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Zamerania — diagnozy
Spektrum ochoreni - Obezita a pridruzené ochorenia, metabolické ochorenia, poskodenie
nervového systému (vratane sluchovych funkcii), imunitného systému, poruchy
reprodukéného systému, onkologické, kardiovaskularne a respiracné ochorenia, poruchy
neurobehavioralneho vyvoja

Zoznam skratiek
1-OHP 1 hydroxypyrén
As arzén
ATSDR  Agentura pre toxické latky a register chordb (Agency for Toxic
Substances and Disease Registry)

Cd kadmium

Cr chrom

CR Ceska republika

DDT Dichloérdifenyltrichloretan

DDE Dichlérdifenyldichloretylén

DINCH diizononylester kyseliny 1,2 - cyklohexandikarboxylove;j

DNA deoxyribonukleova kyselina

EFSA Europsky urad pre bezpecnost potravin (European Food Safety Authority)

EU Eur6pska tnia

HBM I'udsky biomonitoring (human biomonitoring)

HCB hexachlorbenzén

HCH hexachlorcyklohexan

Hg ortut’

HPLC vysokoucinna kvapalinova chromatografia (high performance liquid
chromatography)

HRGC vysokorozliSovacia plynovéa chromatografia (high resolution gas
chromatography)

HRMS vysokorozliSovacia hmotnostna spektrometria (high resolution mass
spectrometry)

IARC Medzinarodna agentlira na vyskum rakoviny (International Agency for

Research on Cancer)
ICP/MS  hmotnostné spektrometria s induk¢éne viazanou plazmou

IPCS Medzinarodny program chemickej bezpecnosti (International Programme
on Chemical Safety)
MeHg metylortut’

MS/MS tandemova hmotnostna spektrometria

NEHAP  Ak¢ny plan pre zivotné prostredie a zdravie obyvatel'ov SR V (National
\/ Environmental Health Action Plan V)

Ni nikel



OCP organochlorované pesticidy

OOPP osobné ochranné pracovné pomocky

PAU polycyklické aromatické uhl'ovodiky

Pb olovo

PCB polychlorované bifenyly

POP perzistentné organické polutanty

PrFUK Prirodovedecka fakulta Univerzity Komenského
PVC polyvinylchlorid

RfD Referencna davka (Reference Dose)

RUVZ Regionalny trad verejného zdravotnictva so sidlom v Banskej Bystrici
BB

SR Slovenské republika

TDI Tolerovatelny denny prijem (Tolerable daily intake)
UKF Univerzita Konstantina Filozofa v Nitre

USA Spojené Staty americké

US EPA  Agentara USA pre ochranu zivotného prostredia (United States

Environmental Protection Agency)

Vymedzenie zakladnych pojmov
Expozicia chemickej latky je kontakt organizmu s chemickou latkou cestou oralnou,

dermalnou, inhala¢nou alebo injekénou.
Prenatalny vyvoj je vyvoj dietat’a pred jeho narodenim.

Endokrinnd disrupcia je mechanizmus U¢inku niektorych chemickych latok na organizmus,

prostrednictvom naru$enia Struktary a funkcie endokrinného systému.

Kompetencie
V ramci realizdcie ludského biomonitoringu na narodnej tUrovni sa predpoklada
interdisciplinarna spolupraca odbornikov:

Odbornici v oblasti psycholdgie a medialnej komunikacie — priprava a realizacia
medidlnej kampane pred spustenim narodného HBM; priprava medidlne; kampane
a diseminacia vysledkov narodného HBM

Odbornici na etiku v zdravotnictve — posudenie etickych kritérii pri zavadzani HBM
na narodnej Girovni

Regionalni gynekologovia — oslovenie a nabor tehotnych zien v regione, vysvetlenie
vyznamu ich Ucasti v narodnom HBM

Regionalni vSeobecni lekari pre deti a dorast — nabor 11-ro¢nych deti v regione
prostrednictvom oslovenia ich rodicov, komunikécia s rodi¢mi a vysvetlenie vyznamu
ich Gi¢asti v narodnom HBM

Zdravotné sestry — vyplnenie informovaného sthlasu a zakladného dotaznika
s tehotnou Zenou, alebo rodi¢mi dietat’a; odber venoznej krvi a mocu u 11-roénych
deti a tehotnych Zien

Pracovnici biochemickych laboratérii v regiobnoch — spracovanie odobratého
biologického materialu (alikvotovanie krvi a mocu, centrifugacia krvi za ucelom



ziskania krvného séra, oznacenie a zmrazenie vzoriek krvi / krvného séra a mocu)
a jeho uskladnenie do odvozu do analytického laboratdria

e Laboratérni diagnostici / analytici na UVZ SR, RUVZ, SZU, PriF UK a UKF —
realizacia chemickych analyz vzoriek biologického materialu

e Verejni zdravotnici, lekari a odbornici na environmentalnu medicinu na UVZ SR
/ RUVZ | SZU - manaZment nirodného HBM — priprava podkladov pre
spolupracujuce zlozky, koordindcia, interpreticia vysledkov biomonitoringu, navrhy
aktualizacie prioritnych chemickych latok

e Odbornici na bioStatistiku — spracovanie vysledkov ndrodného HBM

e Technicki pracovnici — transport biologického materialu a podporné aktivity

Koordina¢ny utvar pre zavedenie I'udského biomonitoringu na narodnej Grovni bude
predstavovat’ medzirezortna riadiaca pracovna skupina pri UVZ SR, ktord bude mat
oficialny Statit HH SR (podpora v zakone €. 355/2007 Z. z.). Pracovnd skupina bude zloZena
Z ¢lenov jednotlivych riadiacich pracovisk, ktoré sa budu podielat’ na priprave HBM na
narodnej Grovni a na jeho samotnej realizacii (MZ SR, UVZ SR, RUVZ BB, SZU, PriF UK,
UKF Nitra). Poradny organ medzirezortnej riadiacej pracovnej skupiny bude zastupeny
expertmi z oblasti komunikacnej, logistickej, analytickej, technickej, epidemiologickej,
laboratérne;j, etickej, Statistickej a legislativne;.

Celkovu koordinaciu a realizaciu preventivneho postupu HBM bude realizovat’ rezort
zdravotnictva s podporou rezortu Skolstva. Nakolko je zdravie vysledkom mnohych
rozhodnuti nad ramec zdravotnej starostlivosti a ovplyviiuju ho vo vyznamnej miere externé
faktory vratane zneCisteného Zzivotného prostredia, je preto nevyhnutné presadzovat
a uplatnovat’ pristup ,,Zdravie vo vSetkych politikach“. Nasledné napravné opatrenia si budu
vyzadovat' medzirezortny pristup v spolupraci s environmentdlnym rezortom, rezortom
hospodarstva, rezortom dopravy a vystavby a rezortom podohospodarstva.

Uvod

Faktory zivotného prostredia, vratane chemickych latok v zivotnom prostredi, patria
medzi zékladné determinanty zdravia Cloveka. Expozicia ludskej populdcie chemickym
latkam zo zivotného prostredia (prostrednictvom vody, ovzdusia, potravy alebo produktov
dennej spotreby) mdze mat’ za nasledok zvysené riziko Sirokého spektra zdravotnych dopadov
— napr. metabolickych, reprodukénych,  onkologickych,  neurobehavioralnych,
kardiovaskularnych a respiraénych ochoreni, v zavislosti na chemickej latke. Pre vytvorenie
ucinnej a cielenej prevencie zameranej na uvedené multifaktoridlne ochorenia na narodnej
urovni je nevyhnutné zistit, do akej miery je slovenska populacia vystavend vybranym
chemickym latkam a ktoré skupiny populacie su najzranitel'nejSie. V¢asna detekcia vybranych
chemickych latok v 'udskom organizme a jej nasledné rieSenie je najlepSim preventivnym
opatrenim na znizenie rizika vzniku Sirokého spektra ochoreni pocas dospievania a neskor
Vv produktivnom veku Zivota.

Dolezity nastroj pre sledovanie zataze obyvatel'stva chemickymi latkami z prostredia
predstavuje ludsky biologicky monitoring (HBM = human biomonitoring), teda stanovenie
koncentracie chemickych latok alebo ich metabolitov vo vzorkach biologického materidlu
¢loveka (krv, moc¢, materské mlieko, vlasy a pod.). Vyhodou HBM je, Ze zohl'adiiuje vsetky
mozné cesty expozicie danej latke (ordlnu, inhalacni, dermdlnu, popripade injeként)



a zaroven aj Specifické charakteristiky jedinca — napr. rozdielnu schopnost’ latku vstrebat’,
metabolizovat’ a eliminovat’.

Dobra prax v mnohych krajindach Eurdpy je, ze HBM je uz zavedenou sucastou
narodnych preventivnych aktivit — napr. v CR, Nemecku, Francuzsku, Belgicku a
v niektorych severskych krajinich; mimo EU napr. v USA, Kanade, Juznej Korei
a v Japonsku (Priloha 1). V Cechach zaviedli HBM pre vybrané chemické latky na zaklade
uznesenia vlady uz v roku 1994, v Nemecku uz v 80-tych rokoch. Na Slovensku su v oblasti
HBM dostupné len ciastkové vysledky o koncentracii vybranych toxickych latok v krvi,
v materskom mlieku av moci, ziskané prostrednictvom vedeckych projektov a prevazne
zamerané na Specificky kontaminované oblasti, ktoré nereprezentuju celé izemie SR a nie je
mozné na ich podkladoch vypracovat’ preventivne opatrenia platné pre celu populaciu SR.
V roku 2019 Slovenska republika schvalila Akény plan pre zivotné prostredie a zdravie
obyvatel'ov SR (NEHAP V.). Jednou z prioritnych oblasti, ktorej sa bude SR v ak¢nom plane
v nasledujucom dlhodobom horizonte venovat’ je ,,Zavedenie narodného programu l'udského
biomonitoringu v Slovenskej republike*.

Predkladany odportc¢any navrh na vykon prevencie vychadza zo systematickych
prehl'adov a originalnych vedeckych publikécii v relevantnych karentovanych ¢asopisoch a zo
sprav medzindrodnych vedeckych institucii a agentur. Metaanalyzy su v oblasti I'udského
biomonitoringu zriedkavé. Randomizované kontrolované klinické $tudie nie st v oblasti
HBM realizované, nakol’ko tento typ $tudii predpoklada nahodné zaclenenie subjektov do
kategorii expozicia pritomna / nepritomnd, ¢o nie je mozné pri expozicii 'udskej populacie
chemickych latkam z prostredia. Vyskum v oblasti zdravotnych dopadov v l'udskej populacii
z expozicie chemickym latkam sa realizuje prostrednictvom observaénych analytickych
epidemiologickych $tadii. V uvedenych stvislostiach, hodnotenie vahy dokazov pouzivané
v klinickych s$tadiach, nie je aplikovatené v pripade hodnotenia zdravotnych dopadov
Z expozicie chemickym latkam.

Ludsky biomonitoring a jeho vyznam

V stCasnosti je uz dokazmi doloZeny a vSeobecne akceptovany fakt, Ze Zivotné
prostredie moZe predstavovat’ rizikovy faktor pre zdravie ¢loveka (Choi a kol., 2017).
Dokumentuju to vedecké studie, ktoré hodnotili expoziciu ¢loveka vybranym chemickym
latkam a jej zdravotné dopady. Jednoznacnym zdverom je, ze niektoré chemické latky do
zna¢nej miery ovplyviluju vznik nadvahy, obezity a metabolickych porach u deti a dospelych
(Newbold, 2010; Tang-Péronard a kol., 2011; Tang-Péronard a kol., 2015; Song a kol., 2016;
Lind aLind, 2018) , narast onkologickych ochoreni (Quagliariello a kol., 2017; Rodgers
a kol., 2018), stapajtci trend neplodnosti muzov a zien (Nordkap a kol., 2012; Zlatnik, 2016;
Benjamin a kol., 2017; Sifakis a kol., 2017; Piazza a Urbanetz, 2019), poskodenie nervového
systému, neurobehavioralneho vyvoja a vznik hyperaktivity a autizmu u deti (Sharma a kol.,
2019; Alosman a kol., 2019), poruchy imunitného systému a pod. (Park a kol., 2008; Hertz-
Picciotto a kol., 2008; Jusko akol., 2016). Pre vytvorenie ucinnej a cielenej prevencie
zameranej na uvedené multifaktoridlne ochorenia na narodnej Girovni je nevyhnutné zistit’, do
akej miery je slovenskd populacia vystavend vybranym chemickym latkam a ktoré skupiny
populdcie su najzranitel'nejSie.



Z hl'adiska politického kontextu je kl'icové pristipenie ¢lenskych krajin eurdpskeho
regionu WHO (WHO/EURO) k podpisaniu Ostravskej deklaracie na 6. Ministerskej
konferencii 0 zivotnom prostredi a zdravi v Ostrave v roku 2017. Ostravska deklaracia bola
zavisenim 7 roc¢ného usilia Clenskych Stitov WHO/EURO o nastavenie novych priorit
Vv oblasti environmentalneho zdravia v kontexte politiky Zdravie 2020 a Agendy TUR 2030.
Jednou z priorit je ,,minimalizacia nepriaznivych u¢inkov chemickych latok na 'udské zdravie
a zivotné prostredie: nahradenim nebezpeénych chemikalii bezpecnejSimi alternativami
vratane nechemickych; ZniZovanie vystavenia zraniteI'nych skupin rizikovym chemikalidm,
najma pocas skorého vyvoja; Posilnenie kapacit na hodnotenie rizik a vyskum s ciel'om lepSie
porozumiet’ vystaveniu I'udi uc¢inkom chemickych latok a stvisiacemu zatazeniu choréb; A
podl’a potreby uplatnit’ zdsadu predbeznej opatrnosti (Ostrava Declaration, 2017).

Na narodnej urovni bolo v Slovenskej republike vyznamnym milnikom schvélenie
Ak¢ného planu pre zivotné prostredie a zdravie obyvatelov SR (NEHAP V.) na rokovani
vlady, a to uznesenim vlady SR €. 3 v roku 2019. Jednou z prioritnych oblasti, ktorej sa bude
SR v akénom plane v nasledujucom dlhodobom horizonte venovat’ je ,,Zavedenie narodného
programu l'udského biomonitoringu v Slovenskej republike (EStokova, 2020). V ostatnych
rokoch sa potvrdil vyznam HBM ako uzito¢ného a vyznamného nastroja na kontrolu
expozicie l'udi a ul'ahéenie hodnotenia rizika z chemickych latok v prostredi (Angerer a kol.,
2007; Angerer akol.,, 2011). Vc¢asna detekcia vybranych chemickych latok v lI'udskom
organizme a jej nasledné rieSenie je najlepSim preventivnym opatrenim na znizenie vzniku
Sirokého spektra ochoreni pocas dospievania a neskor vV produktivnom veku zivota.

Vyhodou HBM je ziskanie informdcii o aktualnej vnatornej kontamindcii organizmu
(biologicky relevantna davka), ktora moze byt nasledkom expozicie z rdoznych zdrojov
a sposobov absorpcie (agregovana expozicia - cez respiracny trakt, GIT a/alebo cez pokozku),
pricom berieme do uvahy Specifické charakteristiky jedinca (absorpcia, metabolizmus a
eliminacia danej latky). HBM teda predstavuje pristup, ktory je jedineény vo svojej
komplexnosti hodnotenia expozicie chemickym latkam vSetkymi relevantnymi cestami a zo
vSetkych zloziek Zivotného prostredia. Vo vzt'ahu k hodnoteniu expozicie populaénych skupin
zne€istujucim latkam, HBM casto poskytuje ovel’a realistickejSiu analyzu ako kvantitativne
stanovenie kontaminacie zloziek zivotného prostredia chemickymi latkami (Angerer a kol.,
2007; Exley a kol., 2015; Reynders a kol., 2017), pretoze odraza redlne zatazZenie organizmu
chemickou latkou. Mnohé chemické latky sa v prostredi nachadzaji v nizkych koncentraciach,
ale maju schopnost’ bioakumulacie, ¢oho nasledkom moze byt ich vysoka koncentracia
vV l'udskom organizme. Nakol'ko sa nepriaznivy U¢inok chemickych latok na zdravie mozZe
prejavit’ len vtedy, ked’ je ¢lovek danej chemickej latke skutocne exponovany, je preukdzanie
expozicie rozhodujucim krokom pre postidenie zdravotného rizika.

HBM umoznuje pre konkrétnu chemickt latku stanovit’ priestorové a ¢asové trendy,
urcit’ faktory Zivotného Stylu prispievajiice k expozicii Cloveka atiez oznacit’ Specifické
rizikové skupiny. Je dolezitym néstrojom na podporu tvorby environmentalnych
a zdravotnych politik, pretoze poskytuje dolezité kvantitativne informacie o aktudlnej
expozicii populécie environmentadlnym znecistujucim latkam, o geografickom rozlozeni tejto
expozicie ako aj o vyslednych zdravotnych dopadoch a0 vnimavosti populacie voci
hodnotenym xenobiotikdm. Je tiez dolezitym néstrojom na overenie ucinnosti realizovanych
napravnych opatreni.



HBM umoziiuje porovnanie rozlicnych populécii — €o sa tyka expozicie aj moznych
zdrojov tejto expozicie, identifikaciu zvlast citlivych subpopulacii (napr. dojcata a deti,
tehotné zeny a pod.) a priame a presnejsie zhodnotenie rozlozenia rizika v populacii, vratane
individualnej variability v expozicii, absorpcii, metabolizme a rychlosti exkrécie chemickej
latky (Angerer a kol., 2011; Schoeters a kol., 2012).

Dolezitym vystupom HBM je odvodenie ndrodnych referencnych hodnot pre
expoziciu populdcie a stanovenie limitnych hodnét expozicie vo vztahu k zdraviu. Referen¢né
hodnoty expozicie pre populéciu predstavuji charakteristické rozmedzie, v ktorej sa nachadza
viacsina (obvykle 95%) populacie a umoznuji porovnat expoziciu jednotlivcov alebo
citlivych podskupin s expoziciou v§eobecnej populacie (Schulz a kol., 2007).

Vystupy HBM su doélezitym podkladom pre komunikaciu zdravotnych rizik s verejnostou,
ktora sa stale viac zaujima o pritomnost’ chemickych latok v Zivotnom prostredi a jej mozné
nepriaznivé dosledky na zdravie. Dostupnost’ relevantnych informacii Vv tejto oblasti mdze
napomdoct’ verejnosti pri rozhodovani zameranom napr. na zmenu Zivotného Stylu, alebo na
zmenu V stravovani, s cielom znizit' na individuédlnej Grovni expoziciu chemickym latkam z
prostredia.

Vystupy HBM zalozené na konkrétnych vysledkoch sledovanej populacie su vyuzitelné aj
V ambulancidch praktickych lekdrov av Poradniach zdravia pri RUVZ, na ktorych sa
S otdzkami a obavami 0 svoje zdravie a zdravie svojich deti, obracajii najmd osoby s citlivym
vaimanim voci svojmu zdraviu a Zivotnému prostrediu a pozaduju jednoznacné vysvetlenie
smerujuce k potvrdeniu/vyvrateniu svojich obav.

Vyber vekovych skupin pre HBM

Environmentdlna expozicia chemickym latkam nemé& rovnomernt distriblciu
Vv populacii. Charakteristika podskupin populacie, ¢o sa tyka rozdielnej zranitelnosti (napr.
ekonomicky status, zZivotny §tyl, stravovanie, denné aktivity a pod.) arozdielnej citlivosti
(napr. genetické faktory, vek, pohlavie, polymorbidita) je podstatnd, nakol’ko, spolu s udajmi
o0 toxicite konkrétnych chemickych latok, moéZze vyrazne ovplyviiovat’ zdravotné riziko
z expozicie chemickym latkam v prostredi (EPA, 2019).

V populécii je viacero podskupin, ktoré si viac citlivé na nepriaznivé faktory
prostredia, vratane expozicie chemickym latkam. Je zndme, Ze napr. deti a adolescenti nie st
— ako sa kedysi myslelo, len tzv. ,zmenSeni“ dospeli, ale je to subpopulacia s uritymi
charakteristikami, ktoré¢ ich robia vnimavej$imi k environmentalnym faktorom (Bearer, 1995;
Landrigan a kol., 2004; EPA, 2019). D6vodov je niekol’ko:

- Deti mézu mat vySSiu /rozdielnu expoziciu mnohym faktorom prostredia,
V porovnani s dospelou populéciou, napr.
o prijimaju viac jedla, tekutin a dychaji viac vzduchu v prepocte na
hmotnost’ tela;
o ich spdsob expozicie je rozdielny, v mladSom veku sa pohybuju viac pri
zemi, maji vacsi kontakt s podou v exteriéri a s prachom z povrchov
a kobercov v interiéri + davaji si do ust ruky a rézne objekty do st
(hand-to-mouth behaviour)
o ich dychova zoéna je poloZena nizsie v porovnani s dospelymi
o prijimaju  rozdielne mnozstvd vybranych potravin v porovnani
S dospelou populaciou (napr. viac mlieka a ovocia)



- Deti — predovsetkym pocas fetalneho vyvoja a v obdobi prvych mesiacov po
narodeni, maju rozdielnu schopnost’” metabolizovat’ a vylucovat' chemické latky
V porovnani s dospelymi.

- Deti v doj¢enskom veku su vystavené vySSiemu riziku ako deti starSie a dospeli, aj
v désledku ich vysoko ucinnej gastrointestindlnej absorpcie, fyziologickej nezrelosti
homeostazy a detoxikacnych mechanizmov. Najvyznamnej$im zdrojom expozicie
chemickym latkam je pre dojc¢ata materské mlicko (WHO, 2010).

- Organizmus dietata je v S§tddiu vyvoja ato ho robi ovela viac citlivym voci
posobeniu environmentalnych faktorov. Pocas prenatilneho obdobia dochéadza
k vel'mi rychlemu vyvoju organizmu. Embryo a plod je citlivé vo¢i pésobeniu napr.
endokrinnych rozrusovaov a aj relativne malé zmeny vo vyvoji moézu mat
V postnatalnom zivote zavazné zdravotné nasledky. NavySe, vyvoj niektorych
organov, ako napr. mozog alebo pltca, intenzivne pokracuje aj pocas skorého
postnatalneho obdobia.

- Deti, v porovnani s dospelymi, maji pred sebou viac rokov zivota a tym padom maja
viac ¢asu na vyvoj ochorenia ako reakcie na pdsobenie chemickych latok v skorych
Stadiach vyvoja.

Ochrana zdravého vyvinu deti je zakladom pre udrzatenost’ I'udského druhu. Prvé
stretnutie dietata s chemickymi latkami sa deje eSte pred narodenim ich prestupom cez
placentu (Soechitram a kol., 2004; Park a kol., 2008; Pan a kol., 2009; Patayova a kol., 2013;
Forns akol., 2015; Iszatt a kol., 2015; Zhang akol., 2018) a nasledne prostrednictvom
materského mlieka (Landrigan a kol., 1998; Landrigan a kol., 2004; Yu a kol., 2007; Lancz
a kol., 2015; Jusko a kol., 2016; Palkovi¢ova Murinova a kol., 2017). Prenatalna a postnatalna
expozicia chemickym latkam z prostredia sa dava do stivisu s mnohymi ochoreniami, vratane
astmy a alergickych ochoreni, rakoviny (IARC, 2013), neurobehavioralneho poSkodenia (Li,
1999: Park a kol., 2009; Palkovi¢ova Murinova a kol., 2016; Sov¢ikova a kol., 2016; Sharma
a kol., 2019) a porach endokrinného systému (Rogan a Ragan, 2003; Ulbrich a Stahlmann,
2004; Langer akol., 2007; Newbold, 2010; Delvaux a kol., 2014; Trasande a kol., 2015;
Veiga-Lopez a kol., 2018; Buha a kol., 2018).

Mnohé HBM na narodnej tirovni v EU (napr. v Belgicku), maju ako jednu z cielovych
skupin HBM deti v ¢o najskorSom §tadiu vyvoja - vySetruju sa novorodenci a ich matky (krv
tehotnej Zeny, pupocnikova krv a nasledne materské mlieko) z dévodu ich vysokej citlivosti
atiez moznosti sledovat ich dlhodobo az do dospelosti (Schoeters akol., 2012). Studie
novorodeneckych kohort maju zaroven velky vyznam pri hodnoteni kauzality medzi
expoziciou chemickej latke a zdravotnym stavom (Ganzleben a kol., 2017). Dalsou citlivou
skupinou su deti v Skolskom veku a adolescenti, ktorych expozicia odraza znecistenie
prostredia, v ktorom ziju a zaroven este nie je ich expozicia ovplyvnena dochadzanim do
prace, stahovanim apracovnym prostredim. Deospela populicia Vv reprodukénom
a produktivnom veku je idedlnou skupinou pre monitorovanie ,,typickej“ expozicie dospelého
zivotného Stylu (Schoeters a kol., 2017). Na druhej strane, starnica populacia mdze mat
vyrazne odliSnt expoziciu chemickym latkam, nie len ako ddésledok vysSieho veku
a pridruzenej polymorbidity, ale aj v dosledku zmenenej vykonnosti mentalnych a fyzickych
funkcii (EPA, 2019).






Stanovenie prioritizacie chemickych latok pre HBM na zaklade vahy dokazov

(Referencie v Prilohe 2):

Kritéria pre zaradenie chemickych latok do HBM (www.cdc.gov; EPA, 2019):

e Predpoklad expozicie / vedecké data o expozicii populacie

e Zavaznost’ zdravotnych dopadov z expozicie

e Dostupnost’ analytickych metdd na narodnej urovni (presnost’, citlivost’, rychlost’ .....)
e Dostupnost’ vhodného biomarkera expozicie

e Dostupnost’ vzoriek biologického materialu / moznost’ zberu biologického materialu

TOXICKE KOVY

Arzén (As) - 2.miesto v zozname prioritnych nebezpeénych latok podl'a ATSDR (2019)

Vyskyt/ zdroj - prirodzene v pode a horninach, najmd v minerdloch a rudach obsahujucich
med’ alebo olovo. Expozicia ¢loveka - jedlom, pitnou vodou alebo vdychovanym vzduchom,
u deti aj pozitim CiastoCiek prachu a pody. Osud v organizme - véc¢Sina vyluc¢ena mocom v
priebehu niekolkych dni, ¢ast’ anorganického As moze zostat’ v tele par mesiacov (ATSDR,
2007a).

Zdravotné dopady a zdovodnenie zaradenia s ohl'adom na zdravie:

reprodukéna a vyvojova toxicita —vyskyt vrodenych chyb (FAO/WHO, 2011; Kim and
Kim, 2015; Milton et al., 2005); vyssie riziko spontannych potratov, narodenia mftveho
dietata, snizSou podrodnou hmotnostou a vysSou novorodeneckou a dojcenskou
umrtnost'ou (Quansah et al., 2015).

neurotoxicita - chronicka expozicia deti a adolescentov - neurobehavioralne nasledky
napr. nizsie IQ (Tolins et al., 2014); prenatdlna expozicia - vplyv na IQ deti
v predskolskom veku (Hamadani et al., 2011).

vyvoj - vplyv na velkost plodu (Kippler et al., 2012b), niz$ia pérodnt hmotnost’ a obvod
hlavy a hrudnika pri narodeni (Rahman et al., 2009).

karcinogenita — karcinogén skupiny 1 IARC; rakovina koze, pl'ic a mo¢ového mechura
(IARC, 2012, 2014)

hepatotoxicita - (NRC, 2001) chronicka hepatitida a cirh6za (Hsu et al., 2016);
cholestaza (Hernandez-Zavala et al., 1999)

nefrotoxicita — vyssie riziko tubularnej a glomerularnej dysfunkcie (Chen et al., 2011);
vzt'ah s albuminuriou, proteintriou a umrtnost'ou na chronické ochorenie obli¢iek (Zheng
etal., 2015)

diabetes a obezita - abnormalny metabolizmus glukdzy, diabetes II. typu (FAO/WHO,
2011)

kardiovaskularny systém — chronicka expozicia - hypertenzia (Rahman et al., 1999)
aini KVCH (Chowdhury et al., 2018; NRC, 2001); vysSia umrtnost na KVCH
(Burroughs Pefia a Rollins, 2017; Tsai et al., 1999; Tsuda et al., 1990); vztah medzi
prenatalnou a skorou postnatalnou expoziciou As a vyssim TK u deti (Hawkesworth et
al., 2012)

respiraény systém - znizena vitalna kapacita pI'ic u deti (Recio-Vega et al., 2015)

Olovo (PDb) - 2.miesto v zozname prioritnych nebezpecnych latok podl'a ATSDR


http://www.cdc.gov/

Vyskyt/zdroj - V minulosti spalovanie olovnatého benzinu, poda a prach. Expozicia ¢loveka -
prostrednictvom potravin, pitnej vody (napr. potrubia v starych domoch) alebo vdychovanim
kontaminovaného prachu (najmd malé deti) + cigaretovy dym; prenatilne — prestup cez
placentu; prestup cez hematoencefalicku bariéru
Osud v organizme — pri rovnakej oralnej expozicii dospelych adeti maju deti vySSiu
koncentraciu Pb v krvi, pretoze absorbuju az 50% pozitého Pb. 99% mnozZstva Pb, ktor¢ sa
dostane do tela dospelého Cloveka, je v priebehu niekolkych tyzdnov vylucenych mocom
alebo stolicou, u deti je to iba 32%. Kontinualna expozicia Pb - hromadenie najméa v kostiach.
Cast’ Pb uloZeného v kostiach sa moze opit’ uvolfiovat do krvného obehu - napr. poéas
tehotenstva a dojcenia, po zlomeni kosti...
Zdravotné dopady a zdovodnenie zaradenia s ohl'adom na zdravie:
e neurotoxicita (Baeyens et al., 2014)
o deti: spomalenie mentalneho vyvoja, nizSie IQ (ATSDR, 2007b); poskodenie
mozgu, mentdlna retardacia, problémy so spravanim a oneskorenym vyvojom,
ADHD (Donzelli et al., 2019).
o Dospeli - poSkodenie zmyslovych organov (zhorSeny zrak a sluch) a kognitivnych
funkcii (Sanders et al., 2009); pokles inteligencie, zhorSenie pamite, rychlosti

spracovania podnetu, porozumenia a Citania, vizualno-priestorovych schopnosti
a motoriky, vyskyt degenerativnych zmien + biomarkery Alzheimerovej choroby,
vyssie riziko vzniku Parkinsonovej choroby, kognitivne deficity, najméd vizuéalno-
priestorové deficity; tzkosti, depresie a fobie, antisocialne spravanie (Mason et al.,
2014; Reuben, 2018).

e Vyvojova toxicita - predCasné narodenie alebo niz§ia poérodnd hmotnost’ dietata
(Berkowitz et al., 2006; Gonzalez-Cossio et al., 1997; Nye et al., 2016)

e Karcinogenita - potencialny karcinogén pre ¢loveka (skupina 2B) (IARC, 1987) +
anorganické zlui¢eniny Pb pravdepodobne karcinogénne pre ¢loveka (skupina 2A) (IARC,
2006).

e Nefrotoxicita (Ekong et al., 2006).

e Imunotoxicita a zapal - zvySenie hladin zapalovych medidtorov, narusenie regulacie
imunitného systému, toxické pdsobenie na dychaci, nervovy, traviaci, kardiovaskularny a
mocovy systém (Boskabady et al., 2018).

e Kardiovaskularny systém - vyssie riziko KVCH - koronarna choroba srdca (Chowdhury
et al., 2018), mozgova prihoda a ochorenie periférnych ciev (Navas-Acien et al., 2007);
hypertenzia (Navas-Acien a kol., 2007), mozné zvysenie krvného tlaku u tehotnych zien
pri nizkej expozicii (Wells et al., 2011); vplyv Pb na niektoré enzymatické reakcie
kritické pri syntéze hému .... anémia (EHC, 1995).

Ortut’ (Hg) - 3.miesto v zozname prioritnych nebezpecnych latok podl'a ATSDR (2019)
Vyskyt/zdroje — prirodzeny vyskyt v prostredi v troch formach: metalicka ortut’, organicka
ortut’ a anorganicka ortut. NajbeznejSia organicka zlic¢enina Hg v Zivotnom prostredi =
metylortutt (MeHg) primarne produkovana mikroorganizmami. Expozicia c¢loveka -

potencidlny zdroj expozicie metalickej Hg pre vSeobecnu populaciu - amalgamové zubné
vyplne (zvlast citlivé - tehotné Zeny, deti do 3 (6) rokov, l'udia s poskodenou funkciou
obliciek, s hypersenzitivnou imunitnou odpoved’'ou na kovy). MeHg - strava bohatt na ryby,
mikkyse alebo morské cicavce (velryby, tulene, delfiny a mroZe) z kontaminovanych oblasti



+ bioakumulacia MeHg v potravinovom retazci (ATSDR, 1999). Metalickd Hg a MeHg -
prechod cez placentu, koncentracie MeHg v krvi plodu moézu byt vysSie v porovnani
s matkou (Kajiwara et al. 1996, Jedrychowski et al. 2007); dojcata - anorganicka Hg a MeHg
prostrednictvom materského mlieka. Osud v organizme - vdychnutie vyparov metalickej Hg -
asi 80% priamo z pl'ic do krvného obehu + rychly prechod do inych ¢asti tela vratane mozgu

a obli¢iek. Vicsina absorbovanej metalickej Hg sa vylu¢i moCom a stolicou, Cast’ sa moze
hromadit’ v oblickdch a v mozgu. MeHg — vyborné vstrebavanie gastrointestindlnym traktom
(asi 95%). Organicka Hg - 'ahko vstupuje do mozgu a tak ako metalicka Hg, ak sa v mozgu
premeni na anorganickd formu, moze tam zostat’ ulozend dlhsiu dobu. Hg vypary a expozicia
MeHg - nebezpecnejsia pre malé deti ako pre dospelych, pretoze MeHg l'ahSie prechadza do
mozgu malych deti a mdze narusit’ vyvojovy proces (ATSDR, 1999).

Zdravotné dopady a zdovodnenie zaradenia s ohl'adom na zdravie:

e Karcinogenita - zli¢eniny MeHg - potencidlne karcinogénne pre l'udi (skupina 2B)
(IARC, 1993).

e Neurotoxicita — prenatalna expozicia Hg - poruchy nervového a kognitivneho vyvoja
(Kampa a Castanas, 2008; Rice a kol., 2014; Myers et al. 2009), nizke verbalne skore 1Q
a suboptimalne skoére v socidlnom vyvoji, jemnej motorike a prosocidlnom spravani
(Oken a Bellinger, 2008); expozicia u deti - mentalna retardacia (Huang et al. 2014;
Mohamed a kol. 2015; Mahmud a kol. 2016; Ye a kol. 2017); epilepsia, poSkodenie
mozocku (Liu et al., 2010); zhorSend pamét’ (Tang et al. 2015; Aaseth et al. 2018; Kaur a
kol. 2018), nespavost’ (Zhou et al. 2014; Do et al., 2017) a tremor (WHO 2017;
Calabresea et al., 2018); neurotoxicky vplyv u deti — pri ovela niz$ich expoziciach ako
u dospelych (Grandjean a Landrigan, 2006).

e Vyvojova toxicita — poruchy rastu, deformacie koncatin (Liu et al., 2010); expozicia
MeHg — aj oneskorené Uc¢inky na plod — dieta sa narodi bez zrejmych zdravotnych
nasledkov, G€¢inky sa prejavia neskor napr. napriklad pomal§im dosahovanim vyvojovych
medznikov (napr. veku prvej chddze a rozpravania) (ATSDR, 1999).

e Spektrum u¢inkov - Sharma et al. (2019), prehl'ad 171 §tadii, skimajucich koncentraciu
Hg v krvi, pupoc¢niku alebo materskom mlieku,

e poruchy nervového vyvoja a neurologickych funkcii (50 Studii),

e poruchy fyzického zdravia a neurotoxické priznaky (6),

e psychiatrické stavy a poruchy suvisiacich so stresom (4),

e vplyv na imunitny systém (9), metabolicky systém (10), funkciu Stitnej zl'azy
(6), funkciu pecene (4), funkciu oblic¢iek (9), funkciu kardiovaskularneho
systému (16), vplyv na hematologické parametre (4), na oxidacny stres alebo
poSkodenie DNA (14), na expresiu génov (6), reprodukciu (11), prenatilne
zdravie a pdérodné parametre (16), antropometriu (5), o¢né choroby (4), a
dalsie (9).

¢ Imunitny a reprodukény systém (Rice a Barone Jr., 2000; WHO, 2017).

e Poruchy metabolizmu - zvysené riziko DM2 (Schumacher a Abbott 2017; Jeon a kol.
2015; Wallin a kol. 2017; Jeppesen a kol. 2015), skodlivy vplyv na vyvoj a funkciu beta
buniek pankreasu (Schumacher a Abbott 2017; Jeon et al., 2015; Jia et al. 2015).

Kadmium (Cd) - 7. miesto v zozname prioritnych nebezpe¢nych latok (ATSDR, 2019)




Vyskyt / zdroje —Cd sa mdze hromadit’ vo vodnych organizmoch a pol'nohospodarskych

plodinach (Nordberg et al., 2015). Expozicia Cloveka — hlavne fajcenie (10 - 50%

inhalovaného Cd sa absorbuje); nefajciari - voda a potraviny (5 - 10% prijatého Cd sa

absorbuje). Osud v organizme — akumulacia v obli¢kach (hlavne) a v peceni, mala Cast’ je
vyli¢end mocom a stolicou (ATSDR, 2012). Koncentracia Cd v moc¢i = zataZenie tela pri
dlhodobej expozicii, koncentracia Cd v krvi = ukazovatel’ nedavnej expozicie.

Zdravotné dopady a zdovodnenie zaradenia s ohl'adom na zdravie:

e Karcinogenita - T'udsky karcinogén (skupina 1B) (IARC, 1993); u muZov - 4-nasobné
zvysenie umrtnosti na rakovinu pri koncentracii Cd v moc¢i nad 0,48 pg/g kreatininu a 1,7-
nasobné zvysenie umrtnosti zo vSetkych pri¢in (Menke et al., 2009); vyssie riziko rakoviny
pl'aic (Nawrot et al., 2006), pankreasu (Kriegel et al. 2006), moc¢ového mechura (Kellen et
al., 2007) prsnika (McElroy et al. 2006), endometria (Akesson et al. 2008), abnormélne
sérové hladiny prostatického Specifického antigénu (PSA) (Zeng et al. 2004; van
Wijngaarden et al. 2008), vyssie riziko rakoviny prostaty (Vinceti et al. 2007); rakovina
u deti (Sherief et al., 2015).

e Nefrotoxicita — chronickd expozicia - tubularne poskodenie so stratou reabsorpénej
kapacity pre nutrienty, vitaminy a mineraly (IPCS, 1992) + zvySené vylu¢ovanie véapnika
mocom, rychla demineralizacia kosti (Akesson et al., 2005, 2006; Gallagher et al. 2008;
Schutte et al., 2008); Citlivejsie skupiny (napr. tehotné Zeny, starsi I'udia) - az osteopor6za

a zvys$ené riziko zlomenin (Akesson et al., 2014).

e Metabolické poskodenie - zvysené riziko prediabetu a diabetu (Schwartz et al., 2003)

o Kardiovaskularny systém - hypertenzia (Eum et al., 2008); zvySené riziko ochorenia
periférnych artérii (Navas-Acien et al. 2004, 2005), KVCH a koronarnej choroby srdca
(Chowdhury et al., 2018); vyssie riziko infarktu myokardu u zien s koncentraciou Cd
v mo¢i vys$Sou ako 0,88 pg/g kreatininu (Everett a Frithsen, 2008).

e Mortalita vSeobecne - 20% narast imrtnosti v oblasti s nizkou expoziciou a 44% narast v
oblasti s vysokou expoziciou Cd (Nawrot et al., 2008).

e Vyvojova toxicita - negativny vplyv na porodnii dizku a hmotnost’ (Gardner et al., 2013;
Tian et al., 2009; Vidal et al., 2015), na 1Q u deti (Kippler et al., 2012a; Tian et al., 2009).

¢ Funkcia Stitnej ZPazy - Yorita Christensen (2013); rozdielne ucinky expozicie Cd na
funkciu §titnej Zl'azy u muZov (Jain and Choi, 2016).

Nikel (Ni) - nachadza sa v zozname prioritnych nebezpec¢nych latok podla ATSDR (2019)

Vyskyt/ zdroj - prirodzene v zemskej kore - v pdde, uvoltiuje sa do ovzdusia alebo vody
pri tazbe a z priemyslu, ktory vyraba alebo pouziva Ni a jeho zliatiny alebo zliceniny, pri
spalovani ropy, uhlia a odpadu. Zluceniny Ni sa pouzivaji na pokovovanie, na farbenie
keramiky, na vyrobu batérii a ako katalyzatory chemickych reakcii. Expozicia ¢loveka -
jedlom, pitnou vodou alebo vdychovanym vzduchom, cigaretovym dymom, u deti aj poZitim
CiastoCiek prachu a pddy. Ni obsahuje aj nerezova ocel’, mince, niektoré Sperky a vyuzitie ma
I vmedicine (napr. koronarne stenty, endoprotézy, fixné ortodontické aparaty). Osud
Vv organizme — absorpcia Ni z kontaminovanej pitnej vody prebieha I'ahSie v porovnani s Ni
konzumovanim v potrave a Vv tele sa dalej distribuuje do vSetkych organov, hlavne do
oblic¢iek. Vécsina Ni sa vylu¢i mo¢om v priebehu tyzdna (ATSDR, 2005).
Zdravotné dopady a zdovodnenie zaradenia s ohl'adom na zdravie:




e Stadie profesionalnej expozicie, hlasenia o alergickej kontaktnej dermatitide a $tadie na
zvieratach — primarnym ciel'om toxicity po inhalacii je dychaci trakt a imunitny systém,
po oralnej alebo dermalnej expozicii pravdepodobne reprodukény systém (ATSDR,
2005).

e kontaktna dermatitida — najCastejSie hlaseny nepriaznivy ucinok — profesionalna
expozicia 1 bezna populécia (Sperky a protetické pomodcky, obsahujiuce Ni). Priblizne 10—
20% beznej populacie je senzibilizovanych na Ni (ATSDR, 2005).

e respiracny systém — poskodenie po expozicii koncentracidm Ni ovela vys$Sim, ako su
zvycajne v zivotnom prostredi (ATSDR, 2005).

e diabetes — zvySené koncentracie Ni v moci na zaciatku tehotenstva — zvysené riziko
gestacného diabetu (Wang et al., 2020)

e reprodukény systém — U dievcat: prenatilna expozicia — pomalsi vyvoj prsnikov; vyssSie
koncentracie Ni v 8-13 rokoch — vyssie hladiny testosteronu (Asharp et al., 2019).

e Kkarcinogenita — karcinogén skupiny 1 IARC; rakovina pluc, nosovej dutiny a
paranazalnych dutin (IARC, 2012)

Chrém (Cr) - nachadza sa v zozname prioritnych nebezpec¢nych latok podl'a ATSDR
(2019). Tri hlavné formy chrému sa: Cr (0), Cr (IIT) a Cr (VI). Pre l'udské zdravie je potrebné
malé mnozstvo Cr (III). Vyskyt/ zdroj - prirodzene v horninach a v pode vo forme zltcenin s
d’al§imi prvkami a vo vzduchu, vode apdde aj po uvolneni z priemyselnych odvetvi
vyuzivajucich Cr (galvanické pokovovanie, vyroba textilu a vyrobky na baze chréomu).
Expozicia ¢loveka — jedlom (Cr III), kontaminovanou pitnou vodou alebo vdychovanym
vzduchom (Cr VI), cigaretovym dymom (Cr VI), u deti aj pozitim ¢iastociek prachu a pody.
Cr mdzu obsahovat’ aj spotrebné vyrobky, napr. nerezovy riad, drevo oSetrené dichrémanom

mednatym alebo koza oSetrena siranom chromovym. Osud v organizme — po vdychnuti mézu
niektoré formy Cr zostat v plicach nieckol’ko rokov. Cr (VI) sa v tele meni na Cr (III).
Vécsina Cr sa vylu¢i moc¢om v priebehu tyzdna, ¢ast’ méze zostat’ v bunkach niekol’ko rokov
alebo dlhsie (ATSDR, 2012b).

Zdravotné dopady a zdovodnenie zaradenia s ohl'adom na zdravie:

e Zlu¢eniny Cr (III) st menej toxické v porovnani s Cr (V1)

e respiracny systém — zhorSena funkcia pl'ic (Hamzah et al., 2016; Zheng et al., 2013),
u jedincov vysoko citlivych na zlti€eniny Cr (VI) komplikacie spojené s dychanim ako
napr. astma (ATSDR, 2012b)

e hematologické ucinky - zniZenie celkového poctu cervenych krviniek, zvySené
hladiny leukocytov a zvySeny pocet nezrelych erytrocytov po poziti Cr (Ramzan et al.,
2011; Ray, 2016)

e reprodukéna a vyvojova toxicita — prenatilna expozicia — nizSia odhadovana
hmotnost’ plodu v 3. trimestri tehotenstva (Peng et al., 2018), niZ§i objem semennikov
a kratsia anogenitalna vzdialenost’ u chlapcov (2-3 roky) (Huang et al., 2020)

e oxidacny stres - U deti s vysokou koncentraciou Cr v moci boli pozorované zvysené
hladiny 8-hydroxy-2'-deoxyguanozinu (8-OHdG) - biomarker oxida¢ného poskodenia
DNA (Wong et al. 2005).

e karcinogenita — Cr (VI) je karcinogén skupiny 1 IARC; rakovina plic, nosa
a nosovych dutin (IARC, 2012)



e nepriaznivé gastrointestindlne, hematologické, imunitné, G¢inky na oblicky a pecen
(Al Osman et al., 2019)

ZMAKCOVADLA DO PLASTOV (plastifikatory)

Ftalaty - zaradené medzi najrozSirenejSie environmentalne polutanty (Latini, 2005; Hauser
and Calafat, 2005; WHO, 2003; Heudorf et al. 2007; Gennings et al. 2014; Wittassek et al.
2011).

Vyskyt / zdroje — pouzitie v plastoch z polyvinylchloridu (PVC) a vyrobkoch z nich na
zvysenie ich pruznosti ((Andrady et al., 2009; Halden, 2010).) - podlahové krytiny,
nepremokavé odevy, potravinové obaly, detské hracky, v oblasti mediciny napr. vaky krvnych
konzerv, katétre, infuzne sety; kozmetické pripravky, v textilnom priemysle; pri vyrobe
Cistiacich pripravkov (sapondty), pesticidov, farieb a mazadiel (Koch and Angerer 2012; Shen
et al., 2009; Latini et al., 2005; Latini et al., 2006; Lottrup et al., 2006). Expozicia ¢loveka —
kovalentné véizby v materidloch slabé, dochadza k uvolfiovaniu do prostredia odparovanim do
vzduchu, migraciou do potravin alebo inych materidlov = ordlna, inhala¢nid aj dermalna

expozicia; maju schopnost’ priamych aditivnych ucinkov (Howdeshell et al. 2017). Osud
vV organizme — nie s perzistentné, vylu¢ovanie prebicha mocom v priebehu niekolkych
hodin, alebo dni.

Zdravotné dopady a zdovodnenie zaradenia s oh'adom na zdravie:

e Vyvojova a reprodukéna toxicita - prenatalna a skora postnatalna expozicia - vplyv na
vyvoj pohlavnych organov, kvalitu spermii, ndstup puberty u zien (Latini et al., 2003;
Latini, 2005; Latini et al., 2006; Hauser et al, 2004; Main et al., 2006; Jurewicz and
Hanke, 2011; Meeker et al, 2009; Swan, 2008; Swan et al., 2005; Lottrup et al., 2006;
Colon et al.,, 2000; Frederiksen et al., 2012), hladinu pohlavnych horménov u
novorodencov (Lin, 2011), vzt'ah k potratovosti (Toft et al. 2012) a vyvojovej toxicite
(Stroheker et al, 2005; Chauvigne et al., 2009). Muzi — zmeny markerov volného
testosteronu (Mendiola et al., 2011), zvySené poSkodenie morfologie a DNA spermii
(Hauser et al., 2007; Duty et al., 2003b; Zhang et al., 2006), poSkodenie mobility
a koncentracie spermii (Duty et al., 2003a; Hauser et al., 2006) a d’al§imi poruchami
suvisiacimi so schopnostou reprodukcie (Pan et al., 2006; Duty et al., 2005; Jonsson et
al., 2005).

e DalSie zdravotné dopady mechanizmom endokrinného rozrusenia: Gennings et al.
2014; Hatch et al, 2010; Sathyanarayana, 2008; Bekd et al. 2013); poruchy funkcie Stitnej
zl'azy (Meeker et al, 2007), obezita (Hatch et al, 2010) a diabetes (Svensson et al., 2011),
zépalové biomarkery a oxidacny stres (Ferguson et al., 2006); dospeli muzi - metabolické
poruchy (napr. inzulinova rezistencia, vy$$i obvodom pasu) (Stahlhut et al., 2007).

e Neurotoxicita - prenatalna expozicia — vplyv na mentalny, psychomotoricky a
behaviordlny vyvoj dietata (Whyatt et al., 2012; Kim et al., 2011; Engel et al., 2010;
Swan et al., 2010); autizmus (Testa et al, 2012), nizSia slovna zasoba a 1Q skore (Cho et
al, 2010).

e Imunotoxicita a zapal — vyssie riziko vzniku chronickej dermatitidy v ranom detstve
(Just et al, 2012); vznik alergii, astmy, dychacich problémov a ekzému (Bornehag et al.,
2010; Jaakkola et al., 2008; Kolarik et al., 2008); dospeli muzi - zniZzenie funkcie plic
(Hoppin et al., 2004) a metabolické poruchy ako inzulinova rezistencia a vysSim
obvodom pasu (Stahlhut et al., 2007) a poruchami §titnej zI'azy (Meeker et al., 2007)



DINCH - vyrabany pod znackou Hexamoll DINCH); novodobé néhrada za ftalaty (postupne
od 2002; Kasper-Sonnenberg et al., 2019; Wadey, 2013). Vyskyt / zdroje — vid’ vysSie,
Specidlne vyvinuty pre produkty, u ktorych sa predpoklada kontakt s organizmom c¢loveka
(hracky, obalové materidly potravin a kozmetiky, zdravotnicke pomocky) (EFSA, 2006).

Expozicia ¢loveka — konzumadcia kontaminovanej potravy (oralny prijem tvori asi 90%
prijmu), menej pozitim prachu (Kasper-Sonnenberg et al., 2019). Vyssi pomer prijmu z

prachu u malych deti, kvoli znizenym hygienickym navykom (tzv. prijem ,,z ruky do ust®)
(Weiss et al., 2018; Fromme et al., 2016). Osud v organizme — po vstupe do organizmu
podlieha rychlej metabolizacii a vzniknuté metabolity sa vylu¢uju moc¢om (Koch et al., 2013;
Silva et al., 2012).

Zdravotné dopady a zdovodnenie zaradenia s ohl'adom na zdravie: DINCH je relativne novou
chemickou zluceninou, daje 0 moznom vplyve na zdravie 'udi st pomerne obmedzené.

e Zdravotné dopady mechanizmom endokrinného rozrusenia- zatial nebola
potvrdena vyznamna schopnost’ endokrinnej disrupcie (Engel et al., 2018; EFSA,
2006) ani reprodukéna ¢i vyvojova toxicita (EFSA, 2006); Zeny - vztah k niz§im
hladindm estradiolu (hl. u star§ich Zien v porovnani s mlads$imi), ale bez vplyvu na
hrubku steny endometria, alebo pocet dozrievajucich oocytov (Minguez-Alarcon et al.,
2016); nepotvrdilo sa zvySené riziko predcasného porodu (Zhang et al., 2020).

e Vysledky toxikologickych Studii na zvieratach - vicSinou zamerané na vplyvy
samotného DINCH, ale udaje tykajuce sa jeho primarnych a sekunddrnych
metabolitov nie su k dispozicii takmer ziadne (Engel et al., 2018).

o prenatdlna expozicia DINCH na zvieratdich — nekonzistentné vysledky, ¢o sa tyka
produkcie testosteronu — vplyv na fyziologiu reprodukénych organov a hladinu
testosteronu v postnatalnom obdobi (Campioli et al. 2017), Furr et al. (2014)
zniZenie testosteronu nepozorovali.

o ziadna vyvojova alebo reprodukéna toxicita, ani dvojgenera¢nej Studii (Council of
the European Parliament, 2005) u potkanov a kralikov

o zmeny v koncentracii glukézy v sére a vplyv na pe€ent (Campioli et al., 2017).

o Vysoka expozicia potkanov - Specificka toxicita pre oblicky (Campioli et al., 2017;
EFSA, 2006) a stitnu zl'azu (Campioli et al., 2017; Bhat et al., 2014).

e In vitro $tudie - Stadia zamerana na potencialne endokrinné vlastnosti DINCH a jeho
piatich metabolitov - DINCH nevykazoval endokrinnu aktivitu, ale jeho metabolity
aktivovali vSetky endokrinné receptory, ale len vo vysokych koncentraciach (asi o tri
rady vyssie koncentracie ako byvaju v 'udskom moci) (Engel et al., 2018); DINCH je
biologicky aktivny, ovplyviiuje gény zapojené do vyznamnych bunecnych procesov,
vratane bunkového pohybu a detoxikéacie (Nardelli et al., 2015); cytotoxické ucinky na
mysSie bunky (Eljezi et al. 2017).

Napriek tomu, Ze sa sucasné expozicia 'udi DINCH povaZzuje za bezpe¢nu, na zaklade
rychlo sa zvySujuceho trendu produkcie a teda aj spotreby DINCH (Kasper-Sonnenberg et al.,
2019; HBMA4EU, 2018; BASF, 2014), je vhodna obozretnost’, ked'Ze mozeme predpokladat’
zvySujuicu sa expoziciu populédcie. Toto potvrdzuju déata 'udského biomonitoringu viacerych
Statov Eurdpy (Kasper-Sonnenberg et al., 2019; Schiitze et al., 2015; Fromme et al., 2016;
Correia-sa et al., 2017; Giovanoulis et al., 2018), Australie (Gomez et al., 2016) aj Ameriky



(Silva et al, 2019; Silva et al, 2013). Zatial’ boli vo vSetkych menovanych §tidiach namerané
expozicie DINCH hlboko pod stanovenymi bezpe¢nymi expozi¢nymi limity tolerovatelného
denného prijmu (TDI), aj peroralnej referencnej davky (RfD) stanovenymi Eurdpskym
uradom pre bezpecnost’ potravin (ESFA) (EFSA, 2006; Bhat et al., 2014).

PERZISTENTNE ORGANICKE ZLUCENINY

Polychlorované bifenyly -

Vyskyt / zdroje — perzistentné lipofilné organochloérované zlti€eniny, rezistentné voci rozpadu,
transport na velké vzdialenosti a bioakumulacia; v minulosti Siroké uplatnenie v priemysle
(hydraulick¢ a dielektrické kvapaliny, plasty, laky, farby, adheziva, transformatory,
kondenzatory, spomalovace horenia,...) (Okkerman a Van Der Putte, 2001). Nasledok —
zneCistenie Zzivotného prostredia. Od 70-tych rokov - produkcia postupne zakazana
a pouzivanie regulované (Vondracek et al., 2005; Howell et al., 2008). Stale dochadza
K produkcii tzv. nonlegacy PCBs, neumyselne vytvarané ako produkty pri vyrobe farieb
a pigmentov (Hu and Hornbuckle, 2010, Rodenburg et al., 2010, Grossman, 2013).
V Ceskoslovensku — vyroba PCB v chemickom zavode Chemko Strazské (1959 — 1984); do
roku 1989 sa PCB pouzivali ako surovina pro vyrobu d’alsich produktov (Linderholm et al.,
2007; Park et al, 2009; RECETOX, 2007). Expozicia ¢loveka — Hlavny zdroj - konzumacia
kontaminovanych potravin (Feinberg et al., 2011, Schecter et al., 2010), inhalacia
kontaminovaného vzduchu vo vonkajSom i vnatornom prostredi (Ludewig et al., 2008,

Persoon et al., 2010). Prva expozicia PCB - v prenatadlnom obdobi transportom cez placentu z
tela matky anasledne prostrednictvom konzumacie materského mlieka (Patayova et al.,
2013). Osud v organizme — bioakumulacia v tukovom tkanive (Okkerman, Van Der Putte,

2001; James, 2001).
Zdravotné dopady a zddévodnenie zaradenia s ohl'adom na zdravie:

e Reprodukéné a vyvojové ucinky — pokles poctu spermii, spomalenie ich
pohyblivosti, spontanne aborty, vyvojové anomalie muZského pohlavného ustrojenstva
(kryptorchizmus a hypospadia), zvyseny vyskyt endometriozy (Yao et al., 2017; Wigle
et al 2008; Wolff et al 2008, Birnbaum, 2004); nizka pérodna hmotnost’ (Konishi et
al., 2009; Govarts et al., 2012), zubn¢ abnormality u deti (Jan et al., 2007), vrodené
vyvojové vady (Boening, 1998).

e DalSie zdravotné dopady mechanizmom endokrinného rozrusenia — vplyv na
Struktaru a funkciu $titnej Zl'azy, hladinu steroidnych hormoénov, inzulin, melatonin,
vitamin A (Langer et al., 2008; Langer, 2010; Cooke at al, 2001; Carpenter, 2006;
Pliskova et al., 2005; Svobodova et al., 2009).

e Narusenie imunitného systému (Nagayama et al. 2007; Jusko et al., 2012), atrofia
tymusu (Park et al., 2008).

e Cytotoxicita a karcinogenita — od roku 2013 —skupina 1 — "karcinogénne pre
cloveka" (IARC, 2013; Tan et al., 2003; Michalek, Pavuk 2008; Cooke at al, 2001;
Pliskova et al., 2005; Svobodova et al., 2009).

¢ Neurotoxicita — negativny vplyv na inteligenciu, spravanie deti, pohybové zruc¢nosti —
predovsetkym expozicia v prenatalnej faze vyvinu; nizsie IQ, hyperaktivita, zmenSeny
rozsah pozornosti, poruchy c¢itania a zniZzené senzomotorické zrucnosti (Winneke,
2011; Stewart et al., 2008; Park et al., 2010; Carpenter, 2006; Sonneborn et al., 2008;
Sovéikova et al., 2015).



e Dermalna toxicita — akttna vysoka expozicia - abnormality koze, nechtov, aj vlasov
(Carpenter, 2006).

e Ototoxicita a sluchové zmeny - poskodenie vonkajsich vlaskovych buniek slimaka
vnatorného ucha, vyssia vnimavost’ deti voci d’alsim ototoxickym vplyvom, ako je
hluk, ototoxické lieky a pod. (Fabelova et al., 2019; Jusko et al. 2014; Trnovec et al.,
2008; Trnovec et al., 2010).

e Hepatotoxicita (Carpenter, 2006).

e Neziaduce kardiovaskuliarne ucinky -ateroskleréza, hypertenzia a srdecnym
porucham (Raffetti et al., 2018; Carpenter, 2006).

e Diabetes mellitus a obezita - vplyv na vyvoj obezity, inzulinovej rezistencie, diabetu
2.typu (Gosh, 2014; Wang et al 2008).

Organochldorované pesticidy:

Kontaminacia Zivotného prostredia vybranymi pesticidmi je nasledkom ich cielnej
aplikécie, ale aj nespravnej likvidécie, uskladnenia nebezpecnych odpadov z tovarni, alebo
uvolnenia vedlajSich produktov z vyrobného procesu do zivotného prostredia (Lam et al.,
2013). Vsetky dalej menované pesticidy maju bioakumulaény potencial, perzistuji
Vv zivotnom prostredi, prendsaju sa na vel'ké vzdialenosti a si zaradené do kategérie POPs
(perzistentné organické polutanty) (Courdouan et al., 2004).

DDT (dichlérdifenyltrichléretan) a DDE (dichlérodifenyldichléroetylén)

Vyskyt/ zdroj — DDT bolo masovo vyuzivané ako pesticid a insekticid, DDE je jeho
vyznamnym metabolitom, ktory ma podobné vlastnosti. Po preukdzani neziaducich vplyvov
na zdravie bola vyroba DDT vo vyspelych krajinach zakazana alebo vyznamnym sposobom
obmedzena (Rogan, Chen 2005), v krajinach treticho sveta sa stale pouziva ako insekticid
proti komarom prenasajticich malarii a tyfus (National Toxicology Program, 2011; McGlynn
et al.,, 2008; UNEP, 2010). DDT je tiez opidtovne uvolfiované do zivotného prostredia
prostrednictvom topiacich sa l'adovcov, kde bolo v zamrznutom stave akumulované z dob
masivneho pouzivania (Macdonald et al., 2005; Ritter et al., 2011). Expozicia ¢loveka —
konzumacia kontaminovanej potravy a V nizkej miere aj vody, inhalacia kontaminovaného
vzduchu, prenatalna expozicia (schopné prechadzat’ placentou), skora postnatalna expozicia
materskym mliekom (UNEP, 2010). Osud v organizme — odolné voci l'udskému metabolizmu
(Thakur, Pathania, 2020), bioakumulacia v tukovom tkanive (Moldan, 2003) aj v mozgu
(Fleming et al., 1994).

Zdravotné dopady a zdovodnenie zaradenia s ohl'adom na zdravie:

e  Metabolické poruchy — dyslipidemia (Dirinck et al., 2011), zvysSené riziko obezity a
diabetu II. typu (Cano-Sancho et al., 2017; Lee et al. 2014; Taylor et al. 2013; Thayer
et al. 2012), zaradené medzi tzv. obezogény s identifikaciou prenatdlneho obdobia ako
najrizikovejsieho (Griin, Blumberg 2006; La Merrill, Birnbaum 2011).

e Reprodukéna avyvojova toxicita — chronickd expozicia moédZe ovplyvnit

reprodukéné schopnosti — UmuZov iniciovanie vzniku nemalignych tumorov
pohlavnych organov (McGlynn et al., 2008), zniZenie poctu spermii a ich pohyblivosti
(Aneck-Hahn et al., 2007; Toft et al., 2006; De Jager et al., 2006; Jeng, 2014), u Zien
skracuje menstruacny cyklus (Windham et al., 2005), znizenie plodnost’ (Jirsova et al.,
2010; Venners et al, 2005) a ovplyviiuje dizku lakticie (Windham, Fenster, 2008;



Cal/EPA-OEHHA 201), narusuje vyvoj embrya aj plodu (Cal/EPA-OEHHA 2016;
Holoubek, 2002; Beard, 2006), zvySuje riziko predCasnych porodov (Windham,
Fenster, 2008). Prenatalna expozicia u chlapcov suvisi so vznikom kryptorchismu,
hypospadie a mikropenisu (Gaspari et al. 2012; Jeng et al., 2014), udiev¢at s
pred¢asnou pubertou (Ouyang et al., 2005; Vasiliu et al. 2004).

o DalSie zdravotné dopady mechanizmom endokrinného rozrusenia - (Piazza et al.,
2019, Diamanti-Kandarakis et al., 2009) — ovplyvnenie produkcie hormoénov Stitnej
zlazy a kory nadobliciek (De Gregorioaet al. 2011; Picchietti et al. 2009; Rossi et al.
2007; Scollon et al., 2004), zmeny funkecii receptorov folikulostimulaéného hormoénu
(Bernard et al,. 2007; Rossi et al. 2007), ovplyvnenie hladin muzskych pohlavnych
hormoénov (Giwercman et al., 2006), posobenie ako antiandrogén alebo xenoestrogén
(Milla et al., 2011; Thakur, Pathania, 2020; Munier et al., 2016).

e Neurotoxicita — zvySenie Sance vzniku neurodegenerativnych chordb, rozvoj
Parkinsonovej a Alzheimerovy choroby (Okada et al. 2008; Richardson et al., 2014).

« Karcinogenita — podl'a IARC, DDT je klasifikované ako pravdepodobny karcinogén
pre ¢loveka (Cal/EPA-OEHHA 2016; Loomis et al. 2015); chronicka expozicia moze
u zien zvysit riziko vzniku rakoviny prsnika (Saintot et al., 2003; Dasmahapatra et al.
2001; Thakur, Pathania, 2020) a endometria (Hardell et al., 2004), u chlapcov a muzov
hepatocelularneho karcinomu (Adeleye et al., 2019).

e Respiracny trakt — akatna expozicia velkou davkou ma dlhodobé ucinky na znizenie
plucnych funkcii (Mikelova et al., 2008), dlhodoba expozicia znizuje vitalnu kapacitu
plic (Ye et al., 2015), moze iniciovat’ vznik bronchidlnej astmy a chronickej
bronchitidy (Hoppin et al., 2008, 2009).

e Hepatotoxicita — zvySovanie hladin mastnych kyselin v peCeni, zvySend tvorba
zl¢ovych kamenov (Ji et al., 2016).

e Kardiovaskularné ochorenie — moze prispievat’ k ischemickej chorobe srdca
a infarktu myokardu (Ha et al., 2007; Bertazzi et al., 2001).

Hexachlércyklohexan (HCH)

Vyskyt/ zdroj — fungicid a insekticid v pol'nohospodarstve a Vv lesnictve na ochranu dreva,
najcastejSie vyrabany pod nazvom Lindan (Willett et al., 1998), vznikal aj v priemysle
pri vyrobe niektorych chlorovanych organickych rozpastadiel (Li, 1999; Murthy,
Manonmani, 2007). V rozvinutych krajinach je pouzivanie v pol'nohospodarstve zakazané, ale
niektoré tretie krajiny ho stdle pouZivaji (Murthy, Manonmani 2007). Expozicia ¢loveka —
konzumaciou kontaminovanej potravy (vratane materského mlieka), pozitim CciastoCiek
prachu apddy, vdychovanim kontaminovaného vzduchu, dermalne aj transplacentarne
(Mostafalou et al, 2017; Tsatsakis et al., 2011). Osud v organizme - podlicha vel'mi pomale;j
biodegradacii, bioakumuluje v tukovom tkanive. B-HCH optst’a telo najpomalsie; a-HCH, o6-
HCH a y-HCH sa vylucuju z tela rychlejSie mo¢om, malé mnozstva stolicou a vydychovanym
vzduchom (Moldan, 2003; ATSDR 2011).

Zdravotné dopady a zdovodnenie zaradenia s ohl'adom na zdravie:

e Metabolické poruchy — ovplyviiovanie hladin adiponektinu (Li et al., 2016) a
glukozy v krvi (Othman et al.,, 2014), vedie k silnej inzulinovej rezistencii,
dyslipidémii, (Lee et al., 2014; Dirinck et al., 2011) zvySenému riziku obezity a
diabetu (Gangemi et al., 2016; Al-Othman et al., 2014).



Reprodukéna avyvojova toxicita — spdsobuje reprodukénu  dysfunkciu
prostrednictvom mutdcii a modifikacii steroidogenézy, ovplyviiuje DNA spermii
(Mehrpour et al., 2014; Consales et al., 2016; Lundin et al., 2016; van den Dungen et
al., 2015), zvySuje Sancu pred¢asného porodu (Mustafa et al., 2013).

DalSie zdravotné dopady mechanizmom endokrinného rozrusenia— napodobiiuje
ucinok estrogénov (Mrema et al., 2013), znizuje schopnost medzi-buneénej
komunikacie (Mrema et al., 2013; van den Dungen et al., 2015), ovplyviiuje hormony
Stitnej zlazy (Alvarez et al., 2005; Rossi et al., 2017), moéze ovplyvnit' syntézu
steroidov nadoblic¢iek (Harvey et al., 2007; Diamanti-Kandarakis et al., 2009).
Neurotoxicita — podporuje mozgovu degeneraciu (Zaganas et al., 2013), prispieva k
neurdnovej strate, ktord charakterizuje Alzheimerovu chorobu (Malm et al., 2016;
Singh et al., 2013), zvysuje pravdepodobnost’ postihnutia Parkinsonovou chorobou
(Chhillar et al., 2013; Baltazar et al., 2014; Dardiotis et al., 2013).

Imunotoxicita — imunosupresivne a imunoregulativne G¢inky (Mokarizadeh et al.,
2015; Li, 1999), ovplyviiovanie hladin cytokinov (Gangemi, 2016; Fenga et al., 2014).
Karcinogenita a mutagenita — podl'a IARC (2018) klasifikovany ako pravdepodobny
karcinogén pre cloveka, moze aktivovat alebo inak regulovat onkogény a gény
potlacajici nadory (Vakonaki et al., 2013; Qagisha et al., 2016; Olivero-Verbel et al.,
2011).

Hepatotoxicita — ovplyviiovanie metabolizmu lipidov v peceni (Ji et al., 2016), vznik
hepatocelularnych uzlov, ktoré mézu vyustit’ k fibroze az karcindmu pecene (Adeleye
etal., 2019).

Nefrotoxicita — skora expozicia v detstve mdze stvisiet’ s 'advinovou disfunkciou
(Adeleye et al., 2019).

Kardiovaskularne ochorenie — etiologia suvisiaci s hore uvedenou endokrinnou
disrupciou a metabolickymi poruchami (Gangemi et al., 2016; Ha et al., 2007),
zvySuje krvny tlak (Othman et al., 2014).

Hexachlorbenzén (HCB)

Vyskyt/ zdroj — masivne sa pouZival ako fungicid, po regulacii Stokholmskym dohovorom
sluzi ako priemyselna chemikalia a tiez je vedlajSim produktom pri vyrobe chlérovanych
rozpustadiel (Palkovicova Murinova et al., 2017; Bailey, 2001). Expozicia ¢loveka —
konzumaciou kontaminovanej potravy (vratane materského mlieka), pozitim CciastoCiek
prachu a pody, vdychovanim kontaminovaného vzduchu, dermalnou cestou, transplacentarne
(Mostafalou et al, 2017; Tsatsakis et al., 2011). Osud v organizme — bioakumuluje v tukovom
tkanive, mimoriadne variabilny polcas eliminacie u mladych dospelych (Gallo et al., 2015).
Zdravotné dopady a zdovodnenie zaradenia s ohl'adom na zdravie:

Metabolické poruchy — vyvoj metabolickych ochoreni prostrednictvom homeostazy
inzulinu (Tang-Péronard et al., 2015), naruSenie glukoneogénnej reakcie (Grant et al.,
2014), zvysené riziko obezity (Vafeiadi et al., 2015), spdsobuje dedi¢né metabolické
ochorenie porfyria, ktorého nasledkom je porucha tvorby hému (Starek-Swiechowicz
etal., 2017).

Neurotoxicita — ovplyvnenie neurologického vyvoja (ATSDR, 2015), podporuje
mozgovu degeneraciu (Li, 1999; Zaganas et al., 2013), zvySuje pravdepodobnost’
vzniku Parkinsonovej choroboy (Baltazar et al., 2014; Dardiotis et al., 2013) a zvySuje



vyskyt Sirokej $kaly neurologickych symptomov (Casadd et al., 2019; Starek-
Swiechowicz et al., 2017).

e Imunotoxicita — imunosupresivne u¢inky (Casado et al., 2019; Starek-Swiechowicz et
al., 2017).

¢ Reprodukéna a vyvojova toxicita — sposobuje reproduként dysfunkciu (Mehrpour et
al., 2014; Consales et al., 2016; Lundin et al., 2016; van den Dungen et al., 2015),
U muzov znizuje kvalitu spermii (Specht et al., 2015; Mehrpour et al., 2014) a u zien
pocet folikulov (Kristensen et al., 2016), zvySuje Sance spontanneho potratu (Jarrell et
al., 1998), skratené dizky gesticie (Fenster et al., 2006), ovplyviluje prenatilne
antropometrické parametre plodu (Ribas-Fito et al., 2002) a suvisi aj s nizkou
porodnou hmotnostou (Schade et al., 1998) a dizkou (ATSDR, 2015), ovplyviiuje
i postnatalny rast (ATSDR, 2015; Valvi et al., 2014), u chlapcov sa dava do savislosti
s vznikom kryptorchismu (ATSDR, 2015) a hypospadie (Rignell-Hydbom et al.,
2012), ovplyvnenie kognitivného vyvoja (Kyriklaki et al., 2016).

e Dalie zdravotné dopady mechanizmom endokrinného rozruenia — zniZuje
schopnost’ bune¢nej komunikacie (Mrema et al., 2013; van den Dungen et al., 2015),
ma vplyv na AhR receptor (Starek-Swiechowicz et al., 2017, Reed et al., 2007),
ovplyviiuje objem Stitnej zl'azy a jej funkcie (Starek-Swiechowicz et al., 2017; Langer,
2010).

e Karcinogenita a mutagenita — podla IARC klasifikovany ako pravdepodobny
karcinogén pre Cloveka (ATSDR, 2015), zvySuje mutagénny potencial (Sala et al.,
1999).

e Hepatotoxicita — systémové poSkodenie pecene, hepatomegalia (Casado et al., 2019;
Reed et al., 2007; ATSDR, 2015).

e Nefrotoxicita — poskodenie funkcie oblickovych buniek (Casado et al., 2019; Reed et
al., 2007).

e Systémové posSkodenie koZe a kosti — fotosenzibilizacia a hyperpigmentacia koze,
artrotické zmeny kosti (Reed et al., 2007; Ruprich, 1999)

e Respiracné ochorenie - prenatilna expozicia mdze byt spojena s chronickym
obstrukénym ochorenim plic, ale nie s alergickou senzibilizaciou (Hansen et al.,
2016).

POLYCYKLICKE AROMATICKE UHIOVODIKY (PAU) A HYDROXYPYREN:

PAU patria medzi skupinu latok uvadzanych v prioritnom zozname znecistujucich latok
Europskej Unie a Agentiary USA pre ochranu Zivotného prostredia (USEPA) (Directive
2004/107/ES); USEPA, 2005; WHO, 2010). Zaraduju sa medzi perzistentné¢ organické
polutanty. Dlhodobo bez zmeny pretrvavaju v ZP (hromadenie v pdde a vodnych
sedimentoch) maju schopnost’ bioakumulacie v zivych organizmoch (Clovek, zvierata,
rastliny). Vyskyt/ zdroj — nedokonalé spalovanie akychkol'vek organickych latok (horenie
dreva, uhlia, odpadu, ropy), st sticastou automobilovych emisii (najméd dieselové motory),
nachadzaju sa v tabakovom dyme, vznikaju pri tepelnej Giprave potravin (grilovanie, pecenie a
udenie misa) (Hofmann et al., 2013; Freire et al., 2009). Na posudenie expozicie l'udi a
hodnotenie metabolickej aktivacie sa vyuziva biomarker 1-hydroxypyrén (1-OHP) v moci,
ktory sa vzdy vyskytuje v zmesiach PAU (Kondraganti et al., 2003; Wang et al., 2007;
Anyakora et al.,, 2008; Li et al., 2014). Expozicia ¢loveka — dychanim — st stfastou




prachovych castic v ovzdusi (intenzivna automobilova doprava), inhalécia tabakového dymu
(aj pasivne faj¢enie), dym pri grilovani a kareni krbom (Hofmann et al., 2013; Freire et al.,
2009; Simko, 2002; Jongeneelen et al., 2001); potravou — grilované, pripalené, vyprazané
masa; expozicia cez placentu (Rundle et al., 2019); postnatalna materskym mlickom (Acharya
et al., 2019; Pulkrabova et al., 2016). Osud v organizme — bioakumulacia v tukovom tkanive
(Pastor-Belda et al., 2019; Acharya et al., 2019).

Zdravotné dopady a zdovodnenie zaradenia s ohl'adom na zdravie:

Reprodukéna a vyvojova toxicita — U muzov aj Zien, ako su zmeny v kvalite spermii,
testikularne funkcie (Smith et al. 2007; Bolden et al., 2017), horsia zivotaschopnost’
vaji¢ok a narusenie ich DNA, poskodenie vajecnikov, riziko vzniku syndromu
polycystickych vaje¢nikov, celkové znizenie schopnosti reprodukcie, méze zvySovat
Sancu spontanneho potratu ¢i pred¢asné¢ho pérodu (Bolden et al., 2017; Rengarajan et
al., 2015). Prenatalna expozicia — novorodenecké antropometrické parametre (nizsSia
porodnd hmotnost, obvody hlavicky, ano-genitdlni vzdialenost) a gestacny vek
(Huang et al., 2020; Rengarajan et al., 2015; Choi et al., 2008), moze spoOsobit’
epigenetické zmeny (Hew et al., 2015), zvySuje Sancu vzniku srde¢nych malformacii
(Rengarajan et al., 2015), dava sa do suvislosti s vy$§im BMI v detstve (Rundle et al.,
2019; Rundle et al., 2012).

DalSie zdravotné dopady mechanizmom endokrinného rozrusenia — — ovplyvnenie
syntézy a sekrécie horménov (Kubincova et al., 2019), estrogénna i antiestrogénna
aktivita (Kummer et al., 2008; Santodonato et al., 1997), ovplyvnenie hormonalnych
regulatorov reprodukcie (luteinizaény hormoén, hormoén stimulujuci folikuly a hormén
uvolfiujici gonadotropin) (Bolden a kol., 2017). Prenatdlna expozicia mdze suvisiet s
hladinami anti-Miillerianového hormonu, kIai¢ového pre diferenciaciu rastu a
folikulogenézu (Huang et al., 2020).

Karcinogenita, mutagenita a genotoxicita — IARC klasifikovala niektoré PAU ako
karcinogén pre ¢loveka (skupina 1) (Hofmann et al., 2013; IARC, 1983), inhala¢na
expozicia zvySuje riziko rakoviny pl'ic (DeMarini, 2004; Eom et al. 2013; Osgood et
al., 2013; Tsay et al., 2013), traviaceho traktu (pazerak, hrubé c¢revo), pankreasu,
mocového mechura a koze (Yu, 2002; Rajpara et al., 2017), expozicia Zien sa dava do
stvislosti so zvySenou denzitou prsniku nameranou mamografom (Rundle et al., 2000)
a rizikom vzniku rakoviny prsnika (Terry, 2019; Wenger et al., 2009) a vaje¢nikov
(Klein et al., 2006; Wang et al., 2003; Wang et al., 2005), dermalna expozicia vedie
k oxidacii a stiepeniu DNA (Yu, 2002; Yan et al., 2004).Karcinogenita — IARC
klasifikovala PAU ako karcinogén pre ¢loveka (skupina 1) (Hofmann et al., 2013;
IARC, 1983), inhala¢nd expozicia zvySuje riziko rakoviny plac (DeMarini,
2004; Eom et al. 2013; Osgood et al., 2013; Tsay et al., 2013). traviaceho traktu alebo
koze

Alergické ochorenia — stvislost’ medzi expoziciou deti PAU a vyvojom atopie (Hew
et al., 2015), alergickych ochoreni (Miller et al., 2010; Mizutani et al., 2007),
autoimunity (Miller et al., 2010; Abdel-Shafy and Mansour, 2016) a astmatickymi
exacerbaciami (Miller et al., 2010; Kim et al., 2013; Gale et al., 2012; Jung et al.,
2012).

Choroby respiracného traktu — u deti stvislost’ s roznorodymi symptémami poruch
dychacieho systému (Madureira et al., 2015; Perera et al., 2014), inhala¢na expozicia
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deti i dospelych ovplyviiuje pl'icne funkcie, ich objem a vitalnu kapacitu (Hou et al.,
2020).

» Imunotoxicita — oralna expozicia sa dava do stvislosti s poruchami imunitného
systému (Knuckles et al., 2001; Gale et al., 2012; Miller et al., 2010) ako je napr.
inhibicia vyvoja a supresia B a T buniek, zmena produkcie cytokinov (Burchiel and
Luster, 2001; Burchiel and Gao, 2014; Rengarajan et al., 2015). Za Specifickych
okolnosti moze imunotoxicita vyustit k vyvinutiu nadorov (Abdel-Shafy and
Mansour, 2016).

e Neurotoxicita — vysoka prenatalna expozicia PAU modze ovplyvnit’ spravanie deti,
dava sa do suvislosti s roznorodymi zmenami neurologického vyvoja - zniZenim
mnozstva bielej hmoty v l'avej hemisfére ¢o ma za nasledok zniZenie inteligen¢ného
kvocientu, s poruchami pozornosti a hyperaktivitou (Sram et al., 2017; Perera et al.,
2009; Perera et al., 2014; Rengarajan et al., 2015).

» Kardiovaskularny systém - expozicia deti PAU modze spdsobit’ pediatricku
prehypertenziu a arterialnu vaskularnu dysfunkciu (Kelishadi et al., 2011).

* Pohybovy aparat — Strukturdlne a funkéné zmeny v kostnej dreni, ktoré ovplyviiuji
hematopoézu (Hrudkova et al., 2004), v suvislosti s d’alSimi determinantmi moze
expozicia PAH urychlit’ degeneraciu kostnej hmoty a viest’ k osteopordze (Duan et al.,
2018)

Dizajn implementacie navrhovaného postupu HBM v praxi:
Ciel’ové skupiny:
e techotné Zeny v prvom trimestri gravidity (pocet pérodov v SR v roku 2020 — 56 830
deti; zdroj: Statisticky trad SR),
e deti vo veku 11 rokov pocas preventivnej prehliadky (pocet 11-roénych deti v SR
v roku 2020 — 58 404; zdroj: Statisticky trad SR)

Velkost’ suboru:
e tchotné Zzeny v prvom trimestri gravidity — pilotna faza: 160 zien v SR (20/kraj, 8
krajov); plna implementacia: 800 zien v SR (100/kraj, 8 krajov)
e deti vo veku 11 rokov pocas preventivnej prehliadky — pilotna faza: 160 11-ro¢nych
deti v SR (20/kraj, 8 krajov); plna implementacia: 800 11-ro¢nych deti v SR
(100/kraj, 8 krajov)

Biologicky material: plna krv, krvné sérum a moc¢

Chemické latky navrhované pre HBM: Toxické kovy (olovo, ortut, kadmium, arzén,
chrom a nikel), polychlorované bifenyly, organochlérované pesticidy, ftalaty a DINCH,
polycyklické aromatické uhl'ovodiky (1-hydroxypyrén)

Institucie zodpovedné za chemické analyzy v ramci narodného HBM:
- Toxické kovy (krv a mo¢) — UVZ SR
- PCB a organochloérované pesticidy (krvné sérum) — SZU
- 1-hydroxypyrén (mo¢) — RUVZ BB



Ftalaty (mo¢) — UKF Nitra
DINCH (mog) — PriF UK

Predbezna logistika zavedenia HBM na narodnej arovni:

ZvySovanie zdravotnej gramotnosti v oblasti HBM prostrednictvom médii - zamerané
na obyvatel'ov a odbornu verejnost’

Priprava sprievodnych dokumentov (informovany sthlas, dotaznik so zakladnymi
demografickymi dajmi, Standardné operacné postupy pre odber, spracovanie

a uskladnenie biologického materialu, sprievodné listy k biologickému materialu)
Priprava laboratorneho materialu na odber, spracovanie a uskladnenie biologickych
vzoriek

Oslovenie a nabor tehotnych Zien prostrednictvom regionalnych gynekologov

Nébor 11-ro¢nych deti prostrednictvom regionalnych vSeobecnych lekarov pre deti

a dorast

Odber biologického materialu — moc a krv

Spracovanie biologického materidlu (alikvotovanie vzoriek mocu a krvi, centrifugacia
krvi s cielom ziskat’ krvné sérum) a jeho uskladnenie v mraziacich zariadeniach —

Vv regiondlnych biochemickych laboratoriach

Odvoz biologického materialu do prislusnych analytickych laboratorii

Statistické spracovanie tidajov z chemickych analyz

Zhodnotenie vysledkov HBM a ich prezentacia/disemindcia

Materialovo-technické zabezpecenie:
Regionalne biochemické laboratoria
Laboratorium pre analyzu toxickych kovov
Laboratérium pre analyzu PCB a OCP
Laboratorium pre analyzu 1-hydroxypyrénu

Laboratorium pre analyzu ftalatov
Laboratérium pre analyzu DINCH

Odberovy sterilny material a drobné zariadenia a pomdcky nevyhnutné k odberom
biologického materidlu. Mraznicky pre uskladnenie biologického materialu
(minimalne do -20°C). Chladiace boxy na prevoz biologického materialu.

Analytické pristroje na stanovenie toxickych zluc¢enin: kvapalinova chromatografia
(HPLC) aplynova chromatografia (HRGC) v spojeni s hmotnostnou spektrometriou
(HRMS, MS/MS), HPLC s fluorescen¢nou detekciou, hmotnostna spektrometria
s induk¢ne viazanou plazmou (ICP/MS) a iné.

Laboratérne zariadenia a pomdcky vratane spotrebného tovaru a nahradnych suciastok
a technickych plynov.

Laboratorne sklo, laboratorny spotrebny material a chemikalie na spracovanie vzoriek.
Certifikované referenéné materidly, interné referen¢né materidly, enzymy (napr. f-
glukuronidaza) a iné.



e Pocitatové vybavenie vratane softvéru na obsluhu pristrojov a zariadeni, vyhodnotenie
analyz a Statistické spracovanie vysledkov.

e (Osobné ochranné pracovné¢ pomdcky (OOPP) nevyhnutné na vsetkych urovniach
prace s biologickym (potencidlne infek¢nym) materialom.

Odporucania pre d’alsi audit a reviziu Standardu

Doplnenie odporuc¢aného postupu a pripadne jeho zmena na Standardny postup pre
vykon prevencie s dopracovanim Narodného programu/planu pre HBM do 3-6 mesiacov od
schvalenia. Doplnenie vratane evidence-based hodnoteni, GRADE metodologie pre jednotlivé
Casti intervencii, PICO analyzy a doplnenie Standardov stanovenia jednotlivych latok,
s interpretaciou, klinickym protokolom pre lekara (ako aj referovanie pacienta na vysetrenie
HBM lekarom), metodika vzdelavania verejnymi zdravotnikmi, zber dat a stanovenie
indikatorov (vratane bezpecnosti pacienta a kvality) pre klinicky audit. Prvy audit a revizia
tohto Standardného postupu by mala prebehntt’ najneskor po roku resp. pri znamom novom
vedeckom dokaze o efektivnejSom preventivnom pristupe v oblasti HBM.
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Poznimka:

Ak klinicky stav a osobitné okolnosti vyzaduju iny pristup k prevencii, diagnostike alebo
liecbe ako uvadza tento Standardny postup, je mozny aj alternativny postup, ak sa vezmii do
uvahy dalsie vysetrenia, komorbidity alebo liecha, teda pristup zaloZeny na doékazoch
alebo na zdklade klinickej konzultdcie alebo klinického konzilia.

Takyto klinicky postup ma byt jasne zaznamenany v zdravotnej dokumentacii pacienta.

Utinnost’
Tento Standardny postup nadobuda ucinnost’ od 15. maja 2021.

Vladimir Lengvarsky
minister zdravotnictva SR
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Priloha 1 — PrehPad HBM v Europe

NEMECKO
2 zakladné zlozky:
GerES = German Environmental Surveys

= reprezentativna vzorka populacie (vek, pohlavie, vel'kost komunity a region)
zamerana na expoziciu chemickym latkam a jej zdroje

= opakované prierezové Stadie, odber biologického materialu spojeny s rozsiahlym
dotaznikom ,,National Health Interview and Examination Survey* ........ reprezentativny
narodny systém surveillance environmentalneho zdravia populacie

= vhodné aj na dokumentovanie regionalnych rozdielov v expozicii populécie

Pre hodnotenie ¢asovych trendov expozicie je dolezité udrziavat’ dizajn HBM bez
zmien. Nové vysledky a hypotézy ale mézu vyzadovat’ Specifické zmeny dizajnu =
pridanie/uprava otazok v dotazniku, Giprava rozsahu analyzovanych chemickych latok,
testovacich metdd a pod. (napr. zistenie, Ze vzorky l'udskych vlasov, nie st okrem analyz
MeHg vhodné na hodnotenie individudlnej expozicie tazkym kovom a stopovym prvkom
........ GerES Il a IV uz neobsahuje analyzy vlasov).

ESB = Environmental Specimen Bank
= krv a mo¢ kazdoroéne od studentov 4 univerzitnych miest, 60 muzov a 60 zien

e GerES | : 25- 69-rokov, 1985/1986, N = 2 731 (Zapadné Nemecko).

e GerES Il : Zapadné Nemecko West 1990/1991 (GerES lla; N= cca. 2900) a rozsirené na
byvalé Vychodné Nemecko 1991/1992 (GerES IIb; N=cca. 2000) + deti starSie ako 5
rokov

e GerES IlI: 1998, zamerané na dospelych roznych vekovych skupin (N=4822)

e GerES IV :2003-2006; specificky deti 3-14 rocné (N=1790) + doplnenie otdzok
0 zdravotnom stave deti

e GerES V : deti a adolescent (3-17 rokov)

Vyber chemickych latok zaloZzeny na nasledovnom:
e Dostupné udaje o vyskyte a pohybe chemickej latky v zivotnom prostredi,
e Dostupnost’ analytickej metody a moznost’ jej pouzitia na vel'kom pocte vzoriek
e Dostupné tdaje 0 moznom zdravotnom riziku z expozicie (neurotoxicita,
karcinogenita ......, vSadepritomnost’, perzistencia a akumulécia v prostredi)

Hlavné néstroje GerES:

(a) Cudsky biomonitoring vo vzorkéach krvi a mocu,

(b) monitorovanie domaceho prostredia (voda, ovzdusie, prach)

(c) zber informacii o cestach expozicie a moznych determinantoch expozicie (socio-
ekonomicky status, demografické data, stravovanie, expozicia fajceniu a alkoholu, podmienky
byvania) + neskor doplnené o otazky zamerané na zdravotny stav

VyuzZitie dat

1. Stanovenie referencnych hodnét pre populaciu
= §tatistickym odvodenim z hodndt reprezentativnej vzorky populacie.
= 95% CI pre 95 %-il
UmoZiiuji porovnanie hodnoét expozicie jedincov, alebo popula¢nych podskupin
S expoziciou celej populacie

2. Stanovenie hodnot HBM I a HBM II:
= limitné hodnoty expozicie vo vzt'ahu k zdraviu



HBM [ — prahova hodnota, pod ktorou sa na zaklade aktualnych vedomosti neo¢akava
riziko negativnych dopadov na zdravie ¢loveka.

Medzi HBM 1 a Il — negativne dopady nemozeme vylucit’ s dostato¢nou istotou, preto
sa odporuca zistit’, ¢o je dovodom zvySenych koncentracii a ¢i je mozné tie zdroje
eliminovat’.

HBM II = tzv. interven¢nd hladina

Hodnoty expozicie > HBM Il — moZnost’ zvySeného rizika negativnych dopadov na
zdravie a nevyhnutnost’ okamzitej redukcie expozicie.

Table 2. Analytes in blood, urine, and scalp hair in human biomonitoring samples in GerESs [-IV

GerES T 1985/1986 GerES 111990/1992  GerES IIT 1998 GerES 1V 2003/2006
Whole blood
Ph X X X X
Cd X X X X
Hg X X X X
Cu X X — —
PCB 138, 153, 180 — — X X
DDE — — X X
HCB — — X X
a-, fi-, y-HCH — — X X
IgE" — — — X
FEP — Children — —
Morning urine
Creatinine X X X X
As X X X X
cd X X X X
Hg X X X X
Cr X X — —
Cu X X — —
Ni — — — X
U — — — X
PCP X X X
Further chlorophenols® — — X X
Pd — — X —
Pt — — X —
Au — — X —
Ir — — X —
Nicotine/cotinine — X X X
Stress hormones® — — — X
Metabolites of
PAH* — X X X
Pyrethroides' — — X X
Organophosphorus — — — X
compounds®
DEHP" — — — X
Scalp hair
Elemenis’ X x* — —
Nicotine/cotinine — X — —

f’a\lso PCB 28, 52, 101

GerES V: + nasledovné:



Table 5
Human-Biomonitoring (HBM) values for blood and/or urine.

Analyte and sample material Population groups HBM [ value HBM 11 value
sum of Hexamoll® DINCH® metabolites Children 3,0mg/l /
OH-MINCH and cx-MINCH in urine [2015] Adults 45mg/l
Sum of DPHP metabolites Children 1.0mg/l /
OH-MPHP and oxo-MPHP in urine [2015] Adults 1,5mg/l
Hexabromcyclododecane (HBCDD) [2015] General population 0,3 pg/g lipid or /
1,6 g/l blood
plasma
2-Mercaptobenzothiazole (2-MBT) in urine [2015] Children 45mg/l |
Adults 7.0mg/l
Sum of N-Methyl-2-pyrrolidone (NMP)-metabolites Children 10mg/l 30mg/fl
5-Hydroxy-NMP and 2-Hydroxy-N-methylsuccinimid Adults 15mg/l 50mg/fl
in urine [2015]
Sum of N-Ethyl-2-pyrrolidone (NEP)- metabolites Children 10mg/l 25mg/fl
5-HNEP und 2-HESI in urine [2015] Adults 15mg/l 40mg/l
4-MBC metabolites 3-4CBC and 3-4CBHC Children 0,3mg/l
in urine [2016] Adults 0,5mg/l
Referencie:

https://www.umweltbundesamt.de/en/topics/health/assessing-environmentally-related-health-
risks/german-environmental-surveys

Schulz C et al.: Twenty years of the German Environmental Survey GerES: Human biomonitoring
— Temporal and spatial differences in population exposure. Int J Hyg Environ Health, 210, 2007: 271-
297

Schulz C et al.: Update on the reference and HBM values derived by the German Human
Biomonitoring Commission. Int J Hyg Environ Health, 215 (2011) 26-35

Kolossa-Gehring M et al.: Environmental surveys, specimen bank and health related environmental
monitoring in Germany. Int J Hyg Environ Health, 215 (2012), 120-126

Angerer J et al.: Human biomonitoring assessment values: Approaches and data requirements. Int J
Hyg Environ Health, 2014 (2011): 348-360

Kolossa-Gehring M et al.: New human biomonitoring methods for chemicals of concern-the
German approach to enhance relevance. Int J Hyg Environ Health 220, 2017, 103-112

Leng G and Gries W.: New specific and sensitive biomonitoring methods for chemicals of
emerging health relevance. Int J Hyg Environ Health, 220, 2017, 113-122



https://www.umweltbundesamt.de/en/topics/health/assessing-environmentally-related-health-risks/german-environmental-surveys
https://www.umweltbundesamt.de/en/topics/health/assessing-environmentally-related-health-risks/german-environmental-surveys

BELGICKO / FLAMSKO:

FLEHS 1 (2002-2006)

8 regionov Flamska, rozlicné environmentalne charakteristiky: 2 urbanizované oblasti,
4 priemyselné oblasti, 1 oblast’ s intenzivnym pestovanim ovocia, 1 oblast’ menej
obyvana bez registrovanych emisii

Cca. 22% plochy Flamska a 20% populacie

3 vekové kategorie: novorodenci a ich matky (n=1196), 14-15r (n=1679) a 50-65r
(n=1583)

viac ako 4400 ucastnikov — 200 ucastnikov na kazdu oblast’

inklizne kritéria — pobyt na izemi aspoil 5 rokov

tradi¢né polutanty: Cd, Pb, DL-compounds, HCB, PCBs, p,p’-DDE, PAH’s,
benzén

vystup: zistenie, Ze I'udia zijuci v roznom prostredi maju réznu expoziciu polutantom
....... nasledne tvorba a uprava environmentalnych politik na zaklade regionalnych
potrieb

FLEHS 11 (2007-2011)

ciel’: distribucia expozicie polutantom u reprezentativnej vzorky flamskej populacie +
vytvorenie referencnych hodnét pre populéciu (Casovy trend a geografické
porovnanie)
ucastnici z 5 flamskych regionov, vybrani propor¢ne k hustote obyv.
nabor 1 rok (sezonalita)
inkluzne kritéria: min. 10r zijuci vo Flamsku, informovany sthlas, spdsobily vyplnit
rozsiahly dotaznik v holand¢ine, u novorodencov aj dobry zdravotny stav matky
a dietata
Novorodenci (N=255) = informacia o expozicii na za¢iatku Zivota, s moznostou
sledovat’ dopad tejto expozicie na zdravotny stav jedincov neskor v zivote
Adolescenti (N=210)= obraz aktualnej expozicie pocas dospievania, bez rusivych
vplyvov napr. pracovnej expozicie, dochadzania do prace, stahovania a pod.
Mladi dospeli (20—40 r.; N=204) = vek charakteristicky zakladanim rodiny (deti!),
expozicia dolezita vo vzt'ahu k potomkom
Velkost’ vzorky (cca. 650) vypocitana na zaklade FLEHS I
Vzorky + dotazniky:
o novorodenci — krv matky, vlasy, pupo¢nikova krv;
o adolescenti — prvy ranny mo¢, krv, vlasy, vySka, hmotnost’ + pocitacovy test
o dospeli - prvy ranny mo¢, krv, vySka, hmotnost’

FLEHS 111 (2012-2015)

3 vekové kategorie: novorodenci a ich matky (n=281), 14-15r (n=208) a 50-65r (209)
analyzy tak ako pri FLEHS II + PCB 138, 153 a 180, p,p’-DDE, HCB v sére aj
u dospelych

FLEHS - Pouzitie sloganu “Co si so sebou nesiete?” (“What are you carrying with you?”)



Overview of exposure biomarkers in three age groups (FLEHS 112007-2011).

Newborns/mothers

Adolescents (14-15 yrs)

Adults (20-40 yrs)

Exposure markers - individual
samples

Cordblood:

- Metals (Pb, Cd, Mn, Cu, Tl, As)

- Persistent chlorinated compounds (PCBs,

p.p'-DDE, HCB, Calux)
- Persistent brominated pollutants

(BDE28,47,99,100,153,154,183,209, HBCD,

TBBPA)
- Perfluorocompounds (PFOS, PFOA)

- Personal hygiene products (triclosan)

Maternal blood:

- Metals (Pb, Cd, Mn, Cu, Tl, As)
Maternal hair:

- Metals (Hg, MeHg)

Blood:

- Metals (Pb, Cd, Mn, Cu, Tl, As)

- Persistent chlorinated compounds (PCBs,

p,p’-DDE, HCB, Calux)
- Persistent brominated pollutants

(BDE28,47,99,100,153,154,183,209, HBCD,

TBBPA)

- Personal hygiene products: musks
galaxolide, tonalide

Urine:

- Metals (As, TRA)

- PAHs (1-hydroxypyrene)

- Benzene (t,t'-muconic acid)

- Phthalates: MEHP,
MEHHP,MEOHP,MNBP, MBzP

- Bisphenol A

- Organophosphate pesticides:
DMP,DMTP,DMDTP,DEP,DETP,DEDTP
- Para dichlorobenzene:2,5-DCP
- Triclosan

- Cotinine

- Paraben metabolite: HBA
Hair:

- Metals (Hg, MeHg)

Urine:

- Metals (Cd, As, TRA)
- PAHs (1-hydroxypyrene)

- Benzene (t,t'-muconic acid)

- Phthalates: MEHP,

MEHHP MEOHP MNBP, MBzP

- Organophosphate pesticides:
DMP,DMTP,DMDTP,DEP,DETP,DEDTP
- Para dichlorobenzene:2,5-DCP

- Paraben metabolite: HBA

- Cotinine

Blood:

- Perfluorocompounds (PFOS, PFOA)

Exposure markers — pooled Cordblood: Urine: Urine:
samples

- Personal hygiene products (parabens, - PAHs (BaP-tetrol, 1- en 2-naphtol) - PAHs (BaP-tetrol, 1- en 2-naphtol)

UV-screens)
- Herbicide: 2,4 -D, Carbamate pest: ETU, - Herbicide: 2,4-D, Carbamate pest:

ETU,
- Fungicides: 3,5-DCA, 3,4-DCA,DCPU, - Fungicides: 3,5-DCA, 3,4-DCA,DCPU,
DCPMU DCPMU
- Pyrethroids:3-BPA, FPBA - Pyrethroids: 3-BPA, FPBA
Blood: Blood:
UV-screens: BP-3, DHB, DHMB, THB, HMS, - UV-screens: BP-3, DHB, DHMB, THE,
DABI, 4-MBC HMS, DABI, 4-MBC
Referencie:

Schoeters G et al.: Concept of the Flemish human biomonitoring programme. Int J Hyg Environ
Health 215, 2012: 102-108

Schoeters G et al.: The Flemish Environment and Health Study (FLEHS) — Second Survey (2007-
2011): Establishing Reference Values for Biomarkers of Exposure in the Flemish Population. Issues in
Toxicology, Biomarkers and Human Biomonitoring, vol. 1, 9, 2012, 135-165

Smolders R et al.; Key aspects of a Flemish system to safeguard public health interests in case of
chemical release incidents. Tox Letters 231, 2014:315-323

Schoeters G et al.: Three cycles of human biomonitoring in Flanders — Time trends observed in
the Flemish Environment and Health Study. Int J Hyg Environ Health 220, 2017: 36-45

Reynders H et al.: The added value of a surveillance human biomonitoring program: The case of
FLEHS in FLANDERS (Belgium). Int J Hyg Environ Health 220, 2017: 46-54

Remy S et al.: Intelligence gain and social cost savings attributable to environmental lead
exposure reduction strategies since the year 2000 in Flanders, Belgium. Environ Health, 2019,

18 :113

Colles A et al.: Perfluorinated substances in the Flemish population (Belgium): Levels and
determinants of variability in exposure. Chemosphere, 242, 2020



FRANCUZSKO:

Néarodny program l'udského biomonitoringu vznikol v r. 2010 a tvoria ho 2 prierezové studie:

perinatalna zloZzka zaloZena na vybere tehotnych Zien z kohorty Elfe (2011)
prierezova Studia vSeobecnej populacie spojena so zdravotnymi vysetreniami a s
vyzivovou zlozkou - Esteban (2014 — 2016)

ELFE (2011)

HI. cielom bolo opisat’ koncentracie prioritnych biomarkerov u tehotnych Zzien, ktoré
rodili v kontinentdlnom Francuzsku v roku 2011.
Dalsie ciele: porovnanie koncentracii biomarkerov s uZ realizovanymi $tadiami vo
Franctzsku a zahranici a s dostupnymi referen¢nymi hodnotami HBM a identifikovat’
a ak je to mozné, aj kvantifikovat’ determinanty expozicie
nahodny vyber matiek v kohorte ELFE (celd kohorta ma 18 000 deti)
nabor 211 porodnic — pokrytie regionov pre zabezpecenie reprezentativnej vzorky
populacie
nabor prebiehal v 3 obdobiach (kazdy interval trval 1tyzden) — leto, jesefi, zima, aby
bola pokrytd sezonna variabilita expozicie chemickym latkam (napr. pesticidy)
kritéria pre zaradenie: vek nad 18r a gesta¢ény vek dietata 33 tyzdiiov a viac,
informovany suhlas
pre kazdy analyzovany biomarker bola vybrana podskupina matiek, ktoré mali k
dispozicii aspoii jednu biologick vzorku
odber biologickych vzoriek pri porode:

o mo¢ (pri prijati do pérodnice),

o Kkrv a pupo¢nikova krv (pri porode),

o vlasy (prvé dni po porode)
komplexny proces prioritizacie vyberu chemickych latok

ESTEBAN (2014 — 2016)

prierezova Stadia populacie vo veku od 6 do 74 rokov, Zijucej v kontinentdlnom
Francuzsku v obdobi rokov 2014 - 2016.
zucastnilo sa 2503 dospelych (18-74 rokov) a 1104 deti (617 rokov)
ucastnici boli ndhodne vybrani z celého Gizemia Franctzska, nabor prebehol
telefonicky
ucastnici podpisali informovany suhlas a vyplnili dotazniky, tykajlce sa zdravia,
vyzivy, chemickej expozicie a socidlno-demografickych charakteristik
zdravotné vysetrenie zahrfalo aj zber biologickych vzoriek (krv, mo¢ a vlasy)
zber vzoriek prebichal bud’ doma (navsteva zdravotnej sestry) alebo v zdravotnom
stredisku

o prvy ranny mo¢ (150 ml deti a 200 ml dospeli)

o krv: 26 ml deti 6 az 11 rokov; 36 ml deti 12 az 17 rokov a 88 ml dospeli.

o pramen vlasov odstrihnuty z okcipitalnej Casti u deti aj dospelych, prichyteny

na papier s oznacenim orientacie (hrot / koren)

biologické vzorky boli v kryoskimavkach ulozené do biobanky (-80 ° C)
antropometrické merania a U dospelych aj krvny tlak a spirometria
zoznam analyzovanych chemickych latok rovnaky ako pri ELFE - prvé vysledky z
perinatalnej zlozky biomonitoringu ukazali, Ze prioritizované biomarkery boli
relevantné, ked’Ze im boli vystavené takmer vSetky tehotné Zeny + pridali v moci



benzén, toluén, styrén, xylény, etylbenzén a bisfenol S a F (+ krvny obraz, kreatinin,
hladina cukru v krvi nala¢no, lipidy, hemoglobin, feritin a transferin, folaty,...)

Table 2
Proportion of quantification of biomarkers measured in the perinatal component of the French HEM program, 2011,
Biomarkers n Biological sample LG % >L0O0F
Metals
Lead (pg/L) 1968 Cord blood 20 995
Mercury (pg/g hair) 1799 Hair 0.14 909
Aluminum (g L) 990 Urine 1.0 -
Antimony (pg/L) 900 Urine 0.04 700
Arsenic (pg/L) Qg0 Urine 02 100
Cadmium (gL Q90 Urine 005 87.8
Cesium {pg/L) Qg0 Urine 0.05 100
Chromium (pg/L) 900 Urine 0.02 962
Cobalt {pgL) Qg0 Urine 0oz 100
Tin (pg/L) Qg0 Urine 0,04 08.7
Nickel {pg'L) Qg0 Urine 02 o005
Uranium (gL} 990 Urine 001 276
Vanadium (pug/L) Qg0 Urine 0.05 05.6
Organic compounds
Bisphenol A total (pg/L) 1764 Urine 03 738
Phthalates (pg/L) ZDEHM 030 Urine 05-07 919
EDiNP a9 Urine 07 88.0
Pyrethroads® (pg/L) 1077 Urine 0u01-002 999
Atrazine & metabolites (pg/L) 1036 Urine 0.003-05 <1
Clyphosate & AMPA {pg/L) 1036 Urine 0.15 <1
Propoxur & 2-1PP {wg/L) 1036 Urine 0.05 105
Dialkyl phosphates (pg/L) 1036 Urine 0.02-06 534
Chlorophenols (pg/L) 1036 Urine 0.15 13.8
Persistent organic pollutants
Dioxins (pg' g lip)f 128 Serum 1.01-578 100
Furans (pg/g lip® 118 Serum 095-3.70 81.7
PCE total (ng/g lip)" 208 Serum 0.01-017 100
PEDE (ng/g lip)' 277 Serum 0.04-1.00 100
PBE-153 (ng/g lip) 277 Serum 057 14
HBCD (, B, ) (ng/g lip) 277 Serum 0329-0.62 12,6
Perfluorinated compounds { pg/L) 277 Serum 0.15-060 100

2 Proportion of subject having at least one biomarker quantified,
" Biological measurements not validated because of a blanks contamination.
© TDEHP; sum of MEHP, MEOHP, MEHHP and MECPP.
4 EDiNP: sum of MHiNP, MOiNP and MCiOP,

¢ 5um of 3-PBA. cis-DBCA, cis-DCCA and trans-DCCA.

T Sumof2.3,7.8-TCDD,1,2,3,7,8-P(DD, 1,2,3,4,7, 8-HxCDD, 1,2,3,6,7,8-HxCDD_1,2,3, 7,8, 0-Hx(DD, 1,2, 3,4, 6,7, 8-HpCDD and OctaCDD {OCDD),

3,4,7.8, 9-HpCDF and OctaCDF (OCDF).
h TPCB total: sum (PCR 138, 153, 180)*1.7.

' Sum of BDE 28, 47,99, 100, 153, 154, 183 and 209,
I Sum of PFBA, PFPeA, PFHxA, PFHDA, PFOA, PFNA, PFDA, PFURA, PFDoA, PFES, PFHXS, PFHpS, PFOS. PFDS, Et-PROSA-ACOH, Me-PFOSA-ACOH and PFOSA.

Referencie:

Dereumeaux C et al.: The French human biomonitoring program: First lessons from the perinatal
component and future needs. Int J Hyg Environ Health 220, 2017: 64-70

Fillol C et al.: Prioritization of the biomarkers to be analyzed in the French biomonitoring
program. Biomonitoring, 2014, 1 (1)

InVS: Etude Esteban (étude de santé sur I’environnement, la biosurveillance, 1’activité physique
et la nutrition) — PROTOCOLE Version du 24/09/2012. Dostupné na:
https://www.santepubliguefrance.fr/etudes-et-enquetes/esteban
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CESKA REPUBLIKA

e Kazdy rok zaméieni na jinou populaci — opakovani v cyklech, aktualizace
sledovanych parametrii podle aktudlnich trendl a financné-organiza¢nich moznosti
CR

¢ Biologicky monitoring vychazi z usneseni vlady Ceské republiky ¢. 369/1991 Sb. V
rutinnim provozu od roku 1994 pod garanci Statniho zdravotniho tstavu v Praze.
Realizace ve spolupraci s prislusSnymi krajskymi a okresnimi hygienickymi stanicemi,
zdravotnimi Gstavy a s dislokovanymi pracovisti Statniho zdravotniho ustavu.

e Navaznost na vysledky statniho monitorovani toxickych latek v ovzdusi, vodé, padé

a potravé

Biologicky monitoring — dospéli (2018)

e 4 lokality

e Vékova kategorie: 18-65 let (darci krve), N= 403 osob

e Inkluzni kritéria: vék 18-65, pobyt na izemi aspon 1 rok

e Analyzy:
o  Krevni sérum: perfluorované slouceniny, metabolity vitaminu D
o  Mo¢: metabolity ftalatd, kadmium, jod, kotinin, kreatinin

e Vystup:

o  Priprava narodniho Setfeni zdravotniho stavu dospélé populace zahrnujici
lékatské vysetteni (EHES), zaméfené na rizikové faktory vzniku
kardiovaskularnich onemocnéni (vyskyt hypertenze, obezity a diabetu). Navazani
spolupréce s vice nez 80 vySetfovacimi misty po celé republice, Setieni
Vv nésledujici rok v ndvaznosti na dotaznikové Setfeni o zdravi (EHIS)

Biologicky monitoring — prvorodicky (2017)
e 4 lokality: Praha, Liberec, Ostrava, Vyso¢ina (Zd’ér nad Sazavou, Jihlava), N=232 Zen
e Inkluzni kritéria: matky prvorodicky, 2-8 tydnt po porodu, zijici v oblasti min. 1 rok
e Analyzy: matetské mléko - indikatorové kongenery PCB (28, 52, 101, 118, 138, 185,
180) a organochlorované pesticidy (DDT, DDE, a-,B-,y-HCH, HCB), perfluorované
slouceniny (PFAS) a jejich derivaty, bromované zpomalovace hofeni a jejich
derivaty, trans-mastné kyseliny
Biologicky monitoring — déti (2016)
e 5 lokalit: Praha, Liberec, Ostrava, Zd’ar nad Sazavou a Kutna Hora
e Vékova kategorie: 5 a 9 let, N=419 déti (162 pétiletych a 257 devitiletych)
e Inkluzni kritéria: vek, Zijici v oblasti alespon 1 rok
e Analyzy:
o Plna krev: Cd, Hg, Mn, Pb, Se
o Sérum: 25-hydroxy vitamin D
o Mo¢: Cd, Hg, I, As, kreatinin, 6 vybranych metabolitt ftalatt
e Vystup: Ziskany prvni vysledky o zatézi ptredSkolnich déti
Biologicky monitoring — dospéli (2015)
e 4 lokality: Praha, Liberec, Ostrava, Zdar nad Sazavou
e Vékova kategorie: 18-65 let, N= 302
e Inkluzni kritéria: vék, darci krve zijici v oblasti min. 3 roky
e Analyzy:
o Plna krev: Cd, Hg, Mn, Pb, Se



o Sérum: vybrané indikatorové kongenery PCB + 170; Vybrané chlorované
pesticidy (OCP); PFAS a jejich derivaty; Bromované zpomalovace hoteni
(BFR) a jejich derivaty; Triacylglycerol a celkovy cholesterol
o Moc¢: Cd, Hg, I, Se, Zn, kreatinin
Biologicky monitoring — prvorodicky (2014)
e 4 lokality: Praha, Liberec, Ostrava, Uherské Hradisté
e N=182zen
o Inkluzni kritéria: Zeny prvorodicky, v obdobi od 2. do 8. tydne po porodu, zijici
v oblasti min. 1 rok
e Analyzy:
o Matetské mléko: vybrané indikatorové kongenery PCB + 170; vybrané
chlorované pesticidy (OCP); perfluorované uhlovodiky (PFC) a jejich derivaty;
BFR ajejich derivaty
o Vlasy: celkova rtut’, methylrtut’, anorganicka rtut’
Biologicky monitoring 2013
A) Metabolity ftalatt a polyaromatickych uhlovodikt a bisfenol A v mo¢i — mladi dospéli
e 2 lokality: Praha a Ostrava
e Vékova kategorie: 20 az 29 let, N=95 osob
e Inkluzni kritéria: vék, nekufactvi, vysokoskolaci zijici v oblasti min. 1 rok

e Analyzy:

o moc: bisfenol A, kreatinin, polyaromatické uhlovodiky, metabolity ftalati,
perfluorované slouceniny a jejich derivaty, polybromované difenylétery a
jejich derivaty (1-hydroxypyren; 3-hydroxy-benzo[a]pyren; 5-hydroxy-
monoethylhexylftalat; 5-oxo-monoethylhexylftalat)

B) Bromované zpomalovace hoteni a perfluorované latky v matetském mléku archivovanych
vzorkti matetského mléka
e Lokality:
o 2010/2011: Praha, Liberec, Ostrava, Krom¢fiz a Uherské Hradisté
o 2006: Praha, Liberec, Ostrava, Kroméfiz, Uherské Hradisté a Brno
e N=zafazeno 242 Zen
o Inkluzni kritéria: zeny prvorodic¢ky, v obdobi od 2. do 8. tydne po porodu, zijici
v oblasti min. 1 rok
e Analyzy:
o Matefské mléko: polyaromatické uhlovodiky, bisfenol A, metabolity ftalatd,
kreatinin, perfluorované slouceniny a jejich derivaty, polybromované difenylétery a
jejich derivaty
Biologicky monitoring 2012— analyzy vysledki meziniarodniho projektu mezinarodniho
projektu COPHES (Consortium to perform human biomonitoring on European scale)
e Lokality: 27 evropskych statii véetng CR
e Vékova kategorie: déti ve véku 6-11 let a jejich matky
e N= 120 part matka—dité
e Inkluzni kritéria: vék ditéte, Zijici v oblasti Praha (za méstskou oblast) a Liberecko
(oblast s nizkou hustotou obyvatel)
e Analyzy:
o Mo¢: kadmium, kotinin, a metabolity ftalata
Zkraceny pi‘ehled biologického monitoringu roky 2011-2005
Sledované populace a odebirané matrice




e D¢ti 8 a 10 let — krev, moc, vlasy
e Kojici matky — matetské mléko
e Darci krve (18-65 let) — krev, mo¢
Analyzy:
¢ Indikatorové kongenery PCB (28 + 31, 52, 101, 118, 138, 153, 170, 180)
e Chlorované pesticidy (suma DDT; DDT4,4; DDE4,4; a-HCH; -HCH; y-HCH; HCB)
o Kovy a stopové prvky (Cd, Hg, Pb, Cu, Se, Zn)
e (Cytogenetickd analyza perifernich lymfocyta
o Kaotinin, kreatinin

Reference:
e Statni zdravotni ustav. Biologicky monitoring. Odborné a souhrnné zpravy. 2019. Praha,
Dostupné na: http://www.szu.cz/tema/zivotni-prostredi/odborne-zpravy-1
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NORSKO

Norwegian Mother, Father and Child Cohort Study (MoBa)

The Norwegian Institute of Public Health (NIPH)

jal 1999 — december 2008

Zapojenie: 50 z celkovych 52 norskych nemocnic s porodnym oddelenim

Oslovenych 277 702 tehotnych, viac nez 95 000 matiek (16 400 matiek s viac nez jednym
tehotenstvom), 114 500 deti (1900 parov dvojiciek) a 75 000 otcov
40,6% tuspesnost’ oslovenia respondentov

Table 1. Age distribution of participants in the Norwegian
Mother and Child Cohort Study (MoBa) as of September 2015

Mothers Fathers
Mean age (SD) years 40.8 (5.2) 43.0(5.8)

" (%) n (%)
< 30 years 1796 1.9 523 0.7
30-34 11113 11.7 4754 6.3
35-39 28406 29.8 17444 23.1
40-44 33924 35.6 27324 36.2
45-49 16552 17.4 17247 22.8
50+ 3448 3.6 8190 10.9

Children

Mean age (SD) years 10.2(2.2)

n (%)
6-7 years 21639 18.9
8-9 36376 31.8
10-11 29842 26.1
12-13 21130 18.5
144 5492 438

MoBa milestones
120000

Table 2. Numbers of pregnancies, mothers, fathers and chil-

dren participating in the Norwegian Mother and Child Cohort
Study {(MoBa) as of September 2015. Note that many moth-

ers and fathers have participated

in more than one

pregnancy
Recruited® Al Active
partici}:sam’sh participants®
Pregnancies 112908 112762 101545
Pregnancies, 87436 87302 78726
fathers included
Mothers 95369 95244 86169
Fathers 75618 75500 68314
Children 114622 114479 103219
Pairs of twins 1950 1946 1705
Sets of triplets 21 21 17

*All recruited participants from 1999 through 2008.
PParticipants who can be followed through linkage with health registries.
“Participants who are sent questionnaires and can be invited to sub-studies.

100000 |
80000
= >8 years
60000 | u >12 years
» > 18 years
40000 |
20000
0 !
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Figure 1 The figure shows the number of children in MoBa who have
reached the ages of 8, 12 and 18 years according to calendar time.

VYSETRENIA:

ultrazvukové vySetrenia tehotnych (17-20 tyzden tehotenstva)

DOTAZNIKY:



- 3x pre matky, 1x pre otca jeden dotaznik
Zastupenie deti: 19 regionov z celého Norska

deti sledované prostrednictvom dotaznikov vo veku:
6 mesiacov, 18 mesiacov, 3, 5, 7, 8 a 13 rokov (2016)

Otazky v dotaznikoch:
17 a 30 tyzden tehotenstva:
-vSeobecné informacie a aktualne a minulé zdravotné problémy + stravovacie navyky
22 tyzden tehotenstva:
-semikvantitativny dotaznik o frekvencii stravovania
6, 18 mesiacov a 3 roky dietata:
-vyvoj dietat’a a zdravie matky a diet’at’a a ich Zivotny $tyl
5 a8 rokov:
- ++ otazky tykajtce sa schopnosti u¢enia sa, jazykové schopnosti a neurokognitivny rozvoj
7 rokov:
-otazky tykajlice sa somatickych chorob so Specifickym zameranim na alergie a astmu

BIOLOGICKE MATRICE:

krv matiek (17. tyzden tehotenstva a ihned’ po porode)

krv otcov (17. tyzden tehotenstva partnerky)

pupoc¢nikova krv (2x7 ml v EDTA skimavkach)

RNA vzorky od 45 000 novorodencov ihned’ po porode

MoBa Tooth Bank in Bergen (MoBa Tann): mlie¢ne zuby od 24 000 deti (6-7 rokov)

Pre Stidium environmentalnych kontaminantov:
Moc¢ a krv od 78 000 tehotnych matiek v 17 tyzdni gravidity

SLEDOVANE ZLUCENINY:
akrylamid/glycidamid

bisfenol A

kotinin

fluorované uhl'ovodiky (PFOS...)
organofosfatové pesticidy
organofosfatové metabolity
ftalaty a ich metabolity
metylortut’

benzo(a)pyrén

fenoly

Triclosan
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Table 1
List of recent studies of environmental contaminants using data from the Morwegian Mother and Child Cohort Study (MoBa).
Contaminant measure Basis for measurement Type of study Phenotype studied First author Year of publication
PEAS Maternal plasma Association Subfecundity Whitworth 2012
PFAS Maternal plasma Association Birth weight Whitworth 2012
PFAS Maternal plasma and cord blood Method Giitzkow 2012
PFAS Maternal plasma and diet Association Parity and breastfeeding Brantsater 2013
PEAS Maternal plasma Association Thyroid hormaone Wang 2013
PFAS Maternal plasma Association Antibodies, infections Granum 2013
PFAS Maternal plasma Association Lipids Starling 2014
PFAS Maternal plasma Association Preeclampsia Starling 2014
PFAS Maternal plasma Association Breastfeeding Papadopoulou 2015
Dioxins, PCBs Diet Association ‘Wheeze, infections Stelevik 2011
Dioxins, PCBs Diet Association Transcription Hochstenbach 2012
Dioxins, PCRs Diet Association Antibodies Stalevik 2013
Dioxins, FCBs Diet Association Birth weight Papadopoulou 2013
Dioxins, PCBs Diet Association Maternal education Caspersen 2013
Dioxins Maternal plasma Association Birth weight Papadopoulou 2014
PCBs Maternal and child plasma Association Parity, age, BML, breastfeeding Caspersen 2016
PCBs Diet Association Language development Caspersen 2016
PCBs Diet Association ADHD Caspersen 2016
Acrylamide Urine and diet Method Brantsater 2008
Acrylamide Cord blood Association Birth weight Pedersen 2012
Acrylamide Diet Association Birth weight Duarte-Salles 2013
Methylmercury Diet Association Birth weight Vejrup 2014
Methylmercury Diet Association Language delay Vejrup 2016
Benzo(a)pyrene Diet Association Birth weight Duarte-Salles 2013
Bisphenol A Urine Method Longnecker 2013
Phenols Urine Method Guidry 2015
Triclosan Urine Method Bertelsen 2014
Phtalates Urine Method Sabaredzowvic 2015
Several Urine Method Hoppin 2006
Several Urine Prevalence Ye 2009
Several Maternal plasma, urine and diet Association Brants®ter 2010

Box 2 Diseases that are followed with additional data
collections in sub-cohorts in the Norwegian Mother
and Child Cohort Study (MoBa)

Autism spectrum disorders (ASD)
Attention-deficit hyperactivity disorder (ADHD)
Epilepsy

Cerebral palsy

Language development

Asthma

Inflammatory bowel disease

Cocliac disease

Type 1 diabetes

CITACIE:

https://www.fhi.no/en/studies/moba/

https://www.fhi.no/en/studies/moba/for-forskere-artikler/moba-project-overview/

https://www.niehs.nih.gov/research/atniehs/labs/epi/studies/moba/publications/index.cfm

CHOI, Judy, et al. (2015): EXTERNAL SCIENTIFIC REPORT: Review of the state of the art of
human biomonitoring for chemical substances and its application to human exposure assessment for
food safety. EFSA supporting Publication2015:EN-724. Dostupné z:
https://efsa.onlinelibrary.wiley.com/doi/pdf/10.2903/sp.efsa.2015.EN-724 (25.6.2020)

MAGNUS, Per. (2017): Looking for effects of environmental contaminants in a large birth cohort:
Summarizing results of the Norwegian Mother and Child Cohort Study (MoBa). Int. J. Hyg. Envir.
Heal. 2017, Vol. 220, No. 2A, pp. 71-76, DOI: http://dx.doi.org/10.1016/j.ijheh.2016.12.011

MAGNUS, Per, et al. (2016): Cohort Profile UpdateCohort Profile Update: The Norwegian
Motherand Child Cohort Study (MoBa). Int. J. Epidemiol. 2016, Vol. 45, No. 2, pp. 382-388. DOI:
10.1093/ije/dyw029
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MoBa Magazine. Dostupné: https://www.fhi.no/globalassets/dokumenterfiler/studier/den-norske-
mor-far-og-barn--undersokelsenmoba/info-til-deltakere/moba-magazine.pdf (25.6.2020)
PALTIEL, Liv, et al. (2014): The biobank of the Norwegian Mother and Child Cohort Study — present
status. Norsk Epidemiologi. 2014, Vol. 24, No. 1-2, pp. 29-35
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SVEDSKO:
HAMI = Health-related environmental monitoring

e Zahfia vel'ké mnozstvo samostatnych §tadii z réznych oblasti, nie jednotny HBM
systém; databaza: http://www.imm.ki.se/Datavard/index.htm

e 1.1978-2006: olovo, kadmium, vek 7-12r (N=3646 deti), 2 oblasti (Landskrona,
Trelleborg), kazdoro¢ny monitoring + r.1978-2007, olovo, kadmium, , vek 7-11r
(N=3879 deti), rovnaké oblasti, kazdoro¢ny monitoring r.2006-2007 cca 233 deti
Z horeuvedenych oblasti

e Case-control study kontaminovanej oblasti (Gusum v oblasti Ostergotland), Zinok,
med’, olovo, kadmium, ortut’, PCB, pesticidy (HCB, transchlordan,...), deti 18r
(n=600)

e 1.1996-2003, PCB, DDT, HCH, HCB, trans-nonachlor, oxychlordan, materské
mlieko, Uppsala okolie (n= cca 300), primipary, S00ml mlieka po¢as 7 dni, sérum
matiek na PBDE, HBCDD

e 1.2000, muzi 18-21r n=304 (z 2225 oslovenych), Malmo, PCB153, DDE,

e 1.1980-2004, 5 ¢asovych obdobi, matky 27-31r, Stokholm, PBDE, HBCDD, pooled
samples, temporal trends, materské mlieko

e report z DEMOCOPHES projektu, matky do 45r a ich deti vo veku 6 — 11r rokov,
vzorky vlasov a moc€u (n=3 688), 2 mesto + /2 vidiek, ortut’, kadmium, Kkotinin,
ftalaty, bisfenol A

e 1.1997-2000, perfluoralkylové zlu¢., krv+plazma, matky 46-75r, ich synovia 19-46r
s rakovinou (testicular cancer), Stockholm

e 1.1996-2004, PFOS, materské mlieko a krv, primipary, 5 rdznych miest

e Opakuje sa oblast Uppsala, materské mlieko + krv matiek, krv novorodencov, , 5
oblasti: Uppsala, Goteborg, Stokholm, Lunde, Lykselle. PCDDF, PCB v krvnom sére
deti a adolescentov — vyvoj metody. Ftalatové metabolity, fenolové latky, BFRs
vV mo¢i, primipary. Deti vo veku 4, 8, 12-15, 18r

Referencie:

Yearly measurements of blood lead in Swedish children since 1978: an update showing that
the falling trend continues, U Stromberg, T Lundh, S Skerfving, Department of Occupational and
Environmental Medicine, University Hospital, SE-221 85 Lund, Sweden,
http://www.imm.ki.se/Datavard/PDF/Tidsserie%20blyhalter%20i%20blod%201978-06.pdf

Polychlorinated biphenyls and chlorinated pesticdes/metabolites in breast milk from
primiparae women in Uppsala County, Sweden — levels and trends 1996-2003, Report to the Swedish
Environmental Protection Agency, 2004-06-01 Sanna Lignell, Per Ola Darnerud, Marie Aune, Anna
To6rnkvist, http://www.imm.Ki.se/Datavard/PDF/Sakrapport%20MO tidstrend.pdf

Temporal trends of brominated flame retardants in milk from Stockholm mothers, 1980-2004,
Britta Fingstrom, Anna Strid and Ake Bergman Department of Environmental Chemistry, Stockholm
University, SE-106 91 Stockholm, Sweden,
http://www.imm.ki.se/Datavard/PDF/mj%C3%B6lk poolade NV%20rapport%202005%20modersmj
olk.pdf

HAMI, Perfluoroalkylated compounds in whole blood and plasma from the Swedish
population, Anna Karrman, Bert van Bavel, Lennart Hardell, Gunilla Lindstrom Man-Technology-
Environment Research Centre, Department of Natural Sciences, Orebro University, Sweden Ulf
Jarnberg Institute for Applied Environmental Research, Stockholm University, Sweden,
http://www.imm.ki.se/Datavard/PDF/HAEMI2150213.pdf

Temporal trends of poly- and perfluoroalkyl substances (PFASs) in serum from children at 4,
8, and 12 years of age, in Uppsala 2008-2019, Report to the Swedish EPA (the Health-Related
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http://www.imm.ki.se/Datavard/PDF/mj%C3%B6lk_poolade_NV%20rapport%202005%20modersmjolk.pdf
http://www.imm.ki.se/Datavard/PDF/HAEMI2150213.pdf

Environmental Monitoring Program) Contract no. 215-18-001, Pernilla Hedvall Kallerman, Jonathan
P. Benskin2 , Merle Plassmann2 , Oskar Sandblom2 , Emma Halldin Ankarbergl , Irina
Gyllenhammarl 1Swedish National Food Agency, Uppsala, Sweden 2Department of Environmental
Science, Stockholm University, Sweden,
http://www.imm.ki.se/Datavard/Rapporter/Temporal%20trends%200f%20PFAS%20i%20serum%?20b
arn%?202008 2019 SLV.pdf? ga=2.231404571.587141488.1592752256-1589649899.1592752256

Udaje o biologickych meraniach - organické latky
kontaktna osoba Karin Norstrom, Svédska agentura na ochranu Zivotného prostredia

Sanna Lignell, sanna.lignell@slv.se, Swedish Food Agency — monitoring of POPs (kontakt od Marike
Berglund, HBM4EU) — vyziadané informacie mailom
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http://www.imm.ki.se/Datavard/Rapporter/Temporal%20trends%20of%20PFAS%20i%20serum%20barn%202008_2019_SLV.pdf?_ga=2.231404571.587141488.1592752256-1589649899.1592752256
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DANSKO:
V r.1996 zaloZena vel’ka kohorta Danish National Birth Cohort DNBC (Better health for
mother and child)

e 0dr.1999 vsetky regiony Danska

e do r.2000 nabor spolu 60 000 tehotnych zien, do r.2002 to bolo 100 000 Zien

e data o expozicii — telefonicky, 2x pocas tehotenstva + v 6- a 18-tom mesiaci dietat’a

e odber krvi u lekara v 6., 12. a 24. tyzdni tehotenstva + pupo¢nikova krv hned’ po

porode + krv deti
o follow-up v 7.all. roku dietata
e vzorky uskladnené v biobanke a analyzované na rézne parametre

r.2008 — koncepény ramec - potreba zaloZit’ narodny biomonitoring Danish human
biomonitoring (HBM)
e do r.2008 Dansky monitoring pozostaval len s vyskumnych stadii, niekol’ko case-
control a analyzy olova.
e doposial existovali len len arkticky monitoring — znecistenie oceanov + jazera, poda,
povrchova a pitna voda
e novy biomonitoring: zakladny scenar (zahifia najmé olovo, ortut’, kadmium, kotinin),
rozsireny scendr (aj BFRs + vyvoj metod)

Cophes / Democophes

e 1.2011-2012, deti 6-11r + ich matky, 145 parov matka-diet’a, biomarker PBDE +
glyfosat, PCB (?), PFAS (?)
e vzorky: 75 mesto + 70 vidiek, matka-diet'a, podrobny stravovaci dotaznik
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