badan ekspe-
rymentalnych wykazano, ze jest to progowy
skutek dziatania. Zmiany te sa odwracalne, jesli
w wyniku dzialania przewleklego nie nastapi
rozerwanie blony komérkowej i $mier¢ komor-
ki. Kontynuacja narazenia moze prowadzi¢ do
zwloknienia, ktore jest procesem nieodwracal-
nym (Jacobs 2012).

Uklad sercowo-naczyniowy

Na podstawie wynikéw badan eksperymental-
nych stwierdzono, ze na wzrost cisnienia krwi,
ktore
narazenia na otéw (Pb), moze wplywaé szereg
réznych mechanizméw. Olow dziatajac nefro-
toksycznie, moze powodowac zaburzenie czyn-

obserwowano w wyniku przewleklego
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nosci nerek oraz rozwiniecie si¢, tak zwanego,
nadcisnienia nerkopochodnego.

Oléw ma wpltyw na czynnos¢ uktadu hor-
monalnego i nerwowego, ktore wplywaja na:
obwodowy op6r naczyniowy, czestosé akcji
serca i pojemnos¢ minutowa serca. Nadcisnienie
wywolane dzialaniem olowiu u szczurdéw jest
zwigzane ze zmniejszeniem stezenia tlenku
azotu wplywajacego istotnie na regulacje ci-
$nienia krwi za posrednictwem mechanizmu
obwodowego (rozszerzanie naczyn) lub central-
nego (dziatanie sympatykolityczne), (Vasiri i in.
1997; Gonick 1 in. 1997). Zmniejszenie stezenia
tlenku azotu moze by¢ takze, przynajmniej cze-
Sciowo, spowodowane stresem oksydacyjnym
(Ding iin. 2001; Vaziri i in. 1999).

Oléw moze rowniez zaburzaé wplyw tlen-
ku azotu na rozszerzanie naczyn, zakldcajac
mechanizmy sygnalizacji w komoérkach $rod-
btonka (Marques i in. 2001). Przewlekle nara-
zenie na oldw powodowalo zwickszenie ak-
tywnosci ukladu renina-angiotensyna-aldoste-
ron bezposrednio i posrednio przez stymulacje
wspotczulnego uktadu nerwowego (Boscolo,
Carmigiani 1988; Carmigiani i in. 1988).
Chai i Webb (1988) stwierdzili podwyzszenie
cisnienia skurczowego u szczur6w narazo-
nych na olow. Autorzy sugerowali, ze wzrost
cisnienia byl spowodowany zmianami mecha-
nizmow komorkowych regulujacych stezenia
wapnia, co moglo zwickszy¢ odpowiedz
czynnika presyjnego na dzialanie amin kate-
cholowych. Olow wywiera bezposrednie dzia-
fanie skurczowe na miesnie gladkie naczyn,
ktére wydaje si¢ byé powodowane inhibicja
aktywnosci Na-K-ATPazy i zwigkszeniem
steze Ca’’ w komorce, a takze aktywacja
kinazy bialkowej C (Hwang i in. 2001; Kra-
mer 1in. 1986; Watts i in. 1995 ).

Przenoszenie wnioskéw z badan ekspery-
mentalnych do mechanizmdéw dziatania ogra-
niczaja stosowane w badaniach bardzo duze
dawki otowiu. Olow podawano zwykle w
wodzie do picia o bardzo duzych stgzeniach
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rzedu 300 + 600 mg/L (Boscolo, Carmigiani
1988) lub 1000 mg/L (Chai, Webb 1988).
Wedtug Skerfvinga i Bergdahla (2007) me-

chanizm dzialania olowiu na ci$nienie krwi
nie zostal poznany.

DZIALANIE EACZNE

Obecnos¢ wapnia i fosforu w diecie wptywa
na wydajnos¢ wchlaniania otowiu (Pb) z
przewodu pokarmowego. Na podstawie wyni-
kéw badan z zastosowaniem izotopu *“’Pb
wykazano, ze u osob doroslych, ktoére nie
otrzymywaly tych pierwiastkbw w diecie,
wchlanianie otowiu u oséb glodnych wynosito
63%. U osdb, ktorych dieta zawierata 200 mg
wapnia i 140 mg fosforu w positku, wchtania-
nie otowiu wynosito 10% (Heard, Chamber-
lain 1982). Wapn i fosfor podane pojedynczo
zmniejszaly wchlanianie otowiu z przewodu
pokarmowego odpowiednio 1,3- i 1,2-krotnie,
natomiast podane lacznie zmniejszato wchia-
nianie 6-krotnie. Cynk pelni role ochronna,
ALAD
przez otéow. Dzieci o wigkszych stezeniach

powodujac  zmniejszenie inhibicji
olowiu we krwi (500 + 670 pg/L) spozywaly
120 +
290 pg/L. Stwierdzono ujemng zaleznos¢
miedzy stezeniem ALA w moczu oraz iloscig
aktywnego i chelatowalnego cynku u 66 dzieci o

mniej cynku niz dzieci z poziomami

stezeniach otowiu we krwi 450 + 600 pg/L
(Chislom 1981).

Stwierdzono takze wplyw niedoboru ze-
laza na wchlanianie otowiu i skutki dziatania
olowiu. Wchtanianie olowiu u oséb z deficy-
tem zelaza bylo 2 + 3 razy wieksze niz u oséb
bez deficytu zelaza (Watson i in. 1980). Na
podstawie wynikow badania 299 dzieci w
wieku od 9 miesiecy do 5 lat, wykazano istot-
nie ujemng zaleznos$¢ migdzy stezeniami oto-
wiu we krwi i pobraniem zelaza z dieta
(Hammad i in. 1996). Wyniki uzyskane w
ramach programu NHANES II wykazaly u
dzieci z niskim statusem zelaza wzrost zalez-
nosci dawka-odpowiedz migdzy stezeniem
otowiu we krwi i wskaznikami hematotok-
sycznosci (Marcus, Schwartz 1987).

Wyniki uzyskane podczas badan Flora i
Tandon (1987) wykazaly, ze taczne narazenie
szczurdbw na olow oraz etanol powodowato
wzrost stezen olowiu w: mozgu, watrobie oraz
we krwi.

ZALEZNOSC SKUTKU TOKSYCZNEGO OD WIELKOSCI NARAZENIA

Dane o zaleznosci migdzy stezeniem otowiu
we krwi (B-Pb) i skutkami dzialania otowiu

(Pb) u o0s6b zawodowo narazonych na jego
dziatanie zamieszczono w tabeli 8.

Tabela 8.
Skutki dzialania otowiu (Pb) na poszczegélne uklady i narzady w zaleznoS$ci od stezenia otowiu we krwi
(B-Pb)
Narzad lub uktad Skutek dziatania Stezenie B-Pb/L, png

Uklad nerwowy: )

— osrodkowy encefalopatia > 800

skutki neurobehawioralne 300 + 400
— obwodowy skutki neurofizjologiczne 300
_ Zlozone skutki dziatania potencjaly wywotane postawa, stuch 300
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cd. tab. 8.
Narzad lub uktad Skutek dziatania Stezenie B-Pb/L, png

Uktad krwiotwérczy niedokrwisto$¢ > 600
stezenie hemoglobiny 400 + 500
synteza hemu 200 + 500

Nerka przesaczenie klebuszkowe 200 + 400
kanaliki proksymalne

Uktad sercowo-naczyniowy cisnienie krwi 300 + 400

Dzialanie mutagenne aberracje chromosomowe 400

Uktad odpornosciowy immunosupresja 300

Reprodukcja, megzezyzni wydzielanie wewnetrzne, 400
jakos¢ nasienia, 400
ptodnos¢

Uklad pokarmowy obstrukcja, bol brzucha > 600

NAJWYZSZE DOPUSZCZALNE STEZENIE (NDS) W POWIETRZU
SRODOWISKA PRACY ORAZ DOPUSZCZALNE STEZENIE
W MATERIALE BIOLOGICZNYM (DSB)

Istniejace wartosci NDS i DSB nicznych w réznych panstwach zamieszczono
w tabeli 9. Stezenia te wynosza 0,05 +

Informacje o warto$ciach dopuszczalnych ste- 0,150 mg/m’.

zen olowiu (Pb) i jego zwigzkéw nieorga-

Tabela 9.

Istniejace wartoSci dopuszczalnych stezen w powietrzu Srodowiska pracy dla olowiu (Pb) i jego zwigzkow

nieorganicznych w réznych panstwach (IFA 2013)

Panstwo/organizacja/instytucja Warto$é NDS, mg/m’ Warto$é¢ NDSCh, mg/m®
Austria 0,1 (frakcja wdychalna) 0,4 (frakcja wdychalna)
Belgia 0,15 -

Dania 0,05 (frakcja wdychalna) 0,1 (frakcja wdychalna)
Francja 0,1 (frakcja wdychalna) -

Hiszpania 0,15 (frakcja wdychalna) -

Japonia 0,1 -

Korea Poludniowa 0,05

Niemcy (AGS) 0,15 (frakcja wdychalna) -

Polska 0,05 -
Szwajcaria 0,1 (frakcja wdychalna) 0,8 (frakcja wdychalna)
Szwecja 0,1 —

USA: 0,05 -

—NIOSH

—OSHA 0,05 (pyt catkowity) -

— ACGIH 0,05 -

UK 0,15 -

UE, dyrektywa 98/24/WE 0,15 (frakcja wdychalna) -

Wegry 0,15 (frakcja wdychalna) 0,6 (frakcja wdychalna)
0,05 (frakcja respirabilna) 0,2(frakcja respirabilna)

Wiochy 0,15(frakcja wdychalna) -
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Okreslenie stezen otowiu we krwi osob
narazonych zawodowo, u ktoérych nie obser-
wuje sie skutkéw zdrowotnych narazenia w
ciggu wielu lat pracy, ma podstawowe zna-
czenie dla mozliwos$ci ustalenia wartosci naj-
wyzszego dopuszczalnego stezenia (NDS) dla
olowiu i jego zwiazkow nieorganicznych w
powietrzu. Wieloletnie obserwacje populacji
narazonych zawodowo wskazuja, ze stezenia
olowiu we krwi sa znacznie silniej zwigzane
ze skutkami narazenia na oldw niz stezenia
olowiu w powietrzu.

Wykonywanie oznaczen otowiu we krwi
obowiazuje w panstwach Unii Europejskiej
(dyrektywa 98/24/WE). Zgodne z dyrektywa
gorne ograniczenie wartosci stg¢zenia otowiu
we krwi wynosi 700 pg/l, przy czym opieka
medyczng powinni zosta¢ objeci pracownicy
ze stezeniami olowiu we krwi juz powyzej
400 pg/l.

Komitet Naukowy SCOEL (2002) zalecit
jako dopuszczalng wartos¢ BLV olowiu we
krwi wynoszaca 300 pg/L. Komitet stwierdzit
jednoczesnie, ze zalecana warto$¢ nie wydaje
sic by¢ catkowicie bezpieczna dla potomstwa
kobiet narazonych na otéw. W zwiazku z tym,
narazenie kobiet w wieku rozrodczym powinno
by¢ zminimalizowane. Komitet zalecit takze
wartos¢ dopuszczalnego stezenia w powietrzu
(OEL). W zaleceniu tym stwierdzono, ze
wchtanianie przez pluca stanowi tylko czes¢
narazenia zawodowego na olow. Istotng droge
wchlaniania stanowi
Udzial wchlaniania ta drogg jest zalezny od
higieny osobistej i zanieczyszczenia srodowiska
pracy. W zwigzku z tym, ustalenie wartosci
OEL dla ofowiu jest znacznie trudniejsze niz w
przypadku innych substancji. Komitet stwier-
dzil, ze wartos¢ OEL 100 pg/m’ dla otowiu
moze by¢ zalecona jako spojna z wartoscig BLV
wynoszaca 300 pg/L.

W ACGIH (2001) przyjeto w 1995 r. ste-
zenie 300 pg/l za biological exposure index
dla otowiu we krwi, biorac pod uwage dziala-

przewdd pokarmowy.

nie ofowiu na: uktad nerwowy, krwiotworczy
i krazenia oraz nerki. Zwrdcono uwage na
mozliwo$¢ wystapienia skutkéw dzialania
olowiu na osrodkowy uktad nerwowy u dzieci
kobiet, u ktérych stezenia olowiu we krwi sa
wieksze niz 100 pg/m’. Wartosci TLV wyno-
szacej 50 pg/m’ odpowiada przyrost stezenia
olowiu we krwi do okoto 100 pg/L. Pozostate
200 pg/L. moze by¢ wynikiem narazenia za-
wodowego Iub srodowiskowego na olow. W
zwigzku z tym, higienista pracy powinien
zdawaé sobie sprawe z tego, ze oznaczenie
stezenia otowiu we krwi stanowi gtéwng moz-
liwo$¢ oceny narazenia zawodowego na otow
(ACGIH 2001Db).

W Niemczech w 2004 r. zmniejszono war-
to$¢ dopuszczalnego stezenia w materiale
biologicznym (DSB) dla otowiu we krwi do
400 pg/L. dla mezczyzn i 100 pg/L dla kobiet w
wieku < 45 lat (DFG 2004). W International
Commission on Occupational Health (Landri-
gan 2006) zalecono, aby u osob narazonych
zawodowo stgzenia olowiu we krwi zostaty
zmniejszone do wartosci 300 pg/L, a perspek-
tywicznie do 200 pg/L.

W Polsce w 1997 r. opublikowano zalecenia
uscislajace: czestotliwos¢ badan  lekarskich,
zakres profilaktycznej opieki zdrowotnej i wa-
runki odsunigcia i przywrdcenia pracownika do
pracy w narazeniu, w zaleznosci od stezenia
olowiu we krwi. Zgodnie z tymi wytycznymi,
wartosci DSB wynosily dla stezenia olowiu we
krwi 500 pg/l, dla ZnPP we krwi — 700 pg/l oraz
dla stezenia U-ALA — 8 mg/l. Dla kobiet w
wieku < 45 lat zalecono warto$¢ DSB wynosza-
ca 300 pg/l, co jest zwigzane z mozliwym
wplywem olowiu na osrodkowy uktad nerwowy
potomstwa (Jakubowski i in. 1997).

W Polsce w rozporzadzeniu ministra zdro-
wia z dnia 30.12. 2004 r. w sprawie bezpie-
czenstwa i higieny pracy zwigzanej z wyste-
powaniem w miejscu pracy czynnikéw che-
micznych (DzU 2005 r., nr 11, poz. 86) uzna-
no stezenie 500 pg/l otowiu za wartos¢ do-
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puszczalnego stezenia w materiale biologicz-
nym (DSB) zwiagzku we krwi.

Podstawy proponowanych wartosci
NDS i DSB

Wyniki badan eksperymentalnych na zwierze-
tach nie stanowig podstawy do przyjecia war-
tosci najwyzszego dopuszczalnego stezenia
(NDS) otowiu w powietrzu srodowiska pracy
lub wartosci stezenia w materiale biologicz-
nym (DSB).

Skutki zdrowotne dziatania olowiu u ludzi
sg odnoszone glownie do stezen ofowiu we krwi
(B-Pb). Aktualne dane wskazuja na mozliwy
wplyw olowiu na uklady: nerwowy, krwio-
tworczy, krazenia, a takze na nerki, gdy ste-
zenia ofowiu we krwi wynosity > 300 pg/L.
W zwiazku z tym, proponuje si¢ zmniejszenie
wartosci DSB dla olowiu do 300 pg B-Pb/L
(wartos¢ ta nie dotyczy kobiet w wieku rozrod-
czym). Wyniki niektorych badan wskazywaly
na mozliwos¢ wystapienia skutkéw dzialania
olowiu ponizej tej wartosci (tab. 8.), jednakze,
zgodnie z opinia ACGIH (2001), wyniki te byly
przejsciowe, nie powodowaly zmniejszenia
mozliwosci dziatania 0séb narazonych oraz byly
sprzeczne z innymi, udokumentowanymi wy-
nikami innych badan z tego zakresu. Wartos¢
B-Pb 300 pg/l jest zgodna z zaleceniami ACGIH
oraz propozycjami SCOEL i ICOH.

Warto$¢ NDS dla otowiu i jego zwiazkdow
nieorganicznych, z wyjatkiem arsenianu oto-
wiu (II), chromianu(VI) otowiu (1), nie ulega
zmianie i wynosi 0,05 mg/m’.

Wazrostowi stezenia otowiu w powietrzu o
1 pg/m’, w warunkach 8-godzinnego narazenia
zawodowego, moze odpowiadaé wzrost stezen
ofowiu we krwi do 1,9 pg/L. W zwigzku z tym,
narazeniu zawodowemu drogg inhalacyjng na
stezenie réwne proponowanej wartosci NDS
moze odpowiadaé przyrost stezenia olowiu we
krwi do okoto 100 pg/L. Srednie geometryczne
stezenie otowiu we krwi u osob dorostych i
nienarazonych zawodowo wynosi w Niemczech
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31 pg/L, a wartosci referencyjne odpowiadajace
95-percentylowi odpowiednio: 70 pg/L u kobiet
oraz 90 pg/L. u mezczyzn (Wilhelm 1 in. 2004).
We Francji i w Republice Czeskiej Srednie
geometryczne stezenia olowiu we krwi wyno-
sily odpowiednio: 33 pg/l. (Batiarova i in.
2006) i25,7 pg/L (French Institute 2010).

Suma stezen wynikajacych z narazenia
srodowiskowego i zawodowego droga inhala-
cyjna nie powinna w zwiazku z tym przekra-
cza¢ w skrajnie niekorzystnych warunkach
200 pg B-Pb/L. W s$rodowisku pracy pewne
ilosci ofowiu moga si¢ wchlaniaé, niezaleznie
od drogi inhalacyjnej, z przewodu pokarmowe-
go. Wedlug ACGIH (2001b), w warunkach
wlasciwej kontroli warunkéw pracy wzrost
stezen olowiu we krwi spowodowany wchita-
nianiem droga pokarmowa nie powinien prze-
kracza¢ 50 + 100 pg/L. W zwigzku z tym,
proponowana wartos¢ DSB 300 pg B-Pb/L
wydaje si¢ by¢ w pelni uzasadniona.

Na podstawie wynikéw oceny wykonywa-
nych pomiaréw stezen olowiu we krwi w Pol-
sce (Trzcinka-Ochocka i in. 2005) 76% pra-
cownikéw bylo w tym czasie objetych moni-
toringiem biologicznym narazenia. W po-
szczegdlnych wojewddztwach pomiary te
byly wykonywane w 13 + 52% zakladow.
Pozorna niespdjnos¢ danych wynika z tego, ze
takie duze zaklady pracy, jak np. KGHM,
maja odpowiednie systemy opieki zdrowotne;j
pracownikéw, podezas gdy mate zaklady uni-
kaja wykonywania badan. Tylko dwa labora-
toria, wykonujacych
oznaczenia ofowiu we krwi, mialy certyfikaty
akredytacji.

Zespot Ekspertow ds. Czynnikéw Che-
micznych wystapi do Ministerstwa Zdrowia,
w ktorego gestii znajduje si¢ monitoring bio-
logiczny narazenia na oléw, o zmiane wartosci
DSB z 500 do 300 pgB-Pb/L. Proponuje si¢
jednoczesnie rezygnacje z wykonywania pomia-
réw weczesnych skutkow dziatania na ukfad
krwiotworezy, czyli oznaczania w moczu kwasu

sposrod  osiemnastu
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d-aminolewulinowego (U-ALA) oraz we krwi
protoporfiryny cynkowej (ZnPP). Niezbedne
jest takze podjecie dziatan majacych na celu

ocene wywiazywania si¢ zakladéw pracy z
obowigzku stosowania monitoringu biolo-
gicznego narazenia.

ZAKRES BADAN WSTEPNYCH I OKRESOWYCH, NARZADY (UKEADY)
KRYTYCZNE, PRZECIWWSKAZANIA LEKARSKIE DO ZATRUDNIENIA

| dr n. med. EWA WAGROWSKA- KOSKI |

Instytut Medycyny Pracy
im. prof. dr. med. Jerzego Nofera
ul. sw. Teresy od Dziecigtka Jezus 8

Zakres badania wstepnego

Ogolne badanie lekarskie ze zwrdceniem uwagi
na uklad nerwowy.

Badania pomocnicze: morfologia krwi, badanie
ogodlne moczu, stezenie kreatyniny w surowicy
oraz stezenia: olowiu we krwi, cynkoprotoporfi-
ryny w erytrocytach lub kwasu delta-amino-
lewulinowego w moczu.

Zakres badania okresowego

Ogolne badanie lekarskie ze zwrdceniem uwagi
na uktad nerwowy, a w zaleznosci od wskazan
badanie neurologiczne.

Badania pomocnicze: morfologia krwi, badanie
ogodlne moczu, stezenie kreatyniny w surowicy,
stezenia: ofowiu we krwi, cynkoprotoporfiryny
w erytrocytach lub kwasu delta-aminolewu-
linowego w moczu.

Czestotliwosé badan okresowych

Ustala lekarz, zgodnie ze szczegdétowymi
zaleceniami  jednostek badawczo-rozwojo-

wych w dziedzinie medycyny pracy z 1997 r.

Uwaga

Lekarz przeprowadzajacy badanie profilaktycz-
ne moze poszerzy¢ jego zakres o dodatkowe
specjalistyczne badania lekarskie oraz badania
pomocnicze, a takze wyznaczy¢ krotszy termin
nastepnego badania, jezeli stwierdzi, ze jest to

niezbedne do prawidlowej oceny stanu zdrowia
pracownika lub osoby przyjmowanej do pracy.

Zakres ostatniego badania okresowego
przed zakonczeniem aktywnosci
zawodowej

Ogolne badanie lekarskie ze zwrdceniem
uwagi na ukfad nerwowy, a w zaleznosci od
wskazan badanie neurologiczne.

Badania pomocnicze: morfologia krwi, badanie
ogdlne moczu, stezenie kreatyniny w surowicy,
a takze stezenia: olowiu we krwi, cynkoproto-
porfiryny w erytrocytach lub kwasu delta-
-aminolewulinowego w moczu.

Narzady (uklady) krytyczne

Uklad krwiotworczy, uklad nerwowy oraz nerki.

Przeciwwskazania lekarskie
do zatrudnienia

Choroby uktadu krwiotworczego, porfirie,
przewlekte choroby ukladu nerwowego, cho-
roby, w ktorych przebiegu wystepuje polineu-
ropatia, choroby psychiczne oraz choroby
przebiegajace z uposledzeniem funkcji nerek,
a takze cigza i okres karmienia piersia.

Uwaga

Wymienione przeciwwskazania dotycza kandy-
datow do pracy. O przeciwwskazaniach w prze-
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biegu zatrudnienia powinien decydowaé lekarz
sprawujacy opieke profilaktyczna, biorac pod
uwage wielko$¢ oraz okres trwania narazenia

zawodowego, a takze ocen¢ stopnia zaawanso-
wania i dynamike zmian chorobowych.
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