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STRESZCZENIE ...

STRESZCZENIE W BZYKU ANGIELSKIM

LITERATURA

DOROBEK NAUKOWY

ZAL ACZNIKI

Spis skrétéw i akronimow

Akronim/ L . . .
Skr6t Rozwiniecie anglogzyczne Termin polskojezyczny
AAS Atomic Absorption Spectroscopy Atomowa spektroskopia absorbcyjna
ADHD Attention Deficit Hyperactivity Zespot nadpobudlivai psychoruchowej i
Disorder deficytu uwagi
ASA Accelerated solvent extraction Ekstrakcja przyspieszona za pomoc
rozpuszczalnika
CD Conductometric Detector Detektor konduktometryczny
CE Capillary electrophoresis Elektroforeza kapilarna
CITP Capillary Isotachophoresis Izotachoforeza kapilarna
COex CO Exhaust CO w wydychanym powietrzu
COHb Carboxyhemaoglobin Karboksyhemoglobina
CYP - Cytochrom P450
DNA Deoxyribonucleic acid Kwas deoksyrybonukleinowy
E - Kortyzon
ETS Environmental Tobacco Smoke Srodkowiskowy dym tytoniowy
F - Kortyzol
FAD Flavinadenine Dinucleotide Dinukleotyd flawinoadeninowy
FD Fluorescent Detector Detektor fluorescencyjny
FID Flame lonisation Detector Detektor ptomieniowo-jonizacyjny
GC Gas Chromatography Chromatografia gazowa
GLC Gas-Liquid Chromatography Sprzzona kapilarna chror_natografia gazowa
z chromatografi cieczovy
GST Glutathione S-transferase Transferaza s-glutationowa
HBM Human Biomonitoring Biomonitoring ludzki
HPLC nghéisém;r?oaglr:gzg_;qwd Wysokosprawna chromatografia cieczowa
: d Enzym dehydrogenazy1B3-
118-HSD 118-Hydroxysteroid dehydrogenase hydroksysteroidowej
IC lon Chromtography Chromatografia jonowa
IR Infrared Podczerwié
LLE Liguid-liquid extraction Eestrakcja ciecz-ciecz
LOD Limit of detection Granica wykrywalnéci
LOQ Limit of Quantification Granica oznaczalgoi
LTM Long-time monitoring Monitoring diugoterminowy
MDL Method Detection Limit Granica wykrywalnéci metodyki
MQL Method Quantitation Limit Granica oznaczaldoi metodyki
MPO Myeloperoxidase Mieloperoksydaza
MS Mass Spectrometer Spektrometr mas




NNN N_-Nitrosonornicotine N'-nitrozonornikotyna
4-(N-Nitrosomethylamino)-1-(3;  4-(metylonitrozoamino)-1-(3-pirydylo)-1-
NNK )
pyridyl)-1-butanone butanon

NAT - N'-nitrozoanatabina

NAB - N'-nitrozoanabazyna

NDS - Najwyzsze dopuszczalneggenie
NDSCh - Najwyzsze dopuszczalneggenie chwilowe

NPD Nitrogen Phosphorus Detector Detektor azotowo-fosforowy
NQO1 Quinone oxireductase Oksyreduktaza chinonowa
POChP Chronic ob(;iusrgg\slg pulmonary Przewlekta obturacyjna choroba ptuc

R Recovery Powtarzalnéé

RIA Radioimmunoassay Radioimmunoanaliza

RSD Relative Standard Deviation Wzgledne odchylenie standardowe

RTM Real-time monitoring Monitoring w czasie rzeczywistym

SIDS Sudden infant death syndrome Zespot nagtegmierci tozeczkowej

SPE Solid-Phase Extraction Ekstrakcja do fazy statej

THE Tetrahydrokortyzon

THF Tetrahydrokortyzol

UDP Uridine 5'-diphospho- Urydyno-5'-difosfo-glukuronylotransferaza

glucuronosyltransferase
UGT Glucuronosyltransferase Glukuronylotransferaza
uv Ultra-Violet Ultrafiolet
Polycyclic aromatic hydrocarbons Wielopiercieniowe vgglowodory
WWA
(PAH) aromatyczne
WSTEP

Palenie tytoniu jest jednym z najpamiejszych wspéiczesnych zageh
cywilizacyjnych, co wynika zarowno z rozpowszeclmge tego zjawiska, jak i strat
ponoszonych przez spoteésévo. Natdg palenia pogya za solp ogromne koszty, ktoregs
zwigzane mgdzy innymi z opiek medyczm nad osobami cierpcymi z powodu choréb
odtytoniowych. Oprocz tego, na straty ekonomiczaegsiwa, borykajcego s¢ z natogiem
palenia tytoniu Wrod mieszkacow, nakladaj sie straty, ktore wynikaj z kosztéw
zatrudnienia pracownikow uzalg@onych od tytoniu, takie jak

e zwig¢kszona liczba dni niezdol&a do pracy;

e zmniejszona produktywré;

» zwigkszony koszt ubezpieczenia;

» Kkoszty utrzymywania palarni.
Osoby palce w skali roku znacznie ¢xiej udap sic na zwolnienie chorobowe. Wzrost ten
jest rzdu 30% w stosunku do czilonkéw populacji, w ktorejtay palenia tytoniu nie
wystepuje. Innym z kosztownych nagpstw palenia papierosowg gpazary. Okoto 10%

wszystkich ofiar ognia zggho w pazarach spowodowanych paym st papierosem [1].



W walce z natogiem palenia tytoniu ivee 3:

* monitorowanie;

* regularne badania;

» oraz informowanie.

Wyniki systematycznych analiz ekonomicznych i zdotwych mog by¢ zrodiem
solidnych dowodow przeciwko natogowi, jakim jestlgmae tytoniu. Zagrgenia, ktore
wynikaja z naraenia czlowieka na dziatanie szkodliwych zmkow zawartych w dymie
tytoniowym, g przyczyry dynamicznego rozwoju nowych procedur analitycznyiachniki
te ¢ wykorzystywane do oznaczania szerokiego spektrsemdbiotykdw zarbwno w samym
dymie tytoniowym jak i w probkach zéego typu materiatow biologicznych pobranych od
0s6b pajcych, jak i od osob natanych na dziatanig&rodowiskowego dymu tytoniowego.

Obecnie n&wieciezyje okoto miliarda osob patych wyroby tytoniowe, z czego ponad
20% stanowg kobiety [2]. Z wynikow bad@ przeprowadzonych przez Instytut Matki i
Dziecka mana wysné wnioski, ze odsetek kobiet ktore aktywnie palyton w trakcie
trwania cyzy wynosi od 25-30%, natomiast ponad 60% kobiet aliggych podlega biernej
ekspozycji ngrodowiskowy dym tytoniowy w domugblz w miejscu pracy [3].

W zwigzku z zagreeniem wynikagcym z palenia tytoniu przez cztowieka, w tym przez
kobiety w okresie aizy konieczne jest prowadzenie badanazliwiajacych ocer wielkosci
naraenia organizmu cztowieka na sktadniki dymu tytorégw. Wyniki analizy materiatow
biologicznych pobranych od cztowieka waznym zrédtem informacji na temat zawasétd
toksycznych substancji w dymie tytoniowym, dlatdgmieczne jest podejmowanie proby
wykorzystywania coraz szerszego spektrum materiaddwbadé, w celu jak najlepszego

oszacowania zagrenia wynikagcego z narzenia na sktadniki dymu tytoniowego.

|.  CZESC TEORETYCZNA

1 Dym tytoniowy

Dym tytoniowy jest dynamicznmieszanig dwoch faz: fazy statej oraz fazy gazowej
[4,5]. W roku 1959 znanych byto okoto 400 zwkow kedacych skiadnikami Kci tytoniu
oraz wchodzcych w sktad dymu tytoniowego. Dzisiaj znanych jpehad 4000 zvgzkdow
chemicznych obecnych w dymie tytoniowym [6], a w nikach najnowszych bafla
szacunkowych podana jestjliczba 5600 substancji chemicznych [5,7,8].

W dymie tytoniowym, ktory powstaje w trakcie palerpapierosa, wytia st dwa

rodzaje strumienia: strumiegtdwny oraz strumig poboczny [9-11]. Dym tytoniowy miesza
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sie z powietrzem, skutkiem czego jest powstanie migsgazwanejsrodowiskowym dymem
tytoniowym. Na Rysunku 1 przedstawiono w sposob eswtyczny informacje o

poszczegolnych strumieniach dymu tytoniowego.

strumien gtéwny

dym wydychany srodowiskowy dym
przez palacza = tytoniowy

mieszanina strumienia

= bocznego, dymu

oraz powietrza

strumien boczny
dym pochodzcy z thcej sk
koncowki papierosa

Rysunek 1informacje o poszczegdlnych typach strumieni dygtartiowego

1.1 Skfadniki dymu tytoniowego i ich toksyczn&t

Wigkszas¢ zwigzkow chemicznych obecnych w dymie tytoniowymzma przypiséa
do kilku gtébwnych grup chemicznych. W Tabeli 1 zatw informacje dotycge ilosci
zZwigzkoéw chemicznych znajdagych s¢ w dymie tytoniowym przynalgcych do
poszczegolnych grup chemicznych [12,13].

Tabela 1 Informacje dotycgce ilosci zwigzkow chemicznych pochogeych z dymu
tytoniowego nalggcych do poszczegolinych grup chemicznych

Grupa zwiazkow Liczba zwigzkow
obecnych w dymie tytoniowym
(z danej grupy zwiazkow
chemicznych)

Amidy, imidy, laktamy 237

Kwasy karboksylowe 227
Aldehydy 108
Ketony 521
Alcohole 379
Fenole 282
Aminy 196
Weglowodory 705
Etery 311

Zwiazki nieorganiczne 50

W dymie tytoniowym znajduje si158 substancji chemicznych okli@nych mianem
»substancji toksycznych dymu tytoniowego”[5,14].z 80 zwhzkOw chemicznych ma

dziatanie kancerogenne [15].



W roku 2008 ekspercBwiatowej Organizacji Zdrowia (WHO) spazili liste
priorytetowych zwazkéw toksycznych pochodeych z dymu tytoniowego. Lista zostata
opublikowana, jako zatznik do Ramowej Konwencji w Sprawie Kontroli Wyt
Tytoniowych (Tabela 2) [8,16,17].

Tabela 2Lista priorytetowych zwizkow toksycznych pochodeych z dymu tytoniowego
sporadzona przeswiatowg Organizag} Zdrowia

Zwiazki toksyczne pochodze z dymu tytoniowego
Aldehyd octowy 4-aminobifenyl Benzo(a)piren
Akrolein 2-aminonaftalen 1,3-butadien
Akrylonitryl Benzen Kadm
Tlenek vegla Katechol Krotonaldehyd
Formaldehyd Cyjanowodér Hydrochinon
Tlenki azotu NNK NN

Substancje toksyczne obecne w dymie tytoniowynimagodziek ze wzgédu na
sposob ich oddziatywania na organizm cztowiekaormiacje o sposobach oddziatywania
substancji toksycznych na organizm wraz z przykigidsich substancji przedstawiono w

sposob schematyczny na Rysunku 2 [18,19].

Substancje toksyczne
obecne w dymie
tytoniowym

b

ORGANIZM

L

RODZAJE SUBSTANCJI ODDZIALU3CYCH NA ORGANIZM

Substancje Substancje deanigce .$ubstancje
0gOlno-toksyczne (akroleina, tlenek C|I|9toksyczr)e
(tlenek wegla, siarki, formaldehyd, (Cﬁsﬂ,?gﬁgor'
: P ok ,
cyjanowodor) amoniak) aldehyd octowy
Kokancerogeny Kancerogeny Inicjatory
(formaldehyd, piren, l& L, (benzen, »| nowotworow (toluen,
fluoranten, naftaleny hydrazyna, fenol, uraten)
katechol chlorek winviu

Rysunek 2Informacje o sposobach oddziatywania substankgytcznych na organizm wraz
z przyktadami tych substanciji



1.2 Rodzaje naraenia na sktadniki dymu tytoniowego

Intensywnaé¢ ekspozycji na toksyczne sktadniki dymu tytoniowggst zaléna od
takich czynnikow jak [20]:

» liczba 0s6b pakych tytm przebywajcych w danych pomieszczeniach;
* ilos¢ wypalanych papierosow;

* wielkos¢ pomieszczenia;

* wentylacja pomieszczenia;

e czasu ekspozyciji.

Cztowiek mae by naraony na skiladniki dymu tytoniowego w wyniku aktywioeg
palenia wyrobdéw tytoniowych,golz poprzez bieryn ekspozyaj.

Aktywni palacze wchianigjdym wraz z wdychanym powietrzem w trakcie zgania
sie, w niewielkim stopniu jest on rowniebsorbowany wlinie. Wchianiane sktadnikéw fazy
gazowej i fazy parowej dymu przez ptuca jest preneszachodrym szybko i z dig
wydajnciciag. Substancje lotne dobrze rozpuszczalne w wodzikjet jak amoniak,
formaldehyd czy chlorowodér wchtamagic w catagci w gornych drogach oddechowych,
przede wszystkim przez oddychanie nosowe. Stabpuszxzalne skiadniki dymu, m.in.
tlenek wegla, tlenki azotu i benzen, trafigprawie w catéci do pcherzykow ptucnych. Tam
substancje dymu tytoniowego @gajg stan réwnowagi medzy powietrzem a Kkrwi
przeptywajca przez naczynia wiosowate [21].

Termin ,bierne palenie” jest wykorzystywany dor@ienia procesu mimowolnego
wdychania dymu tytoniowego obecnegosmedowisku, ktory powstaje w wyniku tleniaesi
papierosa (rozciezony strumié boczny-57-85%) oraz wydychanego przez @sphhbca
(rozcieaczony strumié gtdbwny-15-43%) [22]. W tej grupie oséb naoaych na szkodliwe
dziatanie dymu tytoniowego nale wyrézni¢ dzieci, ze wzgldu na to,ze g one szczegolnie
wrazliwe na toksyczne dziatanie zyzkow chemicznych. Dzieje gitak medzy innymi za
sprawg mniej rozwingtego uktadu odporrigiowego. Poza tym, dzieci ma$zybszy oddech,
co sprawiaze naraone § na weksz dawle substancji toksycznych w przeliczeniu na gnas
ciala w poréwnaniu z dorostymi[21]. Z wynikow badepidemiologicznych wynikaze na

wdychanie dymu tytoniowego me by naraonych od 39 ado 71% dzieci [23].

1.3 Skutki narazenia cztowieka na sktadniki dymu tytoniowego
Palenie tytoniu jest jednym z nagéeziej obserwowanych zachowawvptywajgcych

negatywnie na zdrowie cztowieka. Uzaieenie to jest przyczynzgondw przedwczesnych,

10



czyli nastpujacych przed przekroczeniem 65-tego rokycia. W&réd grupy aktywnych
palaczy wyodgbni¢ nalezy kobiety w cizy. Jest to szczegdlna grupa, ze wdgl na fakt, i
palca kobieta nataa na szkodliwe dziatanie zyzkow toksycznych nie tylko siebie, ale i

swoje potomstwo [21,24].

1.3.1 Skutki nargenia czlowieka, kobiet w okresie rozrodczym i okeesgzy na sktadniki
dymu tytoniowego

Palenie tytoniu skutkuje namniem na szkodliwe dziatanie zwkdéw toksycznych
obecnych w dymie tytoniowych najwmiejszych uktadow w organizmie cztowieka: ukiadu
sercowo-naczyniowego, oraz uktadu oddechowego. dbiyowywotywane przez zwkki
pochodzce z dymu tytoniowego nioa podziek na dwa rodzaje gdo [25-28]:

* choroby nowotworowe, do ktérych zaliczas shiedzy innymi: raka jamy ustnej,
krtani, gardta i przetyku, rakacpherze moczowego i nerek, raka trzustki, rakagelit
raka szyjki macicy;

e choroby nienowotworowe, do ktorych zaliczaec:sizawat mésnia sercowego,
zakrzepowo-zarostowe zapalenietnic, przewlekd obturacyja chorolg pluc,
nowotwor macicy.

Wyniki przeprowadzonych bafigpozwalag na stwierdzenieze od 47 do 72 % kobiet
aktywnie padcych wyroby tytoniowe, nalgcych do régnych grup wiekowych, cierpi na
bolesne miegczkowanie . Jest to powszechny probledndd aktywnych palaczek w wieku
rozrodczym [29]. Oprécz zaburzeniesgczkowania, zarowno aktywne jak i bierne palenie
tytoniu maze niekorzystnie wplywa na ptodnéé. Zwiazki chemiczne obecne w dymie
tytoniowym mog by¢ odpowiedzialne za ostabienienskiej i meskiej ptodndci [30].

Palenie papieroséw ma wptyw nie tylko na organkasbiecy, mae wywier& takze
niekorzystny wptyw na przebieg samejmi. Ten negatywny wptyw jest widocznyzjuw
bardzo wczesnych etapachaay, jeszcze przed zagmrdzeniem zaptodnionej komorki
jajowej. Ponadto podwigzone jest ryzyko poronienia oraz wysénia cazy pozamacicznej
[31].

Dym tytoniowy zawiera substancje toksyczne, k&riatwo rozpuszczalne w wodzie,
a wicc 33 w stanie przenikaprzez bariey tozyskowg. Skitadniki dymu tytoniowego mag
doprowadzt do morfologicznego uszkodzeniazygka oraz do jego martwicy [31]. Zaywki
takie jak nikotyna i tlenek ggla bardzo szybko pokorwparieg tozyskows, ich stzenie w
tkankach ptodu jest przez to wsze ni w tkankach matki [32].
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1.3.2 Skutki nardenia ptodu i dziecka na skfadniki dymu tytoniowego

Cigza oraz wczesne dziéstwo g to okresy w czasie ktdrych dzieci powinnycby
najbardziej chronione przez dziataniem dymu tyta@go, poniewa wtedy g najbardziej
podatne na jego dziatanie, szczegolnieeljechodzi o rozwéj mozgu dziecka i jego ukfad
nerwowy. Prenatalne namnie na skiladniki dymu tytoniowego mac¢kézy wplyw na
zdrowie dzieci we wczesnych latachz maraenie postnatalne. W zaleoici od okresu w
ktorym dziecko narsone jest na szkodliwe dziatanie sktadnikbw ETSnedstruktury mog
ulec uszkodzeniu i zaburzeniom w rozwoju [33,34nDtytoniowy zawiera wiele zwekow
toksycznych o niskiej masie agsteczkowe] oraz dobrej rozpuszczdltiow wodzie, co
powodujeze bez trudu przenikaprzez taysko [35].

Efekty naraenia na dziatanie substancji toksycznych pochogzh z dymu
tytoniowego w trakcie gizy obejmug rowniez te skutki, ktore wyspuja u noworodka, oraz u
dziecka w péniejszych latach jegaycia [36]. Miodsze dziecigsnajbardziej narsoone na
szkodliwe dziatanie sktadnikévérodowiskowego dymu tytoniowego. Co ewej, efekt
ekspozyciji jest silniejszy, §& osoba aktywnie pata jest matka dziecka. Wynika to z faktu
spedzania przez dziecko wkszaci czasu wiénie z matlg [37]. Ludzie, ktérzy g biernymi
palaczami ju w wieku dzieggcym, mog w wieku dorostym uzalai¢ sic od aktywnego
palenia tytoniu [32,33]

Sktadniki srodowiskowego dymu tytoniowego g s gidbwnym  czynnikiem
odpowiedzialnym za wzrost zachorawa przypadkow zgondw wod dzieci [38].
Zauwaono réwnie, ze dzieci, ktérych chociajedno z rodzicow pali, ¢Zciej zapadaj na
choroby uktadu oddechowego oraz gamniejszon objetos¢ ptuc w stosunku do
rowiesnikow, ktérych rodzice nie pal Zwickszeniu ulega rownieryzyko wysgpienia w
przyszigci raka ptuc [40].

Naraenie kobiet w gzy na dziatanie sktadnikdw obecnych w ETS amavywota
zaburzenia neurorozwojowe u dziech 8ne uznawane za efekt zmian w moézgu dziecka,
wywotanych na skutek niedotlenienia ptodu. Zzkiem odpowiedzialnym za to jest tlenek
wegla obecny w dymie tytoniowym [41]. Innym skutkieaktywnego paleniagolz biernego
naraenia na skladniki toksyczne pochade z dymu tytoniowego przez kohiew ciagzy jest
zmniejszona masa urodzeniowa ptodu. Efekt tempesejszy w przypadku narania tylko w
pierwszym trymestrze giy, i nasila s§ w miar postpu chzy. Najsilniejszy jest w trzecim
trymestrze [41]. Do efektéow widocznych w fazie pwdalnej zaliczy takze mana:
nadpobudliwéé, zmniejszon koncentragj, staly reakcg na bodce stuchowe u dzieci w

pierwszym tygodniuycia, nizsz inteligencg w wieku przedszkolnym [41].
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Informacje dotycgce skutkéw nargenia na dzialanie szkodliwych substancii
obecnych w dymie tytoniowym kobiet w wieku rozrogeg kobiet w cizy oraz ich

potomstwa zebrano w Tabeli 3.

Tabela 3 Informacje dotycgce skutkédw nargenia na dziatanie szkodliwych substancii
obecnych w dymie tytoniowym kobiet w wieku rozroweg kobiet w cizy oraz ich
potomstwa

Grupa narazona na dziatanie
szkodliwych zwigzkéw obecnych w
dymie tytoniowym

Skutki narazenia na zwizki obecne w dymie
tytoniowym

-zaburzenia miegtzkowania

-zaburzenia ptodrigi

-samoistne poronienia

-przedterminowy poréd

-patologie tayska

-tozysko przodujce

-przedwczesneghniecie bton ptodowych
-zwigkszona podatrié na infekcje pochwy
-nieodzywienia ptodu, wskutek zmniejszonejdto
dostarczanego tlenu (mniej do 25 %).

-nizsza masa urodzeniowa ptodu (nawet o 150-30D @)
Ptéd -podwyzszone dnienie krwi
-zmiany w metabolizmie biatek
-op&nienie w rozwoju ptuc

Kobiety w wieku reprodukcyjnym

Kobiety w cigzy

-zaklécenie proporcji porailzy mag ciata a
wzrostem dziecka

-SIDS

-ADHD

-zaburzenia koncentracji

-Zwigkszone ryzyko palenia tytoniu w wieku
dorostym

-stabszy odruch ssania

-zwigkszone ryzyko raka

-trudndici w uczeniu si

-$wiszczcy oddech

-choroby udktadu oddechowego (astma oskrzelowa,
zapalenie oskrzeli, zapalenie ptuc)

Noworodek i dziecko w pé&niejszym
okresiezycia

2 Biomonitoring i biomarkery

Termin biomonitoring ludzki (HBM) jest wykorzystyamy do okrélenia zespotu
dziatan mapcych na celu ochr@nzdrowia i zycia cztowieka. Sty do oceny nateenia
cztowieka na zwjgzki toksyczne obecne wrodowisku, w tym na skladniki dymu
tytoniowego. Wykorzystywanie tego nadzia zapewnia madiwos¢ uzyskiwania informacji

0 poziomach zawarfoi tych substancji [42].
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2.1 Wykorzystanie materiatdw biologicznych w biomoitoringu substancji toksycznych
pochodzcych z dymu tytoniowego

Termin ,materiat biologiczny” obejmuje probki pigw ustrojowych, takich jakilina,
mocz, sperma, pot, krew, ptyn moézgowo-rdzeniowwnpbwodniowy, zOk, limfa; oraz
tkanek statych, takich jak: paznokciezysko, wiosy i watroba. W literaturze pojawia ¢si
coraz wecej informacji na temat nowych metodyk analitycamypracowanych do badania
ptyndéw i materiatdw biologicznych, zakresowsi dla szerokiego spektrum analitow oraz
oceny wplywu narzenia srodowiskowego na zwrki chemiczne wykrywane i oznaczane
ilosciowo w probkach materiatbw biologicznych w wynikaastosowania odpowiednich
procedur analitycznych [35].

2.1.1 Charakterystyka materiatdw biologicznych pabych od cztowieka, kobiet wegly i
potaznic, ptodu i noworodka

Ostatnio powszechnie stosowanym péciem w ocenie nag@nia cziowieka na
substancje toksyczne jest wykorzystywanie matesigddbranych od kobiet gtarnych oraz
potoznic, a take ich potomstwa [43,44]. Substancje toksyczne,téeeknaraona jest kobieta
w trakcie cjzy map negatywny wptyw rowniz na rozwijajcy sk ptdd. Na Rysunku 3 w
sposOb schematyczny przedstawiono drogi przeniksuistancji toksycznych od matki do
ptodu. Substancje toksyczne, ktésevechtaniane do organizmu mg@o nim kgzy¢ wraz z
ptynami ustrojowymi, ulega akumulacji w tkankach, dolz zostd wydalone jako polarne
metabolity lub té w formie niezmienione;.

Prébki materiatow biologicznych medy¢ pobierane na dwa sposoby: inwazyjny,
ktory wymaga ingerencji w organizm czitowieka (jakew, ptyn owodniowy) Ilub
nieinwazyjny (jak moczglina) [45]. Materiaty biologiczne stanoygitrudny materiat do
bada, ze wzgédu na ztaong budowe i mozliwosci wyskepowania interferencji [45-50].

Wybo6r materialu biologicznego oraz substancji yokeej do bada jest
determinowany przez takie czynniki jak:

ilos¢ ksenobiotyku- zwjzek powinien wysfpowa w ilosci umazliwiajacej jego

oznaczenie za pomgdostpnych technik analitycznych;

dostpnas¢ materiatdw biologicznych-materiaty biologiczne pomy by¢ dostpne i

tatwe do pobrania i przechowywania do czasu analizy

wiasciwosci fizyczne substancji;

wiasciwosci chemiczne substancii;

drogi wchtaniania substanciji;
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przemiany metaboliczne, ktérym podlegajibstancje w organizmie cziowieka,
Czynniki te w istotny sposob wplywana szybké¢ absorpcji oraz rozprzestrzenianig si
substancji po organizmie [43,44].

Na Rysunku 4 przedstawiono informacje o materiafiaiologicznych pobranych od
cztowieka, kobiet eizarnych, potanic oraz ich potomstwa [43,44,51]. W Tabeli 4
zestawiono podstawowe informacje o tych materiatablologicznych, ktore &
wykorzystywane jako materiat do badanalitycznych w celu oznaczenia biomarkerow

naraenia na sktadniki dymu tytoniowego.

2.1.2 Rola tdyska w biomonitoringu substancji toksycznych pochgcych z dymu
tytoniowego

W biomonitoringu substancji toksycznych przenakgch od matki do ptodu
kluczowg role odgrywa taysko ludzkie. Dzigj sie to za spraw funkcji, ktére petni ten
organ, jego budowy oraz proceséw w nim zachogzh. Larysko jest nargdem, ktory §czy
ze solp dwa oddzielne organizmy: matkoraz rozwijagcy sie ptdéd [52]. Narad ten petni
takie funkcje jak:

transport substancji agwczych od matki do ptodu;

transport i wydalanie produktow przemiany materii;

wytwarzanie hormonow;

zapewnienie og@bnasci uktadu kazenia matki i ptodu (krew matki nie mieszag i

krwig ptodu)
Mozna wyr&ni¢ kilka mechanizméw, ktoregsodpowiedzialne za proces transportu przez
lozysko substancji toksycznych wchtanianych przez mawicksza¢ tych zwhzkow
dyfunduje przez tysko w sposéb bierny, beuzycia energii, zgodnie z prawem Ficka.
Szybka¢ tego transportu uzairiona jest od [52,53]:

gradientu szenia ksenobiotykow porgilzy uktadem krwiongnym matki i dziecka;

powierzchni btony;

grubdici btony;

przeptywu krwi przez taysko;

pH krwi matki oraz ptodu;

wiasciwosci  fizyko-chemicznych  charakteryzgiych  poszczegoélne  zwaki

chemiczne;

stanu zdrowia matki i dziecka,;

szybkaci metabolizmu ksenobiotykéw.
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DYSTRYBUCIA
METABOLIZM

USUWANIE

Wydzieliny
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Uktad pokarmowy Uktad oddechowy Absorpcja przez skore Pierwotne miejsca depozycji
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Rysunek 3Schematyczne przedstawienie drég przenikania kéetyaow od matki do ptodu
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e CZLOWIEKA

MOCZ

-ptyn biologiczny najcgsciej wykorzystywany w badaniach: prosta proceduwlhigrania probki, dia obgtos¢ probki

-analiza moczu dostarcza wielu informacji na testabu zdrowia cztowieka, funkcjonowania organizmazaaraenia na szkodliwe
substancje obecne énodowisku

-préblke moczu uzyskamazna w sposob nieinwazyjny, a wyniki oznaczaniagzk®w obecnych w moczu odzwierciedlapznice
migdzy aktywnymi palaczami a osobami niegimi

-aby uzyské najlepsa korelacg migdzy ekspozyg a wydalaniem substancji i ich metabolitow z orgami stosuje sikorekt diurezy,
czyli przeliczanie wynikéw na wzelina gestas¢ moczu, ladz na gram kreatyniny

KREW

-wraz z limf, ptynem m¢dzykomorkowym oraz ptynem mézgowo-rdzeniowym twaoimodowisko wewgtrzne ustroju
-jest materialem rzadko wykorzystywanym w badaniachspowodowane jest inwazyjnym procesem pobienardbki oraz
trudnasciami w uzyskaniu zgody na prowadzenie iada

-dostarcza niezline substancije aglwcze oraz tlen do komérek, zapewniazekransport metabolitow

SLINA

-wydzielana jest przez gruczadlinowe zwanesliniankami
-§lina jest ptynem tatwo dogbnym do badé& zwykle pobiera siok. 6-8 ml probki
-zesling wydalane g z organizmu liczne substancje organiczne orazgésoczne.

POT

-wytwarzany jest przez gruciopotowe leagce w gtbi skéry widciwej, zwinigte na kaicu w ksztalcie kbka, ktére wystpujg zaréwno n
owtosionej jak i nieowtosionej ezci skéry, brak ich jedynie na wargach sromowyclzara napletku i e&ci pracia
-wydzielanie potu odbywaesstale i ma die znaczenie dla utrzymania statej temperatury ciata

70r ¢

-wytwarzana jest w wirobie, dobowa olgfos¢ wynosi 1,5 litra, jest ptynemagmcym sk, barwyzottobrunatnej lub zielonkawej o
charakterze stabo zasadowym, wradiria z organizmu wydalane szkodliwe zwigzki, ktére ulegaj biotransformacji w wtrobie

SPERMA

-20% ptynnej czsci nasienia wydzielane jest przez gruczot krokowy
-plazma nasienia chronigskie komorki rozrodcze przed zakaiem oraz hamuje odpowie@dnmunologiczig przeciwlo plemnikom w
zenskim naradzie rozrodczym

WLOSY

-jeden z najbardziej cenionych materiatéw stosowhrdo oceny nakgnia na dziatanie substancji toksycznych
-substancje toksyczne gromadsde we wlosach w trakcie wzrostu, dlategovs nich dtugotrwale skumulowane

Rysunek 4Charakterystyka materiatow biologicznych pobiedngd cztowieka, kobiet g¢tarnych i potanic, ptodu i noworodka
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| KOBIET W Cl AZY | POLO ZNIC

A
@)

I

é.) MLEKO -jest to mieszanina wody orazzriych substancji ag/wczych i bioaktywnych (biatka, witaminy, bioaktyempeptydy, oligosacharydy
<ZE oraz kwasy organiczne)

o’ INNE -do innych materiatéw pobieranych od kobiet wzgii polaznic naleza: mocz,slina, krew, wiosy, pot

o)

o

a

o

2

5 "1 PLODU | NOWORODKA

O

@)

o

m WEOSY -wlosy zaczynaj rosm¢ w szostym miegcu zycia ptodowego, do skoéry gtowy docieggio okoto trzech tygodniach
= SMOLKA -pierwsze fekalia wydalane przez noworodka

O - sktada sj z wody, mukopolisacharydow, kwasé@aciowych i ich soli, komérek nabtonkowych i inny&pidow

é KREW PEPOWI- -jest to krew ktora przeptywa przezimko, po porodzie przeptywa przegppwine

o NOWA

E_:J MOCZ -mocz wytwarzany jest od 8-go tygodnigayi, od okoto 16-tego tygodnia stanowigksz czes¢ ptynu owodniowego
=

<

~

> T  PLODU I KOBIETY

o

L

ft LOZYSKO -tkanka zbudowana z trofoblastu, stanowi swoistggzenie mgdzy organizmem matki i ptodu, pozwala na wymgiaktadnikow
I odzywczych, ale take zwigzkdw toksycznych

% PLYN -od 16-tego tygodnia gty gtéwnymi sktadnikami ptynu owodniowegg mocz oraz wydzielina z ptuc ptodu

o OWODNIOWY

Rysunek 4Charakterystyka materiatow biologicznych pobiedngd cztowieka, kobiet gtarnych i potanic, ptodu i noworodka
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Tabela 40cena

przydatr$gi materiatow biologicznych w analityce zygkdw toksycznych

. . ) o
§§ Sposoéb Wielkosé Okno =
Materiat | ©:3 | pobierania | pobranej detekail Zalety Wady IS
€S probki probki J g
-
Jest,plynem, trudna do
ktéry ma )
pobrania,
kontakt z catym e
> . ; odzwierciedla —
Krew > inwazyjny mata kilka organizmem, jedynie o
2 godzin | odzwierciedla - o
wigc naraenie naraenie
) ostatnich kilku
wszystkich .
. godzin
organow
analiza krwi
pepowinowej
od kilky | Pozwalana
: ocerg zarOwno . .
. , godzin do S pobieranie
inwazyjny . . naraenia na
> . kilku dni przed porodem
Krew < | (po porodzie aktywne . =
o . ° - ; mata w leni Ki moze by <
epowinowa | -5 | hieinwazyjny lenosci | Palenie matki w| . bezpi
i prosty) zalenosei | Ty e Chzy niebezpieczne
od PN dla ptodu
.| aleréwnieg
substancji o
naraenie na
bierne palenie
matki
analiza tego
pl_ynu_ materiat bardzo
odzwierciedla
: . trudny do —
> . - dni a naraenie na : S
Plyn < inwazyjny i . pobrania ze <
. o mafa nawet substancje o
owodniowy | -5 trudny S wzgledu na 3
miesice toksyczne w =L
) ryzyko
kazdym S
. poronienia
momencie
trwania cizy
analiza smofki niekiedy
- pozwala na pobieranie
S nieinwazyvin ostatni | ocer naraenia| smotki mae _
Smotka @ : rostyj y duza okres na substancje | trwa¢ nawet o
8 prosty cigzy toksyczne w kilka dni, w
ostatnim zaleznosci od
okresie cizy noworodka
) od kilku | OdzMerdiedia i e ria o _
tozysko © | nieinwazyjny dua godzin do jecnoc bardzo zlgone;j o
S kilku dni | naraenie plodu| o =
o i matki
. krétki czas
analiza tego T
. naraenia jaki
< nieinwazyjny plynu jest jest oy
Mocz o . dwa kilka dni | prosta, szybka i g o
5 i prosty odzwierciedlany, ==
stosunkowo .
. przez analiz
tania

tego materiatu




Tabela 4 cd.

Dostpne tylko
lub w bardzo
mata lydz . wezesnym
- duza (w . an_ahz_a etapie polpgu,
i~ . . L kilka odzwierciedla w okresie )
Mleko © | hieinwazyjny| zaleznoici godzin | naraenie matki| pézniejs ey
o Jszym —
od okresu : d
pobierania) oraz ptodu Jeiyrg_e od
obiet
karmigcych
piersi
od sktadsliny
godziny | materiat prosty| moze ulegé
> do kilku do zebrania, zmianom w —
Slina E nieinwazyjny dua dniw analiza szybka i zaleznosci od a
© zaleznosci stosunkowo rodzaju
od tania stymulacji
substancji $linianek
W zaleznoéci od
- warunkow =
Pot E nieinwazyjny dua kilka dni pro;ty QO p9b|¢ran_|e §—
5 pobrania prébki mae <
trwac¢ bardzo
diugo
stabilna .
. przed analiz
matryca, niskie .
; tego materiatu
I koszty analizy, :
> rosty | miesice proste wymagane jest _
Wiosy [ P . duza a nawet ; . trawienie o
® | nieinwazyjny lata pobieranie enzvmatvezne =
probki oaz ymatyczr
lub rozpylanie
transport

Innym mechanizmem transportu ksenobiotykow przezysko jest transport
utatwiony. Dyfuzja jest w tym przypadku utatwionagszez nénik, ktéry dziata zgodnie z
gradientem sten i nie wymaga nakladow energetycznych. Niewiele azkdw
transportowanych jest w ten sposob. Kolejnym meiznaem jest transport aktywny, ktory
odbywa s¢ wbrew gradientowi sten i z wykorzystaniem energii. Ten rodzaj transportu
rowniez wymaga aycia négnika. W sumie, w oysku ludzkim wykryto 20 rinych biatek
transportowych. Ostatnim rodzajem transportu jeésbgytoza lub fagocytoza, w ktorym
substancja jest zamykana w btonie komorkowej igegtrzeniesiona na jej drugtrore. Jest
to droga najmniej istota w przypadku ksenobiotykpaniewa jest to transport bardzo wolny
[52,53]. Na Rysunku 5 przedstawiono informacje ang@h substancjach podlegaych

transportowi i procesach transportu tych substamepz tkank tozyska.
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KREW MATCZYNA LOZYSKO KREW DZIECKA

0
CO-
Mocznik
<: Kwas moczowy
Na"K*Cl;
kwasy thuszczowe -

Glukoza — >

Galaktoza
Aminokwasy - Resynteza bialek

ksztalceni
Cholesterol ‘ ¥ progesteron »
i estrogeny

Alkohol

Nikotyna vt

Narkotyki

rodzaj transportu:

dyfuzja prosta i ulatwiona ——— >
dyfuzja ulatwiona —
endocytoza -

rozne formy transportu -

Rysunek 5 Schematyczne przedstawienie informacji o subsaahcj podlegaicych
transportowi i procesach ich transportu przes&o

W przypadku nargenia kobiety cizarnej na substancje obecne w dymie tytoniowym w
trakcie cyzy, maze dopé do przenikania tych substancji przezysko i do wywierania
negatywnego wptywu na rozwigy sk ptdéd [54]. Na Rysunku 6 przedstawiono w sposob
schematyczny przenikanie substancji toksycznychzi@ysko.

Dym tytoniowy zawiera zvgzki toksyczne tatwo rozpuszczalne w wodzie, przez c
bez problemu magpokona barieg, jaka stanowi taysko. Weksza¢ z tych substancji me
zost& usungta przez detoksyfikagjenzymatycza tozysko, tak jak wtroba mae peiné
wazng role w metabolizmie substancji toksycznych. Zespot emay CYP stanowi kompleks
metabolizujcy wiele substanciji endogennych i egzogennych. &typh enzymdéw skladagsi
z wielu podjednostek edigcych s¢é od siebie sekwengjaminokwaséw. W organizmie
cztowieka odkryto 19 enzyméw z podrodziny CYP P430igksza¢ z nich znajduje siw
watrobie. Znanych jest kilka przypadkow (CYPIAIL, CYPZ and CYP4BIl) enzymodw,
ktorych zwihzane g w duzej mierze z organami pozatobowymi. Aktywnag¢ enzymow z
grupy CYP mae prowadzi do formowania reaktywnych metabolitow, niektérenizh

wykazup dziatania kancerogenne. Do tej pory dziatanie nkéijje poszczegolnych form
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enzymow CYP w tkance hyska ludzkiego niegsznane. Zaobserwowano jednak pojawienie

si¢ enzymu CYPIAI w probkach hkyska kobiet palcych tytar w trakcie cizy [55].

MATKA
absorpcja przez suwanie
-ukiad pokarmowy
auklad oddechowy | [ REV
-skore L

a
METABOLIZM
5 detoksvfikacja lub
LOZYSKO e haciy

uktad
pokanmowy .
IET

pbm owodniowy

/
smolka

Rysunek 6Schematyczne przedstawienie procesu przenikahgtamncji toksycznych przez
tozysko

mocz

Wyniki bada do tej pory przeprowadzonych na tkanceygka prowadz do wniosku,
iz w przypadku kobiet patych tytm, tkanka ta ulega zwapnieniu i zgrubieniu [56].
Morfologiczne uszkodzenie 2gska mae by obserwowane w pierwszym trymestrzgzgi a
nieodwracalne zmiany, takie jak martwicana zobacz§ juz po pierwszych 9 tygodniach
cigzy [31].

tozysko jest materiatem biologicznym, ktéry z powodeem maze by¢ stosowany w
biomonitoringu substancji pochagzch z dymu tytoniowego. Wykrycie i oznaczanie
substancji i metabolitow substancji pochgdzh z dymu tytoniowego w prébkachziska
odzwierciedla natgenie diugotrwate na te substancje, prébki tego guarz mog by

pobierane w sposéb nieinwazyjny i stosunkowo pr@styrakcie porodu) [51,57]. taysko
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jest tkanlg, ktora pozostaje w statym kontakcie z dwoma orgaami, i jego analiza

odzwierciedla jednoczesne ich jednoczesnezeaia.

2.2 Metabolizm substancji toksycznych obecnych w dyie tytoniowym

Jednym z najwaiejszych zwizkow znajdujcych s¢ w dymie tytoniowym jest
cyjanowodoér. Znajduje si on na lscie priorytetowych zwjzkdw dymu tytoniowego
stworzonej w roku 2008 przez ekspertow WHO [8,1C}janowodor powstaje w strefie
wypalania, gtdwnie w procesie pirolizyadych zwiazkdédw azotowych, takich jak biatka oraz
azotany, w temperaturze wszej nz 700°C, przy niedoborze tlenu. Wykazuje on ydiavosci
0golno toksyczne, blokuje oksydazytochromowy w tancuchu oddechowym. Dziata rowaie
ciliotoksycznie, co oznaczae blokuje ruch rgsek wycietajgcych drogi oddechowe [19,58].

Okoto 80% jonow cyjankowych ulega detoksyfikacji mzyciem enzymu
watrobowego- siarkotransferazy tiosiarczanowej. Rgaka prowadzi do odblokowania
tancucha oddechowego. Powstaly jon rodankowy jestuszgralny w wodzie i w sposob
latwy wydalany z organizmu [58]. Pozostatee&zjondéw cyjankowych jest utleniona do
ditlenku wegla (CQ) i mroéwczanow. Ditlenek wgla oraz niewielka il&¢ kwasu
cyjanowodorowego (HCN)aswydalane przez ptuca, a mrowczany wraz z moczem. W
niewielkiej ilosci jony cyjankowe 4cza sie rowniez z cystyrm, tworzmc kwas 2-

iminotiazolidyno-4-karboksylowy (Rysunek 7) [59,60]

( kwas cyjanowodorowy oraz powstaty \
poprzez utlenianie ditlenekggla wydalane
przez ptuca, kwas 2-iminotiazolidyno-4-karboksylowy
powstate mrowczan dalang B
moczer& /
METABOLIZM
JONOW
CYJANKOWYCH

\

SCN powstate w wyniki dziataniu enzymu siarkotransferazy tiosiaroa@j zgodnie z
reakcp

CN + S,02>SCN + SO

\_

Rysunek 7Schematyczne przedstawienie drég metabolizmu jarygankowych/

Kolejnym wanym zwgzkiem obecnym w dymie tytoniowym jest nikotyna.
Metabolizm nikotyny obejmuje udziat cytochromu P45®raz dinukleotydu

flawinoadeninowego. Proces ten przebiega w dwdéapaeh. W Tabeli 5 zebrano informacje

23



o fazach przemiany metabolicznej

nikotyny wraz zarekterystycznymi reakcjami.

Przeprowadzone badania wykazaig,nikotyna jest wydalana z organizmu cztowieka wraz

takimi ptynami biologicznymi jak: moczlina, pot,z6t¢ mleko kobiece. Nikotyna oraz jej

metabolity zostaly oznaczone rowhiev probkach moczu pobranych od noworodkoéw,

ktorych matki pality tyté w trakcie cizy [61].

Tabela 5Informacje o przemianach metabolicznych nikotyngavz reakcjami

Faza przemian
metabolicznych

Reakcje charakterystyczne dla poszczegoélnych fazetabolizmu nikotyny

nikotyny
H H
Polega na utlenianiu | - T o | OH —_
mikrosomalnym nikotyny. =  CH, = CH,
Nikotyna 5'-hydroksynikotyna ¢ 1',5'-iminiowy jon
Mozna wyr&ni¢ nastpujace
etapy: \H C-Oksydacja
1) C-utlenianie i konwersja | Y
5'-hydroksy-nikotyny Z H
do kwasu 3- Dimetylo kotynina
pirydylooctowego
2) Powstawanie Coo HO
Faza | nornikotyny, dimetylo- AN -— - - | A
H |
kotyniny, trans- o | _ _ CH,
3-hyd ro ksy-l.(Otynlny : Kwas 3-pirydylooctowy 5'-hydroksykotynina trans-3'-hydroksykotynina
kwasus-(3-pirydylo)-y-
metyloaminomastowego
3) N-utlenianie; N-metylacja
Od 70-80% nikotyny jest H H H
metabolizowane do kotynin,/| X - | X -_ X
P \ |
przez C-utlenianie. _ CH, P CH, | P
|t |+
CH CH,
S-N-jon metylokotyninowy S-N4on metylonikotynow S-(-)-nikotyna
trans-S-S-(-)-nikotyno-1'-N-oksydo
H H
Polega N- i O- l N : X
glukuronidacii nikotny i jej A cn, 4,
2 3
metabolitow Nkovra | covnina |
H
N-glukuronidy nikotyny i N- | A
glukuronidy kotynl_ny 8 HOOC _
wydalane z organizmu wraz .
Z moczem HO
Faza Il o

W taczeniu nikotyny i jej
metabolitow z glukuronigl
bierze udziat enzym UDP
(Urydyno-5'-difosfo-
glukuronylotransferaza
glukuronylotransferazy
UGT)

trans-3'-hydroksykotyynina Glukuronid trans-3'-hydroksykotyniny
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Kolejnym istotnym ze wzghtu na wptyw na organizm cztowieka zkiem obecnym
w dymie tytoniowym jest benzen, zyzek, ktéry podobnie jak cyjanowodér znalazt sa
liscie priorytetowej opracowanej przez ekspertow z WBQ7]. Jego toksyczié jestscisle

powigzana z zachodzymi przemianami metabolicznymi (Rysunek 8)

kwas
S-fenylomerkapturowy benzen
OCH HOOC
J CYP2E1 / /

H GST S
BT (T
— CHO COOH

CH, COOH
oksybenzen oksepin

PRZEGRUPOWANIE
NIEENZYMATYCZ HYDROLAZA
EPOKSYDOWA

fenol dihydrodiol Q _CYP giol epoksydowy
benzenu enzenu
__NQog NQOl
hydrochinon —>
| -~ 1,2-benzochinon
NQO1

E,E-mukonoaldehyd kwas E,E-mukonowy

7 N

1,4- benZuu 1ii0i
katechol

o}
Rysunek 8Informacje o reakcjach metabolicznych benzenu

Inng grupm zwiazkow, ktérych stzenie mae by zalezne od narzenia na dym tytoniowy
sa hormony steroidowe, w tym glikokortykosteroidy.ikelkortykosteroidy przeksztatcane do
nieaktywnych metabolitow w atrobie. Za wzajemne przeksztatcanie aktywnego biolmie
kortyzolu do nieczynnego kortyzonu odpowiedzialngstj enzym dehydrogenazy f(t1
hydroksysteroidowej (BEHSD). W zalenosci enzymu katalizacego reduke wiazania
podwojnego kacowym produktem miae by (Rysunek 9):

» bo-tetrahydrokortyzol (allo-tetrahydrokortyzol, alld4F)

» 5B-tetrahydrokortyzol (tetrahydrokortyzol, THF).
W analogiczny sposéb metabolizowany jest kortyZRmwstag odpowiednio tetrahydrokortyzon
(THE) i allo-tetrahydrokortyzon (allo-THE). Kortykgest metabolizowany i wydalany z moczem
[62].
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KORTYZOL . KORTYZON

B'rEdUktaZ% | pb-reduktaz ’
o-reduktaza

o-reduktaza

HOH,C l

HO

allo-THF H

Rysunek 9Informacje o reakcjach metabolicznych kortyzokoityzonu.

2.3 Biomarkery narazenia na sktadniki dymu tytoniowego

Biomarkerem nazywa sisubstangj, ktora ma pomdéc w ocenie naeaia i skutkow
biologicznych w epidemiologii oraz medycynie praochroniesrodowiska [19].

Substancja d@lagca biomarkerem dymu tytoniowego powinna postadastpujace
cechy:

by¢ specyficzna dla dymu tytoniowego;

wystepowa w ilosci pozwalagcej na jej oznaczenie;

by¢ emitowana na podobnym poziomie dla wszystkich kagrapieroséw
[60].

Zaleznos¢ pomidzy stzeniem biomarkera a ekpozycjest zalena od czynnikow
srodowiskowych oraz fizjologicznych. Wptyw naesenie biomarkera w materiatach
biologicznych mog mie¢ takie czynniki jak: przemiany metaboliczne orazyldoic¢
absorpcji [19,63].

Pierwsze wzmianki dotygze biomarkeréw naggnia na sktadniki dymu tytoniowego
siegajg roku 1856, kiedy Riley zaobserwowat wzrost pulsystpujacy tuz po wypaleniu
papierosa. W roku 1932 Maddock i Coller zanotowaliany temperatury ciata po wypaleniu
tytoniu, natomiast w roku 1957 wykonano pierwszeldme EEG (Elektroencefalografii)

wykazupce zmiany zachodze w mdzgu podczas palenia papierosa [19,63].
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Pierwszym zwgzkiem chemicznym, ktéry zostat wykorzystywany jakmmarker
naraenia na skfadniki dymu tytoniowego, byly jony rodlawe. Wiksze stzenie tego jonu
w prébkach moczu i osocza pobranych od oséb akgvpahcych w stosunku do oso6b
niepahcych zaobserwowat Claud Bernard. Wielkim atutemojyerrodankowych jest dtugi
czas poéttrwania w organizmie, wyngsy 6 dni, co sprawiaze mog by¢ oznaczane nawet
kilka dni po wysipieniu naraenia na dym tytoniowy [19].

Obecné¢ jondw rodankowych w organizmie cziowieka ieoby zalena od
stosowanej diety. Wiadomae ichzrédtem g rosliny z rodzinyBrassica(takie jak kapusta,
brokuty i kalafior), migdaty, orzechy, §tiny straczkowe, bambus, fasola, sieniniane oraz
pestki: wini, brzoskwh, moreli, sliwek i jablek [19]. Ponadto, obecne sbwniez w takich
produktach spoywczych jak musztarda oraz krowie mleko i sery $89, Tworzone s takze
endogennie przez bakterie w jelicie grubym [19].

Biomarkerem nalgcym do grupy alkaloidow pirydynowych jest nikotyrdikotyna
zbudowana jest z dwdch pokonych ze sabpierscieni: pirydynowego i pirolidonowego. Po
wchionieciu, w organizmie ulega przemianom do szeregu gy@wni drugorzdnych
metabolitow. Jest tak przeksztatlcana do innych substancji chemicznyrhktorych
najwazniejsze to nitrozoaminy. Nikotyna jest czynnikiempowiedzialnym za uzateienie
od palenia tytoniu [64]. Jeden papieros zawiera 7624 mg nikotyny [65]. Nikotyna
wystepuje rownig w roslinach takich jak pomidory, ziemniaki, zielona pgga, herbata i
baktazan [61,66,67].

Dzicki swojej budowie nikotyna n¥® pokonywa bariery, jakimi g biony
biologiczne, w tym bariera krew-mézg. Skutki dzragnikotyny to [61]:

podwyzszony puls;

wyzsze csnienie Krwi;

wzrost kwasow tluszczowych we krwi;

uruchomienie cukrow obecnych we krwi oraz wzrogipmu katecholamin we krwi;

pobudza uktad autonomiczny zwalai@j lub utatwiagc produkcg réznych

neuroprzekanikbw (dopaminy, noradrenaliny, serotoniny, acetidiny i

wazopresyny [68];

na poziomie komérkowym skutkiem naemia na nikotya jest zwekszenie ekspresiji

szoku cieplnego biatek, wywotanie wymiany chromatgmbstrzanych, aberracje

chromosomalne, ttumienie apoptozy [61].

Do organizmu zwjzek ten jest absorbowany przez usta, gkdhuca, gcherz moczowy oraz

przewod pokarmowy. Gtowndrogy wchianiania nikotyny dla oséb palych g pecherzyki
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ptucne. Wodna frakcja tytoniu ma pH o wadin8.5, pH gcherzykow ptucnych wynosi 7,4.
W takich warunkach ponad 30% nikotyny znajdugevsistanie obajtnym i tatwo przechodzi
przez btony komérkowe [61].

Jednym z metabolitdw nikotyny jest kotynina, ktGrwazana jest za najbardziej
specyficzny i najbardziej czuty biomarker ekspozy@ skladniki dymu tytoniowego [69].
Kotynina jest oznaczana w takich materiatach biglogych jak:élina, krew, mocz, wiosy i
tozysko. Dzeki mozliwosci oznaczania kotyniny we wiosach izisku jest ona dobrym
biomarkerem nataenia ptodu na sktadniki dymu tytoniowego. Czas mi¢anego rozktadu
kotyniny wynosi od 15 do 17 godzin, jestewiznacznie diszy od czasu potowicznego
rozktadu nikotyny (2,5 godz.) [32,66,67].

Kolejnym biomarkerem dymu tytoniowego jest gmzenie tlenku wgla z
hemoglobin (COHb) [70]. Powinowactwo tego kompleksu do herobgly jest od 200-240
razy wiksze nk powinowactwo tlenu [34,46]Tlenek wegla jest bezbarwnym, bezwonnym
gazem toksycznym, nieznaczniejszym od powietrza [19]. Dym tytoniowy jest jednym
zrodet naraenia na CO [70]. Do organizmu wchianiany jest proeagi oddechowe. Po
dyfuzji przezscianki pecherzykow ptucnych vgze st z kationamizelaza (1) hemoglobiny i
tworzy karboksyhemoglobén Jest to zwjzek niezdolny do transportu tlenu. Objawy zatrucia
tlenkiem wegla to [19]:

bole gtowy;

zawroty gtowy;

ptytki oddech;

bol w klatce piersioweyj;

ostabienie;

nudngci;

utrata przytomngci;

bdle brzucha;

skurcze mgsni.

Ekspozycja na stenie CO na poziomie 2000 ppm przez okres 3-4 gopmwadzi
do pohkczenia 70% hemoglobiny z tym zmkiem i w konsekwencji démierci. Czas
potowicznego rozktadu COHb niig siec w zakresie 1-4 godzin [34,46].

Biomarkerem nargenia na skladniki ETS me by rowniez stzenie CO w
wydychanym powietrzu (COex). Ze wezdl na bardzo krotki czas potowicznego rozkiadu
(od 5 do 55 minut) stenie CO powinno hy mierzone w ggu 30 minut od wypalenia

papierosa. Z karboksyhemoglobittO w wydychanym powietrzu pgzony jest relag
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zobrazowang przez wzor. COHb(%)=0.6+0.3COex (ppm). Stwierdia wyskpowanie
liniowej zaleznosci pomedzy tlenkiem wgla a COHb w zakresie 0-10% [19].

Do grupy biomarkeréow natania na skladniki dymu tytoniowego zaliczang s
rowniez s3 hormony steroidowe. Stanaywone grug zwigzkOw naturalnych, a ich budowa
oparta jest na czteropieieniowym  szkielecie wglowym (pochodnej 1,2-
cyklopentanoperhydrofenantrenu). W organizmie ce&a produkowanych jest ¢ klas
steroidow:

» glikokortysteroidy;

* mineralokortykosteroidy;

e gestageny;

* estrogeny;,

* androgeny.
Najczsciej w biomonitoringu wykorzystywaneg shormony nalggce do pierwszej grupy-
glikokortykosterody, zaliczane do kortykosteroidéwasciwych. Hormony te produkowane
Sa przez kog¢ nadnerczy. Odgrywajone kluczow role w takich procesach biologicznych
jak: metabolizm, wzrost, rozmaanie, utrzymanie homeostazy wodno-elektrolitowegzor

procesy odporriziowe i zapalne [71-76].

2.4 Analityka biomarkeréw narazenia na sktadniki dymu tytoniowego w probkach
materiatdw biologicznych pobranych od cztowieka

Materiaty biologiczne gstrudnym materialem do baglanalitycznych ze wzgtiu na:
. ztozony sktad matrycy badanych probek;
. mozliwosci wystpienia interferencji pochodeych od innych sktadnikéw
badanych probek, ktére charakteryzujsic podobnymi  wiaciwosciami
fizykochemicznymi;
. dwe zmiennéci skzen analitow w probkach pochoglzych od rénych
dawcow;
. ograniczony dosp Ilub brak wzorcow i/lub materialbw odniesienia
niezkednych do zapewnienia wdeiwego poziomu i kontroli jak&i wynikéw
pomiaréw analitycznych.[35,77]

29



2.4.1 Techniki analityczne wykorzystywane w anaéy biomarkeréw nargenia na
sktadniki dymu tytoniowego

Przez ostatnie lata wzrosto zainteresowanie t&ehmi analitycznymi,
umazliwiajgcymi oznaczanie substancji toksycznych w materadziologicznych pobranych
od cztowieka. Wize st to z maliwosciami wykorzystania wynikbw bada w ocenie
naraenia cztowieka na szkodliwe zyzki obecne wsrodowisku. Bardzo wanym aspektem
jest wykorzystywanie do tego celu materiatdw biadagych ptodu oraz kobietgiarnych, co
umazliwia ocere ekspozycji na zvwdzki toksyczne we wczesnych etapagftia cztowieka.
Do tego celu niezlsiny jest rozwoj czutych i specyficznych technik l#gaznych,
umazliwiajagcych oznaczanie biomarkeréw w tego typu substahcf@8,79]. W dalszym
ciggu mana obserwowa rozwdj technik analitycznych stosowanych do ozaacx
biomarkerow dymu tytoniowego w materiatach biolagigch. Kada procedura analityczna
sktada s} z kilku, nas¢pujacych po sobie etapow (Rysunek 10).

Jednym z najwaniejszych etapow jest etap przygotowania probelamiizy. Wybor
techniki przygotowania probki zate od takich czynnikéw jak wkziwosci fizykochemiczne
analitow oraz ztbonas¢ probki. Etap przygotowania probki do analizy jeszwykle istotny
ale i trudny do przeprowadzenia ze wxlyl na maliwos¢ wprowadzenia do probki
dodatkowych zanieczyszazebadz uwolnienie analitbw z matrycy [76,77]. Informacge
operacjach wchodeych w skfad przygotowywania probek materiatéw dgitznych do
analizy przedstawiono w Tabeli 6.

Tabela 6 Informacje o operacjach wchagxch etap przygotowywania probek materiatdw
biologicznych do analizy

Operacja wchodga w sktad Charakterystyka etapu Literatura
przygotowywania probek da
analizy
Pobieranie prébek -pobieranie inwazyjne: prébkiikriv [80,81]

ptynu owodniowego
-pobieranie nieinwazyjne: prébki
moczu,sliny, spermy, tayska
-probka reprezentatywna

Przechowywanie probek -przechowywanie prébek w | [68,82]
temperaturze od -@ do -80C
Pomiar masy i/lub objosci - [68]
Osuszanie -0Szuszanie w strumieniu azotu po [83]
ekstrakcji
-liofilizacja
Rozcigczanie -rozcigczanie probki wogl [58,80]
ultraczyst
Odwirowanie -usurcie zawiesiny z probek [84]
cieklych, biatka krwi, moczu
Wzbogacanie analitéw -techniki ekstrakcji [85]
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Pobieranie probek —> 1 inwazyjne, nieinwazyjne :
|

|

Transport, konserwacjai [—
przechowywanie probek | '

___________________ ;

l | wirowanie, rozciéczanie, |

. . |

- : : I dodanie substancji anty

N Obrébka fizyczna i — ¥ ! koagulujcych, roztworéw :

" Cfllemiczna i buforowych , derywatyzacja |
1

N

Izolacja i wzbogacanie [ | ekstrakcja (SPE, LLE, SPME, |
| |
1

\ 4

analtew o ______1 P _M_'\/'_E) _______ I

v

Oczyszczanie ekstraktow

|

1
Rozdzielanie analitow [——» : LC, HPLC, IC, GC, RIA, CE, :

I

Identyfikacja analitow

!

Oznaczanie ildciowe

\ 4

Rysunek 100g06Iny schemat procedur analitycznych wykorzystyyeany badaniach
prébek o ztaonym skiadzie matrycy.

Zarbwno na etapie pobierania jak i przygotowywaprébek popetnione ddy
powodowa& mogy zardwno straty analitéw, jak i wprowadzdodatkowe zanieczyszczenia do
probek. Inne trudni dotycz konieczndéci inwazyjnego pobierania probek, co ma miejsce
w przypadku prébek takich jak krew oraz ptyn owadvy [60]. Procedury analityczne, ktére
Ss3 na ogoét uyteczne wymagagj na ogoét etapu ekstrakcji i etapu wzbogacania. Paslc
ekstrakcji, zwazki izoluje st z podi@a i zatza, aby umeliwi¢ ich identyfikacg lub

ilosciowe oznaczanie. Informacje o technikach ekstrakgjkorzystywanych na etapie
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przygotowania probek materiatdbw biologicznych doaleay przedstawiono w sposob
schematyczny na Rysunku 11 [47,64,68,83,85-91].

W ciggu ostatnich lat rozwojowi ulegty techniki chromgitaficzne, i to wiénie one §
gtdbwnie wykorzystywane w analityce zwgkdéw toksycznych pochodeych z dymu
tytoniowego [77]. Informacje o technikach analitygeh i zwgzkach pochodgych z dymu
tytoniowego oznaczanych w poszczegdlnych matehiakiclogicznych zebrano w Tabeli 7
[47,79-81,92-101].

2.4.2 Problemy i wyzwania zg#dane z analitylg biomarkerow nardenia na sktadniki dymu
tytoniowego

Analityka probek materiatdw biologicznych nasiza wiele probleméw ze wzglu na
zmienn@¢ stzen oznaczanych substancji w zadesci od czasu pobrania probki. Jest to
zalezne m. in. od stopnia ekspozycji organizmu na dasenkbiotyk oraz od jego czasu
potowicznego rozkladu. Szczegolne wyzwanie stanpiony a czsto i zmienny skiad
materiatdw biologicznych, i w zwkku z tym bezp@rednia analiza takich probek nie jest
mozliwa. Materiaty biologiczne stanowitrudny materiatl do badaréwniez ze wzgédu na
mozliwosci wystpowania interferencji [47,48,101].

Problemy analityczne wystujagce przy stosowaniu materialdw biologicznych w
analityce zwazkow toksycznych mina podziek na:

* problemy niezalene od stosowanej procedury analitycznej;

e problemy zwjzane z procedgranalityczn;

» problemy zwijzane z interpretagjivynikow .
W Tabeli 8 przedstawiono informacje na temat posigteych problemow wyspujacych w
trakcie prac analitycznych nad probkami materiadgéogicznych [60].

Trudnym zagadnieniem zgdanym z badaniem probek biologicznych jestsaitay
dob6r rodzaju prébki. Waymi cechami pozwalagymi oszacowa przydatnéé
poszczegolnej probki do analizy. s

- przemiany metaboliczne poszczegolnych pierwiastkgdz zwigzkow,

-ilos¢ probki, ktéra mae zostéa pobrana

-oraz analityczna jakd probki, na ktog wptywa etap przechowywania i konserwacji

prébki.
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TECHNIKI EKSTRAKCJI WYKORZYSTYWANE NA ETAPIE PRZYGO TOWANIA PROBEK MATERIALOW BIOLOGICZNYCH

LLE SPE SPME SLE
\ 4
mocz plazma mleko plazma mocz wiosy mocz mocz
kwas nikotyna nikotyna

metylomerka- nikotyna kotynina kotynina

pturowy nikotyna kotynina 3- 3- benzen nikotyna

kwas 2- kotynina trans-3- hydroksykotyni hydroksykotyni nikotyna toluen kotynina
etylohydroksy- hydroksykotyni na, norkotynina, || na, norkotynina, etylobenzen
merkapturowy na nornikotyna, nornikotyna, ksylen

nikotyna anatabina, anatabina,

kotynina anabazyna anabazyna

Rysunek 11Schematyczne przedstawienie informacji o techiiledcstrakciji wykorzystywanych na etapie przygotolgnobek materiatow
biologicznych do analizy w celu oznaczania biomestkenaraenia na sktadniki dymu tytoniowego




Tabela 7Informacje dotycgce technik analitycznych i materiatéw biologicznygtbsowanych w analityce zyzkéw pochodzcych z dymu

tytoniowego
e g
|5 Zwigzek pochodz;cy z Analit Stezenie Metoda__ Technlka_ LOQ, LoD | &
@ dymu tytoniowego ekstrakcji oznaczania o
= =
Materialy biologiczne pobrane od cztowieka w wiekuozrodczym
N smokers: 1002.2 ug/g creatinine GC-MS 1 gl
3] . . non-smokers: 42.0-45.8 ug/g creatinine =
E nikotyna Nikotyna smokers: 21.2-2684 ug/g creatinine LLE RIA - X
non-smokers: 1.7-148 ug/g creatinine
. 234-7290
N . Nikotyna ng/ml =
g nikotyna ) LLE GC 143-2620 | &
Kotonina
ng/ml
N srednia niepaicy: . .
] cyjanoowodor jony rodankowe 6,48 mgl/l - IC LOra' 2’02 R
£ srednia aktywni palacze:17,10 mg/l 9
©
£ . —
o cyjanowodor jony rodankowe 0,00003-0,058 mg/g probk - IC Lora;;l,m o
L 2,
(%2]
o Nikotyna 12.4 ng/ml
% nikotyna . 5.2 ng/ml - RIA - i
=3 Kotynina =
. . Aktywni palacze: 509-686 pmol/ml 3.8 pmol/ml
= . . jony cyjankowe niepahcy: 434-550 pmol/ml =)
o cyjanowodor - - - IC &
i, jony rodankowe AktyV\_/nl palacze: 28.6-96.1 pmol/ml 86 pmol/ml | =
J niepahcy: 5.2-166 pmol/ml
B 1.85x10° | _
£ cyjanowodor jony rodankowe 0.015-0.847 mg/g IC mg/g 8
Materiaty biologiczne pobrane od kobiet w cizy

. . ELISA 10 pgllcut | &
© o
% nikotyna Kotynina Brak danych SPE LC-MS off R,

w
~




Tabela 7 cd.

> —
_é nikotyna Nikotyna ng/mg - GC-NPD - 5.
£
N nikotyna Kotynina 17-245 ng/ml - HPLC-UV LODlgg/mI .8
a
nikotyna nikotyna, kotynina 32
2 ki (dla pl Légll K kotyny)
X Nikotyna 28 (dla plastra z dawuk21 mg nikotyny 7y
% nikotyna z plastra 25 (dla plastra z davwakl4 mg nikotyny) LLE HPLC 8 uol o,
nikotynowego pgll
Kotynina 114 (dla plastra z dawk21 mg nikotyny)
84 (dla plastra z dawikl4 mg nikotyny)
£
E cyjanowodor jony rodankowe ng/ml LLE AAS-FID LD:ng/ml &
o
Materialy biologiczne pobrane od kobiet i ich potonstwa
©
3
= c , , ng/mi LOD ng/ml o
g % nikotyna Kotynina 10-198 - HPLC-UV 10 >
>
o
P
3
€ . . . ugll i LOD ug/l fary
_E S cyjanowodor jony rodankowe <10- 5860 IC 74 .
S
o
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Tabela 7 cd.

Materiaty biologiczne pobrane od ptodu i noworodka

: . LOQ (ng/g) =
- L
nikotyna mkot;r/]na, kotyn|natr_ans-3_ .”9’9 o LC-MS-MS | nikotyna: 2.5; kotynina: ltyans 3
ydroksykotynina w sumie: 89.6-334 n 2 =
3-hydroksykotynina: 5
o]
= na/ LOD ng/g
e . 9 g . nikotyna: 1.25,
& . . nikotyna: 101.4; . .
nikotyna, kotynina trans-3 Kotvnina: 94.7- trans-3 w kotynina: 1.25; =
nikotyna -hydroksykotynina, h ynina. Cras o . o LC-MS/MS trans-3 o
. . -hydroksykotynina: 196.8; nornikotyna n o =
nornikotyna, norkotynina 10.2- -hydroksykotynina: 1.25,
norkét r;in'a' 4.4 nornikotyna: 5,
y T norkotynina: 1.25
>
_é nikotyna Nikotyna ng/mg ' GC-NPD - 5
)
(&]
g _ _ _ L LOD ng/mg N
Q - o -
c nikotyna kotynina, nikotyna e GC-MS 0.025 a
g
o —
SN . . ng/ml . LOD ng/ml ™
_E g nikotyna kotynina 35-110 GC 0.1 a
‘0
o
> w —
_é nikotyna nikotyna, kotynina ng/mg 7 GC-MS - C:Dr'
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Tabela 8Problemy analityczne wygtujace w tracie prac analitycznych nad prébkami
materiatéw biologicznych

Problemy wysipujace w trakcie prac analitycznych nad prébkami matéw biologicznych
-brak jednorodngxi probki (tazysko)
niezalene od -rézny metabolizm zwazkOw toksycznych w zakmosci od wieku i pici
stosowane; -naraenie na zwjzki bedace biomarkerami nazania na sktadniki dymu
procedury tytoniowego z innyclirédet niz dym tytoniowy
analitycznej -wystepowanie substancji przeszkadgajch
-problemy dotycgce pobierania prébek materiatéw biologicznych (imyyae
pobieranie prébek krwi, ptynu owodniowego)
% -trudnaici dotyczce reprezentatywroi prébek (moczslina)
5 -matle obgtosci pobieranych prébek (sperma, tzy, krew)
8 -koniecznd¢ wyboru odpowiednich procedur analitycznych
S | zwigzane z -specyficzny sktad matrycy
-% proc_eduq -straty analitbw na etapie przygotowania probek
S | analityczn -niskie stzenia niektorych analitow
g? -brak materiatéw odniesienia
-zmiany skfadu chemicznego w czasie przechowywgomizcesy gnicia tkanek
biologicznych)
Zwigzane z -zmiany s¢zenia biomarkeroéw w zataosci od czasu nav@nia (zwizane z czasem
interpretacj potowicznego rozktadu)
wynikow -wspotzalenaoici pomiedzy zanieczyszczeniami obecnymi w probkach
-brak odpowiednich norm dotygzych dopuszczalnychesten zwigzkdw obecnych w
dymie tytoniowym
Il CEL PRACY

Szkodliwag¢ sktadnikbw dymu tytoniowego ma wplyw na zk$zenie
prawdopodobigstwa wywotania objawow wielu chordb zaréwno nowatweych, jak i tych
zaliczanych do grupy chordb nienowotworowych. Pooaskutki dziatania sktadnikow dymu
tytoniowego na kobietw cigzy oraz na ptdd s jednym z najpowaniejszych probleméw
wspotczesnego patoictwa. Mimo obowiazywania od roku 2010 ustawy antynikotynowej,
nadal wiele os6b mimowolnie wdycha sktadniki dyngtohiowego. Problem ten w istotny
spos6b dotyczy dzieci i miodzig przebywajcej w domach, w ktérych chocigedno z
rodzicow aktywnie pali tyt.

W zwigzku ze szkodliwécig sktadnikdw dymu tytoniowego, konieczne jest
prowadzenie bada magcych na celu ocennaraenia cztowieka wystawionego na dziatanie
toksycznych zwjzkéw pochodzcych ze spalania tytoniu. W tym celu, niedby jest rozwo;
nowych technik analitycznych, umwiajacych oznaczanie zwikow toksycznych w
prébkach biologicznych, ale tad poszerzanie spektrum materiatéw i ptynow biolagych,
ktére mog by¢ wykorzystane w badaniach oceny rarsia cztowieka na zwkki toksyczne.

Celem badaprowadzonych w ramach pracy doktorskiej jest:
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* opracowanie i walidacja odpowiednich procedur #@yetnych do wykrywania i
oznaczania wybranych zanieczyszczshemicznych i biomarkeréw neaenia na
zwiazki obecne w dymie tytoniowym;

* wykorzystanie tych nowych namzi analitycznych do oznaczenie zawécto
wybranych zanieczyszcizteoraz biomarkeréw narania na skiladniki obecne w
dymie tytoniowym w prébkach biologicznych pobranyshludzi, w rGnym stopniu
naraonych na dziatanie dymu tytoniowego;

» wykorzystanie tych metodyk w badaniacknégo typu materiatéw biologicznych.

W trakcie realizacji programu badawczego wykoragsttakie materiaty biologiczne
pobrane od cziowieka jak: mocz, pot, wydzielinaamjnosaslina, mleko, smétka, krew
zylna i tozysko. Prébki tych materiatow biologicznych pobiezdyylty w sposéb nieinwazyjny
(mocz, slina, pot, smoétka, mleko, #ysko, wydzielina z jam nosa) oraz inwazyjny (krew
zylna).

W pobranych prébkach biologicznych oznaczaguy bakie zwazki jak:

e jony nieorganiczne (jony: sodowe, amonowe, wapnjowagnezowe, potasowe,
chlorkowe, azotynowe, bromkowe, azotanowe, fosionae) siarczanowe)

» jony rodankowe- biomarker namnia na sktadniki obecne w dymie tytoniowym

* jony cyjankowe- mogre peiné role biormarkera natgenia na sktadniki obecne w
dymie tytoniowym

» formaldehyd-zanieczyszczenie pochguzz dymu tytoniowego.

W opracowanych i stosowanych w badaniach procetiumaalitycznych zastosowanie
znajdi takie techniki jak spektrofotometria i chromatdgrgonowa i cieczowa. Zastosowanie
odpowiednich nakdzi chemometrycznych zapewni sisvos¢ wykrycia i ustalenia korelaciji

pomiedzy poszczegOlnymi analitami.

Il CZ ESC DOSWIADCZALNA

3.1 Charakterystyka dawcéw probek biologicznych

Narazenie na zwjzki toksyczne, rowniete obecne w dymie tytoniowym, ma istotny
wptyw na zdrowie cziowieka na kdym etapie jegaycia. Pod¢te badania, miaty na celu
wybranie takich materiatow biologicznych, analizarkch mogtaby dostarczyinformacji o

stopniu narzenia cztowieka na szkodliwe dziatanie dymu tytorege w kadym etapie
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zycia. Z tego te powodu prébki materiatdbw biologicznych pobieranestaty od trzech
réznych grup dawcow:

* od os6b w wieku rozrodczym i starszych, zaréwnoi&ob mezczyzn, w r@nym
przedziale wiekowym. Od tej grupy pobrane zostaljbgi wydzieliny z jam nosa,
moczu orazliny

e od kobiet w kacowym okresie @zy, oraz w okresie potogu- probkiiny, krwi,
tozyska, mleka

* od noworodka- w pierwszych dobach po porodzie pabrstaty probki smotki.

W Tabeli 9 zebrano informacje dotyce dawcoéw probek poszczegdlnych materiatow
biologicznych, ktérzy wzili udziat w badaniach.

Tabela 9Charakterystyka dawcow probek materiatéw biologycim
Dawcy w wieku rozrodczym |

Procentowy Procent oséb
Materiat Liczba Procent dawcow w poszczegllnym udziat kobiet i aktvwnie
biologiczny | dawcow przedziale wieku megzczyzn w yw h
badaniu pakcyc
Wydzielina "'"’ kobiety 59% o
Z jam nosa 83 LaS% 37 mezczyzni 41% 54%
H21do30 H<20 H31d40
M41d50 k51 do 60
kobiet 56,5%
Mocz 62 mezczyzni 42%
43,5%
H21do30 H<20 H31d40
41 d50 451 do 60
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Tabela 9 cd.

kobiety 57% o
Pot 201 mezczyzni 43% 41%
M21do30 <20 ®31d40
M41d50 51 do60 i >60
. ' 9
Slina 140 21-30-100% kobiety 90,7% 31%

mezczyzni 9,3%
Kobiety ciazy i potoznice |
Slina 65 Dane bardzo ograniczone 17%
21-30-26,2%
31-40-18,5%

Krew 65 41-50-3% 21,5%
Odmowa odpowiedzi lub brak danych
0,
<2502_'3i§% kobiety 100%
21-30-47,6%
tozysko 392 31-40-32,9% 16%
41-50-3%
Odmowa odpowiedzi lub brak danych15,2%
Mleko 75 Brak petnych danych 25,3%
Noworodki |
Smoétka 52 1-3 dni brak petnych | 5g go4
danych '
taczna
liczba 1135
prébek

3.2 Odczynniki i aparatura pomiarowa stosowane w tikcie prowadzenia bada

W trakcie bada stosowano szereg odczynnikdw chemicznych, mafsviabraz
roztworow wzorcowych. Probki byly przygotowywane aoalizy z wykorzystaniem stz
dostpnego w Katedrze Chemii Analitycznej, oraz analiane& na obecr’é wybranych
zanieczyszczeprzy wyciu dostpnej aparatury pomiarowej. € bada przeprowadzono z
wykorzystaniem sprgtu dostpnego na Wydziale Farmaceutycznym @xkaego
Uniwersytetu Medycznego dkii wspOtpracy z zespotem prof. P. Szefera. Informan
stosowanych odczynnikach, materiatach, wzorcachmatmych oraz o wykorzystywanej

aparaturze zebrano w Tabeli 10.
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Tabela 10 Informacje o stosowanych w trakcie badalczynnikach, wzorcach chemicznych i
wykorzystywanej aparaturze

ODCZYNNIKI CHEMICZNE

Woda dejonizowana

MilliQ (Millipore, USA)
zawart@¢ TOC: 1-3 ppb C

Odczynniki do spektrofotometrycznego
o0znaczania jonOw cyjankowych

Merck (Niemcy)

Odczynniki do spektrofotometrycznego
oznaczania formaldehydu

Merck (Niemcy)

Odczynniki do spektrofotometrycznego
oznaczania kreatyniny

Emapol (Polska)

Kwas metasulfonowy

Sigma-Aldrich (Niemcy)

Bezwodny roztwor wglanu sodu

Merck (Niemcy)

Acetonitryl

Merck (Niemcy)

Bufor octanowy Merck (Niemcy)
R-Glukuronidaza / arylosulfataza (z Helix
pomatia) stablizowany roztwor wodny 100 00 Sigma (Niemcy)
FU/ml
Kwas trifluoorooctowy Fluka
Metanol POCH Gliwice
Octan etylu POCH Gliwice

Woda dejonizowana

Simplicity UV / Milipore

Ziemia okrzemkowa

Sigma-Aldrich (Polska)

ROZTWORY WZORCOWE

Fluorki (fluorek sodu), 1001+2 mg"|
Chlorki (chlorek sodu), 1000+2 md- |
Azotyny (azotan (II1) sodu), 1001+5 mg-|
Bromki (bromek sodu), 1001+2 mg- |
Azotany (azotan (V) sodu), 1004+5 my- |
Fosforany (diwodorofosforan (V) potasu),

1002+2 mg-t
Siarczany (siarczan (V1) sodu), 1002+2 riig- |
Amon (chlorek amonu), 1001+2 mg-|
Séd (azotan (V) sodu), 100145 my: |
Potas (azotan (V) potasu), 996+5 rig: |
Wam (azotan (V) wapnia), 998+2 mg-|
Magnez (azotan (V) magnezu), 1000+2 riig- |
Rodanki (rodanek potasu), 0,1 mdl-|

Merck (Niemcy)

Wzorzec deksametazonu (5 mg/Ml)

Sigma — Aldrich

W?zorzec nandronolu (10 mg/Ml)

Sigma — Aldrich

APARATURA

Waga

wagg elektroniczg WAX 110,
Radwag, Polska

taznia ultradwickowa

taznia ultradwickowg UM4, Unitra
Olsztyn, Polska

Aparat do dejonizacji wody

dwustopniowy system dejonizacji
wody Milli-Q®, Millipore, USA

Chromatograf jonowy z detektorem

ICS 3000, Dionex (USA)
-wyposa&ony w automatyczny

konduktometrycznym podajnik probek (strzykawka o
pojemndci 250 pul)
Spektrofotometr spektrofotometr 6300, Jenway (U

Aparat do przeprowadzenie ekstrakcji
przyspieszonej za pomgcozpuszczalnika

ASE 150, Dionex (USA)

Aparat do ekstrakcji

ekstraktor firmy JT Baker sp2G

Chromatograf cieczowy z detektorem
wytadowa koronowych Corona CAD

Dionex (USA)

Kolumienki do SPE

Waters (USA)
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3.3 Pobieranie, transport i przygotowanie probek meeriatéw biologicznych do analizy
Probki materiatow biologicznych pochegz od kobiet w a@izy, w okresie potogu
oraz ich potomstwa (probkiiny, mleka, krwizylnej, sméiki i tazyska) pobrane zostaty na
Oddziale Poténiczym Gdaskiego Uniwersytetu Medycznego. Probki pozostatych
materiatdbw biologicznych (pot, mocglina, wydzielina z jam nosa) dawcy pobierali sami,
zbierajc materiat do sterylnych pojemnikow:
e probkisliny (pobrane z rana, przed myciegbsw);
* probki moczu (pobrane z rana);
* probki wydzieliny z jam nosa (pobrane przez zdraseby, w trakcie wykonywania
zabiegOw higienicznych);
* probki potu (pobrane zostaly paeli, w trakcie intensywnego poceniag Siv
saunie).
Do czasu analizy probki przechowywane byly w zaaree.

Probki materiatébw biologicznych pobranych od czieké g materialem specjalnym, a
praca z tego typu prébkami wymaga zgody KomisjieByoznej. Zgoda taka zostata uzyskana
7 lipca 2010 roku od Niezaleej Komisji Bioetycznej do spraw batdaaukowych przy
Gdaiskim Uniwersytecie Medycznym (NKEBN/80/2010).

Na Rysunkach 12-16 przedstawiono informacje o etapprzygotowania probek
poszczegolnych typow materiatdow biologicznych doaleny na zawart@ wybranych

zZwigzkéw chemicznych.

3.4 Metodyki oznaczania wybranych ksenobiotykow w mbkach materialow
biologicznych

Na Rysunku 17 przedstawiono w sposob schematyazgdine informacje o
poszczegolnych etapach pobierania i przygotowamnigbgk do analizy. W kolejnych
rozdziatach pracy zawarto informacje dotyoz pobierania i przygotowania probek do
analizy chromatograficznej oraz zawigrajnformacje dotycace doboru warunkéw

prowadzenia analiz.

42



roztwor roboczy woda dejonizowana pobranlt

(kwas pikrynowy + probka moczu o -
wodorotlenek sodu — (1 mi) = 7 systemu Millipore MilliQ

1:4 vivi(1 mi) l

mieszanie

}

oznaczanie zawaroi kreatyniny
(technika spektrofotometryczna)

Rysunek 12Informacje o przebiegu pegiowania analitycznego oznaczania kreatyniny w
moczu

Pobieranie probki
moczu (10 ml)

!

odwirowane probki
(200 obrotéw/min.,15 rnut)

1
metny ptyn nad osadem
A 4

odwirowane natnego ptynu nad osaden
(200 obrotéw/min., 15 minut)

klarowny ptyn nad osadem T
klarowny ptyn nad osade

y 3

pobieranie klarownego ptynu nad osaderl

|

rozcienczenie probki moczu (1:10) z
wykorzystaniem wody dejonizowal

! !

oznaczanie zawarloi oznaczanie zawaroi
jonéw nieorganicznych jonéw rodakowych
(technika chromatografii (technika chromatografii
jonowej)

Rysunek 13 Informacje o przebiegu paegtowania analitycznego oznaczania jonow
nieorganicznych w prébkach moczu ludzkiego
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Pobieranie probki moczu

4

Kondycjonowanie kolumienki

h

| ekstrakcja przyspieszona
rozpuszczalnikiem

Przepuszczanie probki przez kolumienl

h

Przemywanie kolumienki rozpuszczalnikieb

h

\ Wymywanie analitéw

h

Hydroliza koniugatéw hormonéw steroidow

h

( Kondycjonowanie kolumienki
Il ekstrakcja przyspieszona Przemywanie kolumienki roztworem zawig@jm
rozpuszczalnikiem koniugaty hormondéw steroidowy

< }

Wymywanie substanciji intermgych
woda dejonizowan

}

\ Wymywanie eluatéw rozpuszczalnikis

}

Odparowanie ekstraktow do sucha i
rozpuszczenie ich w rozpuszczalniku

!

Oznaczenie iléciowe wybranych hormonéw
steroidowych przy iyciu techniki
wysokosprawnej chromatografii cieczowej

Rysunek 14 Informacje o przebiegu pagtowania analitycznego oznaczania wybranych
hormonodw steroidowych w probkach moczu
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Wazenie pustych fiolek

¥

Pobieranie prébek
materiatéw biologicznych

¥

Pobieranie prébek
materiatow biologicznych

A 4 A 4
Rozcigczenie probki mleka, Rozcieiczenie probki smoétki i
wydzieliny z jam nosa, potwiiny do krwi do 2 ml wod, dejonizowan
5 ml wody dejonizowan

l l

Przeniesienie probek materiatow bioloaicznvch dmitaltradzwiekowei (15 minut

}

Odwirowanie prébek materiatow biologicznych (200 aiéw/min, 20 minut-mleko,
wydzielina z jam nosdlina; 4500 obr/min, 15 min- krew, smotka)

}

Pobranie ptvnu z nad ose

y

Rozcigczenie prébki
sliny i wydzieliny z jam
nosa do 10 ml wag
deionizowan

Przegczenie probki mleka, krwi i smotki przez filtr sypiawkowy
‘ w celu pozbycia gisubstancji przeszkadaajych
Oznaczanie ‘ l
formaldehydu
ijonéwy Rozcieczenie probki mleka do 10 m Rozcigiczenie prébki smoiki i
cyjankowych wodg dejonizowan krwi do 5 ml wod, dejonizowan
A 4 A 4
Oznaczanie zawartoi jondw metod chromatografii jonowt

Rysunek 15 Informacje o przebiegu pegtowania analitycznego oznaczania wybranych
jonéw nieorganicznych oraz formaldehydu w prébkeadbka, sliny, potu, wydzieliny z jam
nosa, smotki i krwi
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pobieranie prébki tayska

|

homogenizacja toyska

!

odwazenie 3 g tayska

l

zmieszanie toyska
z ziemp okrzemkovy

!

ekstrakcja ASE

!

odwirowanie ekstraktu z hyska
(200 obrotéw/min., 15 minut)

1

pobieranie klarownej
cieczy znad osadu

!

rozcieiczenie prébki do
objetosci 25 ml wod, dejonizowan

l

oznaczenie zawarioi
jonéw nieorganicznych
(technika chromatografii jonowej)

Rysunek 16Informacje o przebiegu pegtowania analitycznego oznaczania wybranych
jonoéw nieorganicznych w prébkachieska
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Pobieranie probek Pobieranie probek

=

W Sposob W Sposob
NIEINWAZYJINY INWAZYJINY

y 3

Transport prébek
do laboratorium

Il

Przechowywanie
/ prébek w zamrzarce
- do czasu analizy

Il

Przygotowanie
prébek do analizy

¢ 4

Analiza chromatograficzna Analiza
wybranych zanieczyszcite spektrofotometryczna
wybranych zanieczyszcie

- s s e e e s ...

v

WALIDACJA METODYK ANALITYCZNHYCH

7

e aniony » formaldehyd
» kationy * jony cyjankowe
e hormonv sterodidow e kreatvnin

Rysunek 170golne informacje dotygze pobierania i przygotowania probek materiatow
biologicznych do analizy za zawaséavybranych zwizkéw chemicznych

3.4.1 Dobér optymalnych warunkéw prowadzenia bad&diomarkeréw nargenia na
zwigzki obecne w dymie tytoniowym w materiatach biokiych z wykorzystaniem technik
chromatograficznych i spektrofotometrycznych

Na etapie wykrywania, identyfikacji i iciowego oznaczania pozioméw zawacio
okreslonych jonoéw nieorganicznych w odpowiednio przygeamych roztworach substancji

wzorcowych oraz probkach materiatow biologicznyciikarzystano chromatograf jonowy
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wyposaony w detektor konduktometryczny, oraz chromatogrigczowy wyposzony w
detektor wytadowé koronowych. Informacje o optymalnych warunkachcgrehromatografu
jonowego zebrano w Tabeli 1MW trakcie operacji dozowania probek przygotowanych
roztworéw wzorcowych oraz probek rzeczywistych aduknny chromatograficznej, strzykawka
kazdorazowo ptukana byta wadlejonizowan. Operacje wykonywane byly przez automatyczny
podajnik probek.

Na etapie wyrywania oraz do dlmowego oznaczania wybranych jonow
nieorganicznych zastosowano tecknikzorca zewetrznego. Porownywano odpowiednio
czas retencji ok&onego analitu wysgpujacego w mieszaninie substancji wzorcowych i w
probce (wykrywanie analitow), oraz powierzchmiku okrelonej substancji wzorcowej o
znanym sfzeniu z powierzchai piku tego samego analitu wgptijgcego w probce (analiza

ilosciowa).

Tabela 11linformacje o optymalnych parametrach pracy zestdwvahromatografii jonowej

Typ aparatu Chromatograf jonowy ICS-3000 z autocmtym podajnikiem probek
Anality Aniony Kationy
Objetos¢ dozowanej
prébki 10 ul 5ul
0,
Skiad eluentu 100% 4,5 mM GBL,4 mM HCQ, 30% 100 mM kwas metasulfonowy

70% woda dejonizowana

Natgzenie przeptywu
strumienia fazy

: 0,3 0,36
ruchomej
[ml/min]
Kolumna analityczna kolumna AS22 (3x250 mm) kolum&i 6 (3x250 mm)
Cisnienie robocze 1600-2000 PSI
Typ supresora ASRS 300, 2 mm CSRS 300, 2 mm
Natgzenie ppdu 13 mA 32 mA
Typ detektora konduktometryczny

Jony cyjankowe oraz formaldehyd oznaczano 2z wylgieryem techniki

spektrofometrycznej. Do tego celu wykorzystano dwekcje (Rysuek 18):

* reakcg Kénig'a w przypadku jonéw CN\

* reakcg z kwasem chromotropowym w przypadku HCHO.
Mierzono wielké¢ absorbancji przy odpowiedniej diugo fali, wynosacej 495 nm dla
jonéw cyjankowych, oraz 570 nm dla formaldehydu.
Hormony steroidowe oznaczono §towo za pomog wysokosprawnego chromatografu
cieczcowego wypos@nego w detektor Corona CAD. Jako ¢fazichomy wykorzystano
mieszanig trzech rozpuszczalnikbw: wody dejonizowanej, acitglu oraz kwasu
trifluorooctowego. Proporcje mieszaniny elucyjnegtalono tak, aby uzyskaskzenie

koncowe TFA wynosito 0,1%. Proces rozdzialu oznaczhnywigzkOw przeprowadzono
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stosugc elucg gradientowy od 25 do 68% ACN przez 70 minut przy temperatlaemny
20 °C (elucja izokratyczna przy 32% ACN od 17 doniut oraz przy 42% ACN od 45 do
55 minut). Przeptyw fazy ruchomej wynosit 1 mL/mohjetos¢ dozowanej prébki wynosita
20 pL.

Reakcjal | CN™ + ClIO” 42H¥ —— CICN + H,0

X
CICN + @ + 2H,0 —> 0 =— CHCH=—=CHCH,CH=—=0+ H,NCN+ HCI
=

N
Reakcja 2
OH OH
OO + 4 HCHO
SO,;Na SO,;Na
+
4H,0

Rysunek 18Schematyczne przedstawienie przebiegu reakcjwddl- (reakcja 1) oraz
HCHO (reakcja 2) podczas oznaczania spektrofotgmmatego

3.4.2 Dobér warunkow oraz ocena efektywsopekstrakcji jondw nieorganicznych z probek
tozyska

W trakcie bada prowadzonych na tkanceZgska wykorzystano na etapie izolaciji
analitow z probki technikekstrakcji przyspieszonej za pomaozpuszczalnika. Niezdna
byla ocena efektywrigi procesu, do ktérej przeprowadzenia zastosowatyska modelowe.
W tym celu, wybrano takie probkiigska, w ktorych oznaczone substancje yystvaty na
niskich poziomach. Probki (5 g) poddawano procesdwimogenizacji, nagbnie
wprowadzano do nich mieszagirwzorcOw 0 znanym @teniu, i mieszano z ziemi
okrzemkows, co miato wspomoc kontakt rozpuszczalnika z pgobkV ten sposob
przygotowywano dwie serie, po dzigsiprobek w kadej z nich. Prébki umieszczano w
celkach ekstrakcyjnych. Jako rozpuszczalnik wybrammde dejonizowan. Jony

nieorganiczne doskonale rozpuszgzaje w wodzie, ponadto, jej stosowanie wyklucza
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zuzycie szkodliwych rozpuszczalnikbw organicznych stjeegodne z zasadami zielonej
chemii.

Po umieszczeniu celek w automatycznym podajnikobgk do pamgici modutu
sterupcego prag podajnika probek wprowadzono informacje ozmgch programach
ekstrakcji. Ranice te dotyczyty:

» temperatury procesu ekstrakcji;
* liczby cykli przemywania probki.

Ocere efektywndci przeprowadzono poprzez obliczenie odzysku analit probek
lozyska. W tym celu ekstrakty z 2gska poddano analizie na obeghavybranych jonow
nieorganicznych. Do obliczenia odzysku wykorzystaal@nosé (1):

C obliczone

odzysk = *100% (1)

C rzeczywiste
gdzie: CzeczywisttOZNacza gkenie spodziewane, wynikge z iléci wprowadzonego wzorca.

Natomiast parametr cv obliczono korzystaz zalenosci (2):
SD
V= % 100% (2)
gdzie: SD oznacza odchylenie standardowe;
X$r oznaczaredni odzysk.

Informacje o obliczonym odzysku poszczegoélnych iéhal z modelowych probek kyska

zestawiono w Tabeli 12.

Tabela 12 Informacje dotyczce odzysku analitow z probek modelowych w wyniku
zastosowania techniki ekstrakcji przyspieszongy@aog rozpuszczalnika

PROGRAM ,1” PROGRAM ,2”
temp. 130°C, 1 cykl przemywania, t=ok. 9 min temp. 150°C, 2 cykle przemywania, t=ok. 16 mjn

= |9 2 2 —_ 2 @ @ —

RPN P SNy o |8e Bg|ed
S g2 |gS g2 |sg| sD| o (g8 |2 |gS|Tg| SD | ov

2 | 2N | 2™ 5L S | 2N | 2™ 5L

2 |8 |8 3 2 |8 |& g
F 76,8 83,3 54,7 71,6 12,2 17,0 93)2 87,7 101,2 94,6,5 5,9
Cr 853 | 96,5| 91,2 91,0 4,6 5,0 100,7 884 892 98,6 5 6,1
NO, | 87,8 | 843| 728 81,6 6,4 7.8 89)7 97,2 935 98351 3B, 33
Br 101,4| 78,9 82,3 87,5 9,9 11,8 789 96,2 92,1 8p,17,4 8,3
NOs 86,9 95,4 99,3 93,9 5,2 5,5 893 1025 100,2 97,3%,8 5,9
PO | 92,7 94,5 78,3 88,5 7,2 8,2 100,2 93,7 96,2 96,7 .,7 2 2,8
so” | 100,4| 96,2| 97,1 97,9 1,8 1,8 93)8 982 931 950.,3 2 24
SCN | 79,8 | 87,1| 86,2 84,4 3,2 3,9 904 951 92,8 92,7 0 2, 2,2
Na’ 89,1 | 103,6/ 86,2 93,0 7,6 8,2 1014 894 893 93,45,7 6,1
NH, | 86,8 83,1 90,8 86,9 3,1 3.6 87,9 93,1 94,7 91,9 9 2, 3,2
K* 76,7 87,6 84,1 82,8 4,5 5,5 89,2 957 92,1 92,3 7 2, 2,9
Mg2+ 92,8 94,5 88,5 91,9 2,5 2,7 92,1 99,3 96,4 959 0 3, 31
Ca* | 100,2| 83,6] 893 91,0 6,9 7.6 95,2 87,9 947 926.,3 B 3,6
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Z uzyskanych danych wynikae jedynie w przypadku jonéw S$©odzysk byt lepszy w
przypadku zastosowania warunkow ekstrakcji zapidamy programie ,1”. Poréwnu¢
srednie odzyski pozostatych zygkow mana zauway¢, iz jest on wgkszy w przypadku
programu ,2”, dlatego teekstraka} prébek rzeczywistych prowadzono w temp. 150°Cejw t
temperaturze woda znajduje¢ sw stanie podkrytycznym, d#i wysokiemu cinieniu
roboczemu, co z kolei podugza efektywn& procesu ekstrakcji) i przy dwéch cyklach
przemywania probek za pompmzpuszczalnika.

3.5 Parametry walidacyjne metodyk analitycznych wykrzystywanych stosowanych do
oznaczania wybranych zanieczyszchae w probkach materiatbw biologicznych
pochodzcych od cztowieka
W celu zapewnienia odpowiedniego poziomu kontoodiz dla zapewnienia jaka
wynikow analitycznych, przeprowadzono proces walidemetodyki oznaczania wybranych
jonéw wskanikowych w prébkach materiatéw biologicznych polyeim od cztowieka.
Walidacg rozpoczto od etapu kalibracji uktadow pomiarowych. W cedporzdzenia
krzywych kalibracyjnych przygotowano sgwodnych roztworéw substancji wzorcowych, w
ktérych stzenie poszczegdblnych jonéw wynosito odpowiednio:10,0,025; 0,05; 0,075;
0,10; 0,25, 0,5; 1,0, 5,0; 7,5; 10; 25; 50; 75; ;1@60; 500; 750; 1000 mg/L. Probki
sporadzonych roztworow poddawano analizie chromatograB¢ wykonugc po trzy
rownolegte analizy dla kalego roztworu. Nasgpnie, na podstawie uzyskanych danych
wyznaczone zostaty krzywe kalibracyjne przedstawej wykres zalenosci miedzy
powierzchna piku okrelonego jonu, a jego gteniem w roztworze substancji wzorcowych
Na podstawie uzyskanych krzywych kalibracyjnych mg@zono:
» wartasci liczbowe wspotczynniki regresjsWiadczce o liniowdci metody w danym
zakresie stzen);
* podstawowe parametry walidacyjne wykorzystywanyehadyk takie jak:
» granica wykrywalnéci (IDL) oraz granica oznaczalém (IQL)
Granica wykrywalnéci to najmniejsza zawarté analitu, ktéra mze zosta wykryta
przy zastosowaniu danej procedury analitycznepmédst granica oznaczakuw, jest
to najmniejsze stenie substancji, ktore me zosta ilosciowo oznaczone przy
zastosowaniu danej procedury analitycznej. Do abhia granicy wykrywalrii
wykorzystano nagpujaca zaleznosé (3):

IDL = 3,3xs

3)
gdzie:
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-,8” to odchylenie standardowe wspoiczynnika odpelzi detektora przy

najmniejszym stzeniu poszczegoélnych jonow;

-,a" to wspétczynnik kierunkowy krzywej kalibracyg

Wartas¢ liczbowg parametru ,granica oznaczaked obliczono na podstawie

zaleznosci (4):

IQL=3 x IDL (4)

» powtarzalné¢ (czyli stopigé zgodndci wynikow kolejnych pomiaréw, uzyskanych
dla danej serii pomiarowej, jej migjest warté¢ odchylenia standardowego dla
pomiarow przeprowadzanych w krétkim czasie )

> precyzja pérednia (wyznaczana na podstawie wast@dchylenia standardowego dla
serii pomiarow przeprowadzonych w kilkutygodniowgkresie)

Dla opracowanej procedury oznaczania jonOw nigoogaych w probkach
ekstraktow z tayska wartgéci liczbowe granicy wykrywalnei (MDL) i granicy
oznaczalnéci (MQL) obliczono wykorzystujc zalenaosci (5,6):

MDL=IDL/EF (5)
MQL=IQL/EF (6)
Dla opracowanych procedur oznaczania jonéw nieacgagch w probkach wydzieliny z jam
nosa, potu, moczuwliny, smotki, krwi i mleka obliczone parametry IDLIQL spetniap
zaleznosci (7,8):
IDL=MDL (7)
IQL=MQL (8)

Granica oznaczaldoi dla procedury oznaczania jondéw cyjankowych oraz
formaldehydu z wykorzystaniem techniki spektrofosirycznej zostata wyznaczona przy
uzyciu metody slepej probki. Wartéci liczbowe parametru MDL zostaty obliczone na
podstawie zalenosci (9):

MDL = Xgedniet3S  (9)
gdzie: S to odchylenie standardowe.

Precyzja zostata wyliczona korzysfag zalenosci (10):
v =—L 4 100% (10)

x srednie

gdzie: RSD oznacza wzglne odchylenie standardowe.

W Tabeli 13 zebrano informacje o parametrach walitgych odpowiednich procedur
analitycznych ~ oznaczania wybranych jonoéw i gakibw chemicznych w ktorych

wykorzystano techniki chromatograficzne i spekttofoetryczne.
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Tabela 13 Parametry walidacyjne oznaczania wybranych azitbw chemicznych z
wykorzystaniem procedury opartej na zastosowarlriiéi spektrofotometrycznej

Parametry walidacyjne oznaczania wybranych zwazkow technika spektrofotometryczm

Zwiazek Rownanie Wspotczynnik Rozszerzona
chemiczny krzywej potczy MDL Precyzja [%] : o
) . korelaciji (r) niepewnaié
kalibracyjne;j
HCHO | y=1.23x+0.010 0.996 50 pg/L 5 10
' y=52.079x-
CN oo 0.995 2 ug/L 5 10
Parametry walidacyjne oznaczania wybranych zwjzkow technika chromatografii cieczowej
Hormony Odchylenie szszerzgr)a Precyzja CV LOD LOQ
standardowe niepewnasé [%] [ng/mL] [ng/mL]
[ng/mL] [ng/mL] 0 9 9
F 0.147 0.17 17.725 01 03
E 0,092 0,099 9.860 01 03
THF 0,310 0,080 7083 01 03
THE 0,084 0123 12.306 01 03
Parametry walidacyjne oznaczania wybranychyzidw technily chromatografii jonowej
Wspétczynnik regresji krzywej Rozr?;erzo MDL® | MDL2
Jony MDL! | MQL! | MDL? | MQL? | kalibracyjnej w zakresie skezen | . , M M
. . /l] nlepe,WnCS
nieorganiczn [mg ¢
€ 100-
[mg/dn] 0,1-1,0 | 10-100 [%] [mg/g]*10 °
1000
= 0’207 0’822 0’808 0’223 00987 | 0,9988| 0,9997 10 075 22
cr 0’206 0’819 0’806 0’220 00992 | 0,9986 0,9987 10 064 19
NO, o,goe 0’820 0’807 0’221 09971 | 09989 0,9979 10 065 20
Br- o,gog 0’828 0’910 0’231 09993 | 0,9997| 0,9991 10 095 28
NOs 0’813 0’839 0’313 0’240 0,0995 | 0,9984| 0,9997 10 013 39
PO 0'811 0’832 0’211 0'233 09993 | 09993 0,999¢ 10 011 32
% 0'809 0’830 0’210 0'231 09989 | 09997 0,998¢ 10 099 30
SCN 0'(;09 0’830 0’8)10 0'232 09989 | 09987 0,9985 10 097 30
Na+ 0'819 0’858 0’220 0'262 09998 | 09986 0,9992 10 019 58
NH4+ 0'207 0’822 0’(1)08 0'823 09979 | 09985 0,998 10 074 02
K+ 0'806 0’818 0’206 o,glg 09989 | 09997 0,9993 10 060 0,1
mga+ | 0907 00231 09081 00241 99997 0,9995 09986 10 0,77 23
Ca2+ | 0,009 | 0,027 o,gog 0’229 09998 | 0,994 0,9997 10 090 27

Iparametry wyznaczone dla oznaczania jon6w nieocgagch w probkach: moczsiiny, potu, wydzieliny z jam nosa, mleka, krwi i étki
parametry wyznaczone dla oznaczania jonéw nieocgagch w probkach ekstraktéw zieka
*parametry wyznaczone przy zabmiusredniej gstaici probek materiatow biologicznych 1,000 gim
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3.6. Zawartas¢ wybranych zanieczyszcag@ w probkach materiatdw biologicznych
pobranych od aktywnych palaczy, biernych palaczy @z grupy kontrolnej wraz z
analiza statystyczry i chemometryczry zbiorow wynikéw

Po pobraniu i odpowiednim przygotowaniu prébek ariatdw biologicznych
pochodacych od dawcow w rym stopniu naranych na dziatanie dymu tytoniowego
przeprowadzono anafizna zawarté& poszczegoélnych zanieczyszazev tym biomarkerow
naraenia na skladniki dymu tytoniowego. W Tabeli 14 rzeto informacje dotycze
parametréw chemicznych oznaczanych w poszczegéimgatariatach biologicznych.

Stezenia poszczegllnych zanieczyszaczeznaczonych w probkach materiatdw
biologicznych pobranych od cztowieka wznym stopniu nargonego na substancje obecne w
dymie tytoniowym zostaty wytane w miligramach analitu na gram prébki [mg/gl kda
forma wyraania s¢zenia zanieczyszcae pozwala na jednoczegnocery zagraenia
wynikajacego z narzenia cztowieka na substancje szkodliwe obecne wiaypmoniowym.
Ponadto, wyrzenie sgzenia obecnego w gramie pobranego materiatu biatogigo
umazliwia uzyskanie bardziej wiarygodnych informacji stopniu narzenia na szkodliwe
skfadniki dymu tytoniowego.

Stezenie zwizkow chemicznych obecnych w moczu, wyae zostato w mg/mg
kreatyniny. Wynika to z faktuse stzenie wielu oznaczanych w moczu substancji jestznale
od wielkasci diurezy, ta z kolei ulegamaze znacznym wahaniom. W zygku z tym, zalecane
jest stosowanie metod standaryzacyjnych, ktéreanma celu ukazanie najlepszej korelaciji
pomiedzy wielkdsciag ekspozycji a wydalaniem substancji lub jej metdabd organizmu.

W trakcie oznaczania wybranych substancji w netegh biologicznych wykonano trzy
powtorzenia kadego pomiaru. Podane wynika srednig wynikdw wszystkich rownolegtych

pomiaréw obliczon dla wszystkich wykonanych powtorzdla danej probki.

54



Tabela 14Informacje o parametrach chemicznych oznaczanyphszczegélnych materiatach biologicznych

parametr
chemiczny
_ CI” NO2 Br NO; PO SO® SCN Na" NH,” K" ca® Mg®* HCHO CN F E THF THE
materiat
biologiczny
wydzielina z jam nosa Vo J J J J J J J J J J
mocz J J J J J J J J J J J J J v oJ J
$lina pobrana J J J J J J J J J J J J J J J
od studentow
oot J J J J J J J J J J J J J
Slina pobrana J J J J J J J J J J J J
od kobiet w cizy
mieko J J J J J J J J J J J
tozysko J J J J J J J J J J J J
krew zylna J J J J J J J J J J J
smolka J J J J J J J J J J
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3.6.1 Wydzielina z jam nosa

W Tabeli 15 podano informacje o zakresaetesi poszczegolnych analitbw oznaczonych
w prébkach wydzieliny z jam nosa, odchyleniu staddewym oraz o agstasci wyskepowania
danego sktadnika w probce (f-wyome w procentach).

Na Rysunku 19 przedstawiono informacje e@zetiu jondw rodankowych, biomarkera
naraenia na skkadniki dymu tytoniowego, oznaczonym @bgach pobranych od oséb gajich
tyton, oraz informacje érednim s¢zeniu tych jonéw oznaczonym w probkach pobranyclsib
nalezacych do grupy kontrolnej. Na kolejnym Rysunku 20zgastawiono informacje o
procentowym udziale poszczegodlnych jonow w catkewitawartéci jonéw obecnych w

badanych prébkach.

Tabela 15Informacje o wynikach uzyskach podczas oznacaagaanych jonéw w
prébkach wydzieliny z jam nosa.

aktywni palacze
cr Br NOy NO, | SCN | Na& NH," K* ca
SD 2,173 | 0,397 0,148 0687 0047 1,310 1,329 0,550,705
Zakres stzen | 0,005- | 0,005- | 0,009- | 0,0053- | 0,005- | 0,031- | 0,005- | 0,127- | 0,005-
[mg/g] 8,046 | 2,033 | 0,685 0528 | 0,201 | 5808 | 5786 | 2,338 | 2,556
orednia | 319 | 012 | 006 017| 006 213 097 078 043
[mg/g]
f [%] 92 44 100 40 84 100 80 100 96
bierni palacze
cr Br NOy NO, | SCN | Na& NH," K* ca
SD 2,79 | 0092 1,601 0031 006f 2592 0953 0,536 ,1340
Zakres stzen | 0,904- | 0,005- | 0,009- | 0,005- | 0,005- | 0,062- | 0,127- | 0,235- | 0,005-
[mg/g] 105 | 0,327 | 4,84 0,12 024 | 990 | 3,40 | 1,94 | 0,438
Srednia 4,51 0,06 0,65 0,02 0,05 2,99 1,22 0,89 0,15
[mg/g]
f [%] 100 57 100 36 57 100 100 100 93
grupa kontrolna
cr Br NOs NO, SCN Na' NH," K* ce*
SD 1,510 | 0,092 0,337, 0032 0,027 0833 0812 0,274,123
Zakres sizen | 0,005- | 0,005- | 0,009- | 0,005- | 0,003- | 0,571- | 0,005- | 0,098- | 0,005-
[mg/g] 517 | 0,35 | 1,28 | 008 | 0082 | 3,02 | 232 | 107 | 0,38
oredma | 339 | 005 | o011| 003 003 171 078 056 009
[mg/g]
f [%] 93 57 100 50 64 100 79 100 57

SD-odchylenie standardowe
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Rysunek 19 Informacje o sizeniu jondw rodankowych w probkach pobranych od oséb
palcych tytar oraz osrednim sgzeniu tych jondw w probkach pobranych od os6b z grup
kontrolnej

aktywni

0,59%

grupa kontrolna
0,75%

0,38%

25,3% 0,42%
Rysunek 20Informacje o procentowym udziale poszczegoélnyctoyo w catkowitej
zawartadci jonow obecnych w probkach wydzieliny z jam nosa
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Z wynikow zebranych w Tabeli 15 oraz przedstawidnpoghdowo na Rysunkach 19 i 20
maozna wysnid nastpujace wnioski:

» $rednie sgzenie jonéw rodankowych oznaczonych w probkach weldgr z jam nosa
pobranych od osob pgych tytan bytlo dwukrotnie wgksze w poréwnaniu do
sredniego sizenia tego samego analitu w probkach pobranych dd as grupy
kontrolnej;

* jony rodankowe oznaczono w gkszej ilasci probek pobranych od oséb pajch
tyton w poréwnaniu z prébkami pobranymi od os6b z pa#gsh grup dawcow
prébek;

» procentowy udziat jonéw rodankowych w catkowitepaatasci jondw obecnych w
prébkach wydzieliny z jam nosa bytekiszy w przypadku probek pobranych od oséb
palcych oraz od oséb biernie paych w porownaniu z grugkontrolrg;

* w probkach wydaliny z jam nosa pobranych od osdhcyah tytan najwiecksze byty
stezenia jonéw BT, NO, oraz C&', a najmniejsze jonéw NO.

Dla stzenia jonébw oznaczonych w probkach wydzieliny z jamsa obliczono
wspotczynniki korelacji Pearsona. Korelacja jestampipowigzania. Do obrébki danych
analitycznych zastosowano prograftatistica Informacje o wartéciach liczbowych
wspotczynnikach zebrano w Tabeli 16. Pogrubioncionky zaznaczono wargoi wskazugce
na wystpowanie wzajemnych relacji pogizy stzeniami jonow. Korelagj zauwaa sk
przy wartgci liczbowej wspotczynnika +0,5. Dodania waitamznacza zalaos¢ tego typu,
ze gdy wartéci jednej zmiennej wykazgijtendengj wzrastajca, rowniez wartaci drugiej
zmiennej wykazuj takg tendengj. Ujemna warté¢ liczbowa wspétczynnika oznacza, w
przypadku gdy jedna zmienna wykazuje tendgenmjalepca, rowniez wartcci drugiej
zmiennej maley.

Z informacji zawartych w Tabeli 16 wynika, najwicksze wartéci liczbowe wspoétczynnika
korelacji wystpuja pomidzy: jonami SCNa jonami: Cl, NO, w grupie kontrolnej;

« NH,', K*, Br i NO, w grupie biernych palaczy,

« NH4", C&* w grupie palaczy.

* duze wartdci liczhowe wspoétczynnika korelacji obliczono takmiedzy jonami Cla
jonami: N4, K*, C&" w grupie kontrolnej, oraz K C&* w grupie biernych palaczy.
W celu uzyskania doktadniejszych informacji dogmah maliwosci wykorzystania

poszczegdlnych analitow jako biomarkery narda na sktadniki dymu tytoniowego
przeprowadzono anatiz chemometryczn uzyskanych zbiorow danych pomiarowych.
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Chemometria stanowi namdzie umaliwiajace ocen stanusrodowiska, i pomaga wyjai¢
zaleznosci pomigdzy grupami analitbw oznaczonymi w danym obszarpeatériale
biolgoicznym) [106,107]. W tym celu wykorzystana stada analiza klastrow. Aby
przeprowadzi analiz klastrow stworzono hierarchiczny diagram gakiowy ziazony z
wynikéw uzyskanych dla wszystkich grup dawcéw (Ryeki 21). Na Rysunku 22
przedstawiono informacje o hierarchicznym diagramidazkowym zt@zonym z wynikéw

uzyskanych dla poszczegélnych parametréw chemitenyc

Tabela 16 Informacje o wartéciach liczbowych wspoétczynnikdédw korelacji obliczary na
podstawie oznaczonychegen poszczegolnych jonéw oznaczonych w probkach wyidgie
jam nosa

Grupa kontrolna

Na" [ NH, /| K" [ ca® | cI" | Brr | NOs | NO, | SCN
Na* | 1.00
NH, | nd. | 1.00
K* | 0.80| 0.11 | 1.00
ca’ | 048 | 0.21] 0.41] 1.0(
Cl” | 0.74| 0.29 | 0.84| 0.57| 1.00
Br- |-0.14| -0.15| -0.132 0.06 0.12 1.00
NOs; | -0.37| -0.27| -0.40 -0.14 -0.37 -0.15 1.00

NO, | 0.16 | 0.42| 0.44] 0.62 | 0.63] n.d. | -0.16] 1.00
SCN | 0.33| 0.42| 052/ 0.51 0.63|-0.12| -0.28] 0.90 | 1.00
Bierni palacze
Na" | NH, | K" [ ca® | cI | Brr | NO; | NO, | SCN
Na* | 1.00
NH, | nd. | 1.00
K* |-0.06| 0.65 | 1.00
ca® | 0.26 | -0.25| -0.19 1.0(
cl | 017 | 0.39| 0.51| -0.53| 1.00
Br- |-0.44| 0.28| 0.16) -0.12 -0.19 1.00
NOs; | -0.39| -0.02| 0.25] 0.43 -0.35 0.39 1.00
NO, | -0.29| 0.60 | 0.39 | -0.16]/ 0.04] 0.34 -0.19 1.00
SCN | -0.29| 0.68 | 0.51|-0.29| 0.18| 0.62 | 0.02 | 0.79 | 1.00
Aktywni palacze
Na" [ NH, | K" [ ca® | cI | Brr | NO; | NO, | SCN
Na* | 1.00
NH, | -0.15| 1.00
K* | 0.20| 0.47| 1.00
ca’* | -0.05| 0.15| 0.58 | 1.00
cl | 0.07] 0.29| 0.41] 0.03 1.0
Br- |-0.07| 0.23| 0.200 0.02 0.2
NOs; | -0.15| 0.04| 0.000 0.1 0.06 -0.12 1.00
NO, | 0.21| -0.08/ -0.04 -0.09 -0.29 -0.06 -0.p7 1.p0
SCN | -0.19] 0.70 | 0.48 | 0.67 | 0.17 | 0.32] 0.07] -0.11 1.00

1.00

©OTTOTO

Uzyskane wyniki wskazgjna istnienie co najmniej trzech czynnikdw wptygejch
na zawartéci poszczegoélnych jonéw w prébkach wydzieliny z jaosa. $ to:
« "czynnik palenia’- do ktorego natejony SCN, NH;"
« "czynnik soli"- do ktérego naig jony CI, Na’
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« "czynnik plynéw"- do ktérego natg jony C&*, K*
Jony naleace do grupy "czynnikdw soli" unibwiajg rozr&nienie grupy 0soOb biernie
palhcych od grupy kontrolnej (ich gtenia g wicksze w przypadku prébek pobranych od
0s6b z grupy biernych palaczy). Natomiast na raddmie 0sob nalgcych do grupy oséb
aktywnie paicych wptyw maj jony SCN, C&*, Br i NO,, ktére wystpuja na wy:szym
poziomie. ROwnig stzenie jondow NH' wyskpuje na stosunkowo dym poziomie w
prébkach pobranych od aktywnych palaczy, co oznaeza przypadku tej grupy dawcow,
decydugca role odgrywaj jony naleace do grupy "czynniku palenia". Ponadto, na podstaw
wynikow tej analizy mena stwierdzt, ze aktywnd¢ palenia tytoniu ma bezp@dni wptyw
na skfad ptynu fizjologicznego, jakim jest wydzieiz jam nosa.

W prébkach wydzieliny z jam nosa oznaczono rownmawarté¢ jonow CN
(prekursor jonéw SCN oraz formaldehyd (ktéry jest traktowany jako zmayszczenie, i
dodawany jest do wyrobdéw tytoniowych). W Tabeli 2&€brano informacje drednich
wartasciach obu zwjzkow oznaczonych w probkach pobranych od osobzaateh do
réznych grup dawcow. Analiza zbiorow danych pomiarowymrowadzi do wnioskuze
stezenie tych zwazkow byto najweéksze w przypadku probek pobranych od osolqyah
wyroby tytoniowe. Ponadto pozwala zauwé ze srednie s¢zenie jest dwukrotnie wygze w
rowniez w przypadku grupy osob biernie peych w porownaniu do wynikOw oznadzev
prébkach wydzieliny z jam nosa pobranych od os@lupy kontrolnej.

Tabela 17Informacje o sfzeniu jondw CNoraz HCHO oznaczonym w prébkach wydzieliny
Z jam nosa

| HCHO*10 *[mg/g] | CN*107[mg/qg]
Grupa kontrolna
Srednie stezenie 7,09 1,21
Maksymalne 14,9 5,01
0znaczone sfzenie
SD 6,4 15
Bierni palacze
Srednie stezenie 20,0 1,22
Maksymalne 102 3,86
0znaczone sfzenie
SD 31 1,0
Aktywni palacze
Srednie stezenie 20,3 8,70
Maksymalne 57,2 74,4
0znaczone sfzenie
SD 1,4 15
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W trakcie analizy uzyskanych wynikow, pod uwagzicto informacje zamieszczone przez
dawcow probek w ankietach osobowych. Analizie poddakie naspujace czynniki:

o pte¢ dawcow;

» wiek dawcow;

* liczb¢ wypalanych dziennie papieroséw;

* przyjmowane lekarstwa;

* marka palonych papierosow.

Najmniejsze stenie jondw rodankowych oznaczono w prébce pobraxepsoby
palacej papierosy markL&M, najwiksze w prébce pobranej od osobygpaj papierosy
marki Marlboro. Srednie sgzenie jonéw rodankowych w prébkach pobranych od os6b
palcych wynosi 0,06 mg/g. Rozktad poziomu zawsstaych jonow w probkach pobranych
od o0sOb palcych poszczegoélne marki papierosow wskazuje na lwakywu marki
papieroséw na obec#d jondéw rodankowych w prébce (oznaczonezshia byly zaréwno
wicksze jak i mniejsze odredniej wartéci jonéw rodankowych oznaczonych w probkach
wydzieliny z jam nosa).

Z analizy informacji dotycgrych pici dawcdéw wynikaze najweksze s¢zenie jondw
rodankowych oznaczono w probkach pobranych edcmyzn (Rysunek 23). Zataos¢ ta
wystepuje rownie w przypadku jonow cyjankowych, natomiast w przygadormaldehydu,
stezenie tegasrednie s¢zenie tego zwgzku byto weksze w przypadku prébek pobranych od
kobiet.

Niemal 90% probek wydzieliny z jam nosa pobranmsdb w wieku od 21 do 30 lat,
dlatego nie analizowano wptywu wieku nazstnie poszczegdélnych zanieczysacze

Gdy pod uwag wzicta zostata il&¢ wypalanych dziennie papieroséwezgnie jonow
rodankowych byto tym wksze, im mniej papieroséw dziennie wypalat dawcgs(Rek 23).
W przypadku jonow cyjankowych, najykisze srednie sgzenie tych jonéw oznaczono
rowniez w przypadku oséb pgdych od 1 do 5 papierosow dziennie, jednakedstzenie
tych jondéw oznaczono rowniev probkach osob padych od 11 do 20 papieroséw dziennie.
Najwicksze srednie s¢zenie formaldehydu oznaczono w probkach pobranychosdb
pakcych od 11 do 20 papieroséw dzienniezBstzenie tego zwjzku znaczono rowniew
prébkach pobranych od oséb wypatsjch od 1 do 5 papieroséw dziennie.

Kilkoro dawcéw zadeklarowato w ankietach przyjmoweaw ostatnim czasie lekow
na przezbienie takich jakAspirynaczy Gripex jednak nie zanotowano wptywu tych lekow

na stzenie poszczegollnych zgwkdéw oznaczanych w trakcie baideRéwniez pora dnia w
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ktorej wypalana jest najwksza ilg¢ papieroséw nie miata wptywu na wysgkostzenia

zanieczyszczepochodacych z dymu tytoniowego w prébkach wydzieliny z jaosa.

SCN
0,08 0,12
' [mg/g] 0,10 [me/g]

0,06 0,08
0,04 - 0,06

0,04
0,02 - 0,02 .

0 - 0,00 T . .
K M od 11 do 20 od 6do 10 dldo5

s $rednie stezenie jondw rodankowych oznaczone w
prébkach pobranych od dawcdw réznych ptci (M-mezczyzni,
K-kobiety)

— Srednie stezeie jondw rodankowych oznaczone w prébkach
pobranych od grupy aktywnych palaczy bez podziatu na pte¢

3,20
3,00
2,80
2,60
2,40 -
2,20

[mg/g]*107-3

K M

mmmm $rednie stezenie jondw cyjankowych oznaczone w prébkach
pobranych od dawcdéw réznych ptci (M-mezczyzni, K-kobiety)

— {rednie stezeie jonow cyjankowych oznaczone w prébkach
pobranych od grupy aktywnych palaczy bez podziatu na pteé

I $rednie stezenie jondw rodakowych oznaczone w prébkach
pobranych od dawcéw palacych okreslong liczbe papiersow
dziennie

m— {rednie stezenie jondw rodankowych oznaczne w prébkach

pobranych od grupy aktywych palaczy

4,00
[mg/g]*107-3
3,00
2,00
1’00 l
0,00 . T )

od 11 do 20 od 6do 10 dldo5

m $rednie stezenie jondw cyjankowych oznaczone w prébkach
pobranych od dawcdw palacych okreslong liczbe papierséow
dziennie

= Srednie stezenie jondw cyjankowych oznaczne w prébkach
pobranych od grupy aktywych palaczy

HCHO
350 6,00
! *10A- [mg/g]*10-2
3,00 -me/el*10"-2 5,00
2,50 A 4,00
2,00 - 3,00
1,50 -
100 2,00
0,50 - 1,00 -
0,00 - 0,00 : . .

K M
s $rednie stezenie formaldehydu oznaczone w prébkach
pobranych od dawcéw réznych ptci (M-mezczyzni, K-kobiety)

— Srednie stezeie formaldehydu oznaczone w prébkach
pobranych od grupy aktywnych palaczy bez podziatu na pte¢

0od11do20 od6dol0 dldo5
s Srednie stezenie formaldehydu oznaczone w prébkach
pobranych od dawcéw palacych okreslong liczbe papierséw
dziennie
m— {rednie stezenie formaldehydu oznaczne w prébkach
pobranych od grupy aktywych palaczy

Rysunek 23 Informacje asrednim s¢zeniu SCN, CN, i HCHO oznaczonym w probkach
wydzieliny z jam nosa w zataosci od pici oraz liczby wypalanych dziennie papiénos
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3.6.2 Mocz

W Tabeli 18 podano informacje o zakresaetiesi poszczegolnych analitow oznaczonych
w prébkach moczu, odchyleniu standardowym orazestoxi wystpowania danego sktadnika w
probce (f-wyraone w procentach).

Na Rysunku 24 przedstawiono informacje @ ehiu jondw rodankowych, biomarkera
naraenia na sktadniki dymu tytoniowego, oznaczonym @bgach pobranych od oséb gatch
tyton, oraz informacje érednim sgzeniu tych jondw oznaczonym w probkach pobranyclosiab
nalezacych do grupy kontrolnej. Na Rysunku 25 przedstawionformacje o procentowym
udziale poszczegdlnych jonéw w catkowitej zawssigondw obecnych w badanych prébkach.

Z wynikow zebranych w Tabeli 18 oraz przedstawidnpoghdowo na Rysunkach 24 i 25
maozna wysnid nastpujace wnioski:

» srednie sgzenie jondéw rodankowych byto wksze w przypadku prébek pobranych od
0s6b nalegcych do grupy aktywnych palaczyzmw przypadku grupy kontrolnej;

» Srednie s¢zenie jondw rodankowych byto zbtne w przypadku grupy osob biernie
palcych i grupy kontrolnej;

« w przypadku grupy aktywnych palaczy odnotowanockate s¢zenie jonow
fosforanowych i amonowych, oraz mniejszegzshie jonow bromkowych w
poréwnaniu z analiz probek moczu pochodeych od oséb z pozostatych grup
dawcow;

» procentowy udziat jonéw rodankowych w catkowitepaatasci jondw obecnych w
probkach moczu byt wkszy w przypadku probek pobranych od osoéb asalech do
grupy aktywnych palaczy w porownaniu do prébekrg/oh grup dawcow;

» stezenie jondw rodankowych oznaczone w ¢k@izcici probek nalggcych do
aktywnych palaczy bylo wksze ni srednie stzenie tych jonow w probkach
pobranych od oséb z grupy kontrolnej

Dla zbiorow danych pomiarowych dotyexch oznaczania gtenia jonoéw w probkach
moczu obliczono wspoétczynniki korelacji Pearsonal@la 19). Wspoétczynnikow korelaciji
nie obliczono dla danych pochegych z analizy prébek pobranych od os6b z grupy
kontrolnej, ze wzgldu na zbyt matliczbe probek nalggcych do tej kategorii. Z informacji
zawartych w Tabeli 19 wynikaz inajwicksze wartéci liczbowe wspétczynnika korelaciji
wystepuja pomiedzy:

« jonami SCNa jonami: Cl, NO, i SO w grupie biernych palaczy;

» dwe wartdci liczbowe wspotczynnika obliczono gaizy jonami Cl a NG, w grupie
biernych palaczy;
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* duze wartdci liczbowe wspétczynnika korelacji obliczono #@kmidzy jonami Cl a
NO, oraz Mg*a NH;" w grupie aktywnych palaczy.
W probkach moczu oznaczono tekwybrane hormony steroidowe. Do tego celu
wykorzystano technikwysokosprawnej chromatografii cieczowej. Obegnych zwigzkow
w probkach moczu potwierdzono poprzez porOéwnanias@x retencji poszczegolnych
hormondéw z czasem retencji substancji wzorcowj. Tabeli 20 zebrano informacje o
uzyskanych wynikach oznaczania hormonéw steroidbwye prébkach moczu ludzkiego.
Najwyzsze s¢zenie hormonow oznaczono w prébkach pobranych od aktywnie pajcych.
Ponadto, stenie kortyzonu wyspowalo na podobnym poziomie w przypadku probek
pobranych od oséb padych jak i biernych palaczy.
Uzyskane zbiory danych pomiarowych dotyoz oznaczania jondw nieorganicznych w
prébkach moczu poddano wielowymiarowej analizi¢ystsgicznej. Do tego celu zastosowano
analiz gtéwnych sktadowych (PCA). W grupie osob aktywpadcych zidentyfikowano trzy
gtéwne czynniki (Rysunek 26)
« PC1, ktéry przedstawia zggiek jonéw NQ', SO, PQ*, C&™;
« PC2dlajonéw NH" i Mg®";
» oraz PC3 dlajonow SCN
Moze to oznaczg ze wystpowanie jonéw C&, Mg>* i NH," charakteryzuje proces
palenia tytoniu. Jony SCNdgrywaj bardzo wana rol¢ w grupie oséb patych, dodatkowo
mozna zauway¢ ujemry korelacg tych jonow z pozostatymi czynnikami. Oznacza #e,
zwigzek ten mee peiné role zwigzku specyficznego dla grupy oséb gugich tytaa (w
przypadku analizy probek moczu). Wniosek terzn@owysnid rowniez po analiziesredniego
stezenia jondw SCNoznaczonego w prébkach moczu pobranych od dawebeiaaych do
wszystkich grup.Srednia obliczona dla stenia jonéw rodankowych oznaczonych w
prébkach moczu pobranego od ludzi zaliczanych rdpygaktywnych palaczy statystycznie
rézni sie od sredniej obliczonej dla grupy biernych palaczy odéa grupy kontrolnej (dwie
ostatnie nie rznig sie migdzy sola w sposob statystycznie istotny). Analiza danych
uzyskanych po analizie prébek pochgdzh od biernych palaczy prowadzi do wnioske,
tej grupie jony SCNnie odgrywaj istotnej roli, i nie mog petni roli zwigzku, ktory pozwoli

odr@nic¢ tg grupg od grupy kontrolnej.
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Tabela 18 Informacje o wynikach uzyskach podczas oznacaagi@anych jonow w probkach moczu

aktywni palacze

F cr NO, Br NOs PO sSQ? SCN Na' NH,* K* Mg®* cat
SD 89,31 373, 2,23 10,99 1,03 787 107 1,16 125 353 201 157 8,43
Zakres sgzen | <LOD- <LOD- <LOD- <LOD- <LOD- <LOD- <LOD- <LOD- 397511 81,80- | <LOD- <LOD- <LOD-
[mg/g] 451 1861 7,68 57,13 4,92 3542 375 4,22 ' 1209 977 577 38,4
?::;g']a 26,8 388,0 1,2 2,2 0,4 5361 1174 15 943 4337 407 | 1504 7,0
f [%] 31 96 54 8 23 96 96 96 100 100 96 81 92
bierni palacze
F cr NO, Br NO; PO* SO SCN Na" NH," K* Mg** cs’
SD 328 382 7,28 230,1 2,97 502 73,11 0,99 96,58 178 212 83,99 5,89
Zakres sfzen | <LOD- | <LOD- | <LOD- | <LOD- | <LOD- | <LOD- | <LOD- | <LOD- | 12,70- | 29,19- | <LOD- | <LOD- | <LOD-
[mag/g] 1749 1435 24,0 1219 15,4 1764 274 3,97 414 766 792 358 21,4
?:ﬁ;lg]a 78,5 399,5 43 46,2 08 3838 90,7 0.7 24 2689 278 66.0 5.8
f [%] 37 93 70 44 15 93 96 100 100 104 96 56 93
grupa kontrolna
F cr NO, Br NO; PQ*> sSQ? SCN Na* NH,* K* Mg®* cat
SD 677 321 2,45 1,04 0,33 134 98,72 0,74 48,8 82,2 13,0 104 4,99
Zakres sfzen | <LOD- <LOD- <LOD- <LOD- <LOD- 16,21- <LOD- <LOD-
(ma/q] 1057 1055 6.35 289 0.03 7,54-430 | 559-357 0,07-1,§7 058-141°,)0" | 045-324| o 133
?:ﬁ;g']a 292,4 298,6 1,3 0,5 01 230,2 127, 0.8 549 16,5 13,3 144,3 6,5
f [%] 50 88 25 38 13 100 100 100 100 10¢ 100 88 88
SD-odchylenie standardowe
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5100 7 [mg/g] SCN- _aktywnl
4,50 - palacze
4,00 - afi=rednia-
niepalgcy
3,50 -
de=$rednia-
3,00 - aktywni
palacze
2,50 -
2,00 -
R - & T
150 1A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A A
1,00 -
0,50 -
0,00 -
17 18 23 27 30 31 33 35 37 3910314 16 21 24 25 26 28 29 32 36 43 44 47 49 101
a a
numer dawcy

Rysunek 24 Informacje o stzeniu jondéw rodankowych w probkach moczu pobranydh o
0s6b pajcych tytar oraz osrednim s¢zeniu tych jonéw w probkach pobranych od oséb z
grupy kontrolnej

F- 1,46%

042- 24,9%
0,04% 5,87%

Rysunek 25 Informacje o procentowym udziale poszczegoélinyetoyo w catkowitej
zawartdci jonow obecnych w probkach wydzieliny z jam nosa
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Rysunek 25Informacje o procentowym udziale poszczegoélnyctoyo w catkowitej
zawartdci jonow obecnych w probkach wydzieliny z jam nosa

Tabela 19Informacje o wartéciach liczbowych wspotczynnikow korelacji obliczatyna
podstawie oznaczonychegén poszczegolnych jonow oznaczonych w probkach moczu

Aktywni palacze

F Cl | NO, | Br | NO; | PO | SO | SCN | Na" | NH, | K* | Mg® | ca™*

F 1,00

Cl {004 1,00

NO, | -0,11| 0,69 | 1,00

Br- | -0,06| -0,21] -0,11 1,0(

NO; | 0,22 | 0,11 -0,1§ -0,0f 1,00

PO,> | 0,05| 0,22| 0,28 -0,14 - 1,00

so” | 0,37 | 0,22| 0,36] -0,22 0,28 0,66 1,00

SCN | -0,21] -0,13| -0,0§ -0,06 0,22 0,4 0,31 1,00

Na" | -0,06| 0,35] 0,50 -0,14 -0,06 0,31 0,32 0,83 1|00

NH," | 0,24 | 0,21| 0,06/ -0,08 05P 0,00 0,40 -0/01 -0,08 01,0

K* |-0,20| 0,24 -0,04 -0,0f -0,12 -0,13 -0,p5 -0/08 0|0®,27| 1,00

Mg®* | -0,03| 0,49] 0,33 -0,1f 058 0,06 0,24 -0/04 -0,10,65 ]| -0,29| 1,00
ca®* | 0,06 | 0,26] 0,55 -0,11 0,04 0,380,69 | -0,05| 0,07 0,58 | 0,58] 0,46 | 1,00

Bierni palacze

F Cl |[NO, | Br [ NO; | PO [ SO [ SCN | Na" | NH, | K* | Mg** | ca™

F 1,00

cI |-0,27| 1,00

NO, | 0,08 | 0,81 | 1,00

Br- | -0,05| -0,20{ -0,13 1,00

NO; | -0,01| 0,57| 0,66 | -0,05]| 1,00

PO, | -0,09] 0,32] 0,32 0,15 006 1,0

o

so,” | -0,04| 050| 0,46/ -028 0,38 082 1,00

SCN | 0,02]| 0,61| 0,62|-0,11| 0,75 0,31] 0,59 | 1,00

Na" | -0,12| 0,32| 0,04/ -0,04 0,00 -0,08 0,06 0,09 1J00

NH, | 0,16 | -0,19] -0,04 0,32 -0,09 -0,20 -0,26 -0/09 -0,22,00

K" [-0,09| 0,66 | 0,62| 0,28| 0,12| 0,27/ 031 030 006 0,07 1/00

Mg®* | -0,06| 0,14] 0,18 -0,15060]| 0,14 | 0,25| 0,39 -0,21 -0,04 -041 1,00

Ca”* | -0,04| 0,18/ 0,100 -0,17 044 0,26 042 0,40 -0,20 00,20,20] 0,57 1,0q
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Tabela 20 Informacje o zakresiegtenia isrednim s¢zeniu wybranych hormonéw steroidowych

oznaczonych w prébkach moczu pobranych od osoligtgieh do rénych grup dawcéw

Analit [mg/g Podstawowe parametry Grupa kontrolna Bierni Aktywni
kreatyniny] statystyczne P palacze palacze
Srednia 0,674 0,714 0,943
F Zakres - 0,539-0,835 0,799-1,14
n 1 14 15
Srednia 0,732 0,880 0,986
E Zakres 0,732 0,732-1,010 0,921-1,093
n 1 14 15
Srednia 4,004 3,724 4,030
THE Zakres - 3,006-4,256 3,798-4,218
n 1 14 15
Srednia 0,712 0,743 0,630
THE Zakres - 0,651-0,886 0,530-0,713
n 1 14 15
1,0 .
0’8 - W
0,6 |
04t
N
g o2t
i
0’0 |
[¢]
0,2}
Na
0,4}
K
-0,6 L L 1 1 L L 1
0,0 0,1 0,2 0,3 0,4 0,5 0,6 0,7 0,8

Factor 1

Rysunek 26Informacje o wzajemnych relacjach czynnikow P@L2 w grupie 0osob

aktywnie padcych

Analiza danych zawartych w ankietach wypetnianyrted dawcow prébek moczu wykazata,
ze marka palonych papierosow nie miata wptywu naokg& stzenia jonow rodankowych

w probkach moczu. Najwgze s¢zenie jondw rodankowych oznaczono w probce osoby
pakcej papierosy markMarlboro, najnizsze w prébce pobranej od osobyape| papierosy
marki L&M. Palenie papierosow tych marek (az@alpapieroséw marek:D, West, Viceroy,

Sue Mentol, Camel, Davidpfkadeklarowaty osoby, u ktdrych oznaczongzestie jonow
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rodankowych na poziomie zar6wno #yym jak i nkszym w poréwnaniu ze&rednim
stezeniem tych jondéw oznaczonym w probkach moczu.

Wigksze stzenie jondw rodankowych oznaczono w prébkach polafanyd
megzczyzn. Ponad 66% probek, w ktérych oznaczowreeste przekraczato jegéredni
wartas¢ obliczory dla wszystkich probek moczu pobranych od oséhcyah, pobranych byto
od nezczyzn. Ma@na przypuszcza ze jest to zwjzane z ilécig wypalanych dziennie
papieroséw. Wiksza¢ mezczyzn biogcych udziat w badaniu zadeklarowata palenie od 11-
20 sztuk papieroséw dziennie, natomiastksza¢ kobiet palito od 6-10 sztuk papierosow
dziennie. Srednie sgzenie jonéw rodankowych byto wksze w probkach pobranych od

dawcéw pajcych wiecej niz 10 sztuk papierosow dziennie (Rysunek 27).

SCN
2,00 2,50
[mg/gl [mg/gl
2,00
1,50 !
1,50
1,00 -+
1,00 -~
0,50 -
’ 0,50 -
0,00 - 0,00 -
1do 10 11 do >20 <20-30 >30
mmm $rednie stezenie jondw rodankowych oznaczone s $rednie stezenie jondw rodankowych oznaczone w
w prébkach pobranych od dawcéw palacych prébkach pobranych od dawcéw palgcych w
okreslong liczbe papieroséw dziennie okreslonym wieku
- Srednie stezenie jondw rodankowych oznaczone - Srednie stezenie jondw rodankowych oznaczone w
w probkach pobranych od aktywnych palaczy prébkach pobranych od aktywnych palaczy
2,50
[mg/g]
2,00
1,50
1,00 -
0,50 -
0,00 -
K M

= Srednie stezenie jonéw rodankowych oznaczone w
préobkach pobranych od dawcéw réznych pfci

- Srednie stezenie jond rodankowych oznaczone w prébkach
pobranych d aktywnych palaczy

Rysunek 27 Informacje osrednim sgzeniu jondw SCNoznaczonym w probkach moczu w
zaleznosci od pici, wieku oraz iléci wypalanych papieroséw
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3.6.3Slina

W Tabeli 21 podano informacje o zakresaetiesi poszczegolnych analitow oznaczonych

w probkachsliny, odchyleniu standardowym oraz ogstsci wystpowania danego sktadnika w

probce (f-wyraone w procentach).

Na Rysunku 28 przedstawiono informacje ezetiu jondw rodankowych, biomarkera

naraenia na sktadniki dymu tytoniowego, oznaczonym @bgach pobranych od oséb gafch

tyton, oraz informacje érednim s¢zeniu tych jonéw oznaczonym w probkach pobranyclsib

nalezacych do grupy kontrolnej. Na kolejnym Rysunku 29zeafstawiono informacje o

procentowym udziale poszczegoélnych jondw w catkewizawartéci jonow obecnych w

badanych prébkaciiiny. Z wynikow zebranych w Tabeli 21 oraz przedstawidngoghdowo

na Rysunkach 28 i 29 ma wysni nastpujace wnioski:

srednie s¢zenie jonéw rodankowych oznaczone w prébkslofy pobranych od os6b
z grupy aktywnych palaczy byto gksze nz w prébkach pobranych od pozostatych
grup dawcow;

srednie stzenie jonow bromkowych, fosforanowych oraz azotynowipyto wiksze

w przypadku probek pobranych od osob aktywniegqyah, niz przypadku osob
nalezacych do grupy biernych palaczy i do grupy kontrgine

procentowa zawarfé jonow rodankowych w catkowitej zawasth jonow w
prébkachsliny pobranych od grupy aktywnych palaczy oraz myeh palaczy byta
niewiele weksza nk w przypadku grupy kontrolnej.

Obliczono wartéci liczbowe wspotczynnikow korelacji jakie wygiuja pomidzy

stezeniami jonéw oznaczonymi w probkadiiny. Z informacji zebranych w Tabeli 22

wynika, ze:

najwicksze (>0,9) wartei liczbowe wspotczynnika korelacji obliczono pa@ahzy
stezeniami jonéw Bra NO; w grupie aktywnych palaczy, jonami iyHa K i NO,
oraz jonami Fa SQ* i NO, w grupie biernych palaczy, pogdizy stzeniami jonéw
K* a Nd w grupie kontrolnej;

w grupie aktywnych palaczy de wartgci wspoétczynnika korelacji obliczono tad
pomicdzy takimi jonami jak Ka F, CI'i PO,>, CI a Bfi NO,

w grupie biernych palaczy de wartgci wspotczynnika korelacji obliczono tad
pomicdzy stzeniami jonéw N& a jonami NH', K*, C&*, F, CI, NO, oraz
pomicdzy stzeniami jonéw SCNa Cl i SO
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Tabela 21Informacje o wynikach uzyskach podczas oznacaagiaanych jonéw w probkaciny

aktywni palacze

F cr NO, Br NO; PO SO* SCN Na' NH," K* Mg ca”
SD 0,032 0,495 0,148 1,497 2,115 11,109 3,112 0,084 0,060 0,179 0,371 0,007 0,116
Zakres sfzeh | 0,006- <LOD- <LOD- <LOD- <LOD- <LOD- <LOD-- | <LOD- 0,003- | <LOD- | 0,596- <LOD- <LOD-
[mg/g] 0,19 3,17 0,97 9,83 13,87 66,22 16,30 0,43 0,295 | 0,724 2,91 0,026 0,426
?:ﬁ;g']a 0,045 0,786 0,038 0,255 0,334 3,593 2,876 0,129 47,0 0,337 | 1,047 0,007 0,123
f [%)] 100 98 66 95 95 93 100 100 100 98 100 89 98
bierni palacze
F cr NO, Br NO; PO* SO SCN Na" NH," K* Mg** ca*
SD 0,166 0,379 0,031 0,005 0,025 0,358 4,41 0,062 ,1730 1,45 4,37 0,015 0,184
Zakres sizen 0,006- <LOD- <LOD- <LOD- <LOD- <LOD- <LOD- <LOD- 0,001- | <LOD- 0,185- <LOD- <LOD-
[mg/g] 1,17 2,40 0,209 0,027 0,107 1,82 22,2 0,274 0,970 10,3 31,3 0,098 0,866
?:ﬁ;g']a 0,071 0,743 0,015 0,008 0,010 0,655 2,719 0,094 910,00 0,632 1,637 0,010 0,123
f [%] 100 96 62 96 86 98 98 98 100 100 100 74 90
grupa kontrolna
F cr NO, Br NOy PO SO* SCN Na' NH," K* Mg ca’
SD 0,035 0,346 0,024 0,005 2,18 4,48 3,39 0,074 29,3 0,284 1,21 0,018 0,161
Zakres sfzen 0,08- <LOD- <LOD- <LOD- <LOD- 0.142-26.0 0,094- 0,010- <LOD- 0,001- | <LOD- <LOD- <LOD-
[mg/g] 0,147 2,20 0,115 0,026 14,8 ’ : 16,1 0,373 2,21 1,45 8,86 0,094 0,803
?:ﬁ;/g']a 0,053 0,762 0,018 0,009 0,340 1,882 3,001 0,094 860,00 0,379 1,22 0,010 0,122
f [%)] 100 97,7 75 95,4 90 100 100 100 97,7 10D 97,7 81,6 90

SD-odchylenie standardowe
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0,35 - [mg/g] SCN
= B oktywni palacze
0,30 -
efll=Srednia-niepalacy
0,25 -
de=3$rednia-aktywni palacze
0,20 -
0,15 -
pe L
o ' e ey wry e ey wy wr wy wr wr wy wy wy ey wy wy Wy wry wy wy wy wry Wy wy wr wy wr wr wry wr wr Wy wr wr ww wy A A
0,10 -
0,05 -
0,00 -
$6a$7a$60527$3183757451957551858a59a54a$30559811613$56$52554825848$55510517 547 $355819516 587549548 $29 589 $50518$26875570574528582
a a a a a a a a a a a a a a a a a a a a b b b b b b b b b b b b b b b a b
numer dawcy

Rysunek 28Informacje o stzeniu jonéw rodankowych w prébkaélny pobranych od oséb padych tytar oraz osrednim s¢zeniu tych jonéw
w prébkach pobranych od os6b z grupy kontrolnej
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0,46% aktywni palacze

1,27% 8,17%

9 Mg2+ NO2-
0,08% g 0,39%

A
10,8% ' 2,65%

bierni palacze

10,9%
0,14% % 022%
24,0% Br- 0,12%
9,28% NO3-
0,14%
9,62%

grupa kontrolna
9,54%

0, -
0,12% NO2 0,22%
15,29 K+ Br-
2% 0,21%
4,75% NH4+ NO3-
4,26%
1,08% PO43-
23,6%

37,6%
Rysunek 29Informacje o procentowym udziale poszczegoélnyctoyo w catkowitej
zawartdci jonow obecnych w prébkadchiny

Tabela 22Informacje o wartéciach liczbowych wspoétczynnikdw korelacji obliczatyna
podstawie oznaczonychegén poszczegoélnych jondw oznaczonych w probkdicty

Aktywni palacze

Na" | NH, | K* [ Mg¥ | ca | F Cl | NO, | Br | NOs | PO | SO | SCN

Na" | 1,00

NH," | -0,13| 1,00
K* 0,37 | 0,26| 1,00

Mg®* | -0,06 | -0,18] -0,09 1,00

Ca”* | 0,00 | -0,04| 0,46] -0,17 1,00

F -0,17| 0,44| 0,52 | -0,17| 0,31| 1,00

Ccr 0,27 | 0,15| 0,55 | -0,20| 0,41| 0,28 1,0Q

NO, | 0,10 | 0,08 -0,17 -0,0% 0,08 -0,20 -0,01 1,00

Br | 004 | 0,09| 0,34 -0,04 0,39 0,250,88 ]| -0,06| 1,00
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Tabela 22 cd.

NO; | -0,05| -0,03] 0,09 -0,03 0,32 0,120,77 | -0,05]| 0,95 1,00

PO, | 0,17 | 0,21| 0,71 | -0,05| 0,38| 042 046 -008 0,28 0,05 1,p0

so” | -0,10| -0,26] 0,03 -0,13 0,32 0,08 0,20 -0/05 019240, -0,07| 1,00

SCN | 003] 0,29| 048 0109 021 o044 046 -022 0,37 (2650 0,08| 1,00

Bierni palacze

Na" | NH, | K* [ Mg | ca| F Cl | NO, | Br | NOs | PO, | SO | SCN

Na" | 1,00

NH," | 0,71 | 1,00

K* 0,77 | 098] 1,00

Mg® | 0,21 | 0,18 0,17| 1,00

ca”* | 052 | 0,55| 0,64/ 0,26 | 1,00

F 0,70 | 096| 0,97/ 0,17 | 0,65 | 1,00

Ccr 058| 068 0,69 0,16 | 0,55| 0,69| 1,00

NO, | 068 | 0,90| 0,92 0,18 | 0,63 | 0,90, 0,62 1,00

Br | -0,19| -0,29| -0,14 -0,02 0,19 -0,09 0,38 -0)11 1|00

NO; | 064 | 054| 057 0,15| 041| 0,58 | 0,37 | 0,57 | 0,00 | 1,00

PO, | 0,25 [ 0,55 | 0,52 0,01 | 0,33| 054 | 0,76] 0,51 0,24 | 0,19 1,00

so” | 0,73 ] 093] 0,97/ 0,21 ] 0,76 | 096| 0,67 0,89 -0,09| 0,60 | 0,49] 1,00

SCN | 0,22 | 048| 047 00 03% 048061, 041 0O0,11| 0,16] 0,77 | 0,44 | 1,00

Grupa kontrolna
Na" | NH, | K* [Mg¥ | ca® | F Cl | NO, | Br | NOs | PO | SO | SCN

Na" | 1,00

NH," | -0,08 | 1,00
K* 0,95| 0,12 | 1,00

Mg®* | 0,59 | -0,11| 0,59 | 1,00

ca® | 0,64 ] -0,12] 0,69 | 0,75| 1,00

F 0,38 | 0,25| 0,50 | 0,28 | 0,60 1,00

cl |-0,14| 0,67 | 0,06 | 0,05| -0,014 0,24 1,00

NO, | 0,21 | 0,06/ 0,22/ 0,17 0,1% 0,3 0,34 1,00

Br | -0,24| 0,34| -0074 025 0,22 036057 | 0,21 ] 1,00

NO; | 0,04 | -0,05| 0,03 0,72 | 0,28 | 0,03| 0,18 0,03 0,46 | 1,00

PO, | -0,05| 0,01] 0,07 0,14 051 0,25| 0,11| 0,13 0,24 -0,04 1,00

so” | 055[-0,24| 055[ 0,38 | 0,65| 053] -0,16| -0,08] 0,15 -0,04 0,14 1,00

SCN | 0,02 ] 0,34| 0,24 0413 0,32 0,12051]|-0,06] 0,41 049 03§ -0,08 1,00

W prébkach sliny oznaczono taie zawarté¢ formaldehydu oraz jonow cyjankowych.
Wyniki zestawiono w Tabeli 23. Zaréwno w przypadd€HO jak i jonéw CN srednie
stezenie bylo weksze w przypadku prébek pobranych od os6b zeleh do grupy
aktywnych palaczy. Najwksze sgzenie formaldehydu oznaczono w prébce pobranej od
dawcy nalegcego do grupy aktywnych palaczy, natomiast ng§eze s¢zenie jondw
cyjankowych oznaczono w probce pobranej od dawgnyupy biernych palaczy.

W celu uzyskania dokladniejszych informacji dogmzrh maliwosci
wykorzystania poszczegolnych analitow jako biomerkearaenia na skladniki dymu
tytoniowego przeprowadzono anglizchemometryczn uzyskanych zbiorow danych
pomiarowych. W tym celu wykorzystana zostata amalkdastrow i analiza gtéwnych
skladowych. Na Rysunkach 31-32 przedstawiono deasog uzyskane dla danych
dotyczcych grupy aktywnych palaczy, biernych palaczy apagy kontrolnej.
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Tabela 23Informacje o wynikach analizy prébélny w celu oznaczenia zawaéto HCHO
i CN

HCHO*103[mg/g] | CN*10[mg/g]
Grupa kontrolna
Srednie skezenie 7,12 3,88
Maksymalne oznaczone gtenie 49,58 10,9
SD 8,71 2,75
Bierni palacze
Srednie stezenie 6,77 4,16
Maksymalne oznaczone gtenie 25,6 15,55
SD 4,78 3,65
Aktywni palacze
Srednie skezenie 6,39 4,56
Maksymalne oznaczone gtenie 20,58 15,76
SD 3,56 3,2
C_1
C 30
C 37
c 19
C 42
C 25
C36
C 40
C 26
C_28
C5
c8
c 72
c 11
c12
€20
C 24
C 23
c 18
C_38
C 27
€33
C2
C 35
c 13
Cc21
[ofl]
C3
c 10 |
C 31
C 16
c 41
C 29
C6
C 39 3!
C 14
C 34
C 32
C17
capMN—
A —
C_IS - i i A A A
0 20 40 60 80 100 120

(Dlink/Dmax)*100

Rysunek 30Dendogram ukazggy zalenosci pomiedzy oznaczeniami jondw w prébkach
pobranych od dawcéw-aktywnych palaczy
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Rysunek 31 Dendogram ukazggy zalenosci pomidzy oznaczeniami jondw w prébkach
pobranych od dawcow- biernych palaczy

Uzyskane wyniki mogstanowt podstaw do nasgpujacych wnioskow:

* w probkach pobranych w grupie aktywnych palaczytepige najmniejsze stenie:
F, CI, Br, NOs, Na', NH,", K" i Mg**;

* w probkach pobranych od os6b bierniegpgth wystpuje najmniejsze stenie NQ,
PO, SO, SCN, C&™;

* w probkach pobranych od oséb maleych do grupy kontrolnej oznaczono najkgze
stezenie F, CI, Br, NOs, PQ®, SQ7%,, Nd, NH,", K*, C&*i Mg*";

* jony SCN mog by¢ wykorzystane do odemienia osob aktywnie pgdych od
pozostatych grup dawcoéw
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Rysunek 32Dendogram ukazggy zalenosci pomigdzy oznaczeniami jonéw w prébkach
pobranych od grupy kontrolnej

Analiza danych zawartych w wypetnionych przez damw&westionariuszach pozwala
stwierdzt, iz niemal 42% sp@dd probek, w ktdrych oznaczono eksze sizenie jondw
rodankowych ni érednia dla grupy osob aktywnie peych, naleato do os6b patych
papierosy markL&M. Najwicksze s¢zenie jonow rodankowych oznaczono w prékiiey,
pobranej od osoby pglej papierosy markCamel,inne marki wymienione przed dawcow w
ankiecie to:Chesterfield, Marlboro, She, West, Route 66, Spikdy Strike, Pall Mall,
Golden American, Black Deuvil.

W zwigzku z niewiellg iloscia dawcow deklaruicych palenie powsej 10 sztuk
papierow dziennie, do analizy wyszczegolniono dgvigpy dawcow: pakych od 1 d 5 sztuk
papieroséw dziennie, raz palch od 6 do 20 sztuk papieroséw dziennie. Andhifarmacji
zawartych w kwestionariuszach osobowych wypetniangzez dawcowsliny prowadzi do

nastpujacych wnioskow (Rysunek 33):
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» $rednie sgzenie jonow rodankowych oraz formaldehydu bytccksze w probkach
pobranych od kobiet, natomiastdnie s¢zenie jonow cyjankowych byto wksze w
probkachsliny pobranych od r¥czyzn;

» ze wzgkdu na specyficzndé grupy dawcow (grupdawcowsliny stanowili studenci)
nie analizowano wplywu wieku na c¢genie poszczegoélnych parametréow
chemicznych;

* skzenie jondéw rodankowych byto na podobnym poziomigrabkach pobranych od
0sOb uywajacych tabak i fajke i u 0s6b pajcych od 1 do 5 papierosdziennie, w
przypadku jonéw cyjankowych i formaldehydu nie alasge sk takiej zalenaosci;

» stezenie parametrow chemicznych takich jak jony rodavikojony cyjankowe oraz
formaldehyd byto najwksze w przypadku prébekliny pobranych od dawcéw
palcych od 6 do 20 papierosow dziennie;

e analiza informacji o przyjmowanych w ostatnim ceagtkach przez dawcéw nie
wykazata wptywu ich stosowania na poziomy zawaitposzczegolnych parametrow
chemicznych.

* najwicksze s¢zenia biomarkera jonéw rodankowych oznaczono w padbkliny
pobranej od kobiet, wie sk to z faktem specyficzioi grupy dawcéw. Prébldliny
pobrane byly od studentéw Wydziatu Psychologiirigwaajaca ilas¢ probeksliny
pochodzita od kobiet.

SCN
0,20
[m
0,15
[mg/g 0,15
0,10 0,10
0,05 - 0,05
0,00
0,00 i T T . 1
6do 20 1do5 tabaka, fajka
M K s Srednie stezenie jondéw rodankowych oznaczone w
I stezenie jondw rodankowych znaczone w prébkach prébkach pobranych od dawcéw palacych okreslong
pobranych od dawcow réznych ptci liczbe papieroséw dziennie lub uzywajacych tabake badz
— Srednie stezenie jondéw rodankowych oznaczone w — E\r/é%?,i%osglz%%ie jonéw rodankowych znaczone w
prébkach pobranych od aktywnych palaczy prébkach pobranych od grupy aktywnych palaczy

Rysunek 33 Informacje osrednim s¢zeniu SCN, CN, i HCHO w probkachsliny w
zaleznosci od pici oraz liczby wypalanych dziennie papi€ws
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CN

0,008
0,01 — [mg/g]
mg/g
0,006
0,00 -
0,004
0,00 -
0,002
000 | -
M K 0,000 T . ' )
6 do 20 1do5 tabaka, fajka
N stezenie jonow cyjankowych znaczone w prébkach s $rednie stezenie jondw cyjankowych oznaczone w prébkach
pobranych od dawcéw réznych ptci pobranych od dawcéw palgcych okreslong papieroséw lub
. . L, . uzywajacych tabake lub tyton do fajek
= {rednie stgzenie jondw cyjankowych oznaczone w — Srednie stezenie jonéw cyjankowych znaczone w prébkach
probkach pobranych od aktywnych palaczy pobranych od grupy aktywnych palaczy
HCHO
0,012
0,01 Ime/e
0,01 [mg/g] 0,010
0,01 0,008
0,01
0,00 - 0,006
0,00 - 0,004
0,00 -
000 - 0,002
’
0,00 - 0,000 T T
M K 6 do 20 1do5 tabaka, fajka
s stezenie formaldehydu znaczone w prébkach
pobranych od dawcéw réznych pici s Srednie stezenie formaldehydu oznaczone w prébkach

pobranych od dawcéw palgcych okreslong liczbe
papieroséw dziennie lub uzywajacych tabake badz tyton
do fajek

— Srednie stezenie formaldehydu znaczone w prébkach
pobranych od grupy aktywnych palaczy

— Srednie stezenie formaldehydu znaczone w prébkach
pobranych od aktywnych palaczy

Rysunek 33 Informacje csrednim s¢zeniu SCN, CN, i HCHO w probkacRBliny w
zaleznosci od pici oraz liczby wypalanych dziennie papi€énes

3.6.4 Pot
W Tabeli 24 podano informacje o zakresackrest poszczegodlnych analitbw oznaczonych w
proébkach potu, odchyleniu standardowym oraz esttkci wystpowania danego sktadnika w
probce (f-wyraone w procentach).

Na Rysunku 34 przedstawiono informacje o proceptowdziale poszczegoélnych jonéw
w catkowitej zawartéci jonéw obecnych w badanych probkach p@uwvynikéw zebranych w
Tabeli 24 oraz przedstawionych pgdpwo na Rysunku 34 mina wysnd nastpujace

whnioski:
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» Srednie s§zenie jondw rodankowych bylo najgkisze w przypadku probek potu
pobranych od osé6b a grupy aktywnych palaczyqah powyej 10 sztuk papierosow
dziennie;

* najwieksze s¢zenie jondw rodankowych oznaczono w prébce potugmdjrod osoby
z grupy aktywnych palaczy pglych ponkej 10 sztuk papieroséw dziennie;

» d$rednie sgzenie jonOw magnezu byto napiisze w przypadku prébek potu pobranych
od 0s06b z grupy aktywnych palaczyqmich powyej 10 sztuk papierosow dziennie;

» d$rednie s§zenie jonOw potasu oraz sodu byto najmniejsze wpadku prébek potu
pobranych od oséb z grupy aktywnych palaczy@aih powyej 10 sztuk papieroséw
dziennie;

* procentowa zawaré jonow rodankowych w catkowitej zawagth wszystkich jondw
oznaczonych w probkach potu byla najkgiza w przypadku probek pobranych od
0s6b nalegcych do oséb patych mniej nk 10 sztuk papieroséw dziennie.

Obliczono wartéci liczbowe wspétczynnikébw korelacji  jakie wyplja pomiedzy
stezeniami poszczegolny jonéw oznaczonych w probkadh.pbliczone wartgi liczbowe
wspotczynnika korelacji zestawiono w Tabeli 25.nformacji zawartych w Tabeli wynika,
ze:

* bardzo due wartéci liczbowe wspotczynnika korelacji (>0,9) oblicznmmiedzy
stezeniami jondw oznaczonych w probkach pobranych agygraktywnych palaczy
palcych mniej nk 10 sztuk papieroséw dziennie

* W grupie aktywnych palaczy palych wicej niz 10 sztuk papierosOow dziennie
obliczono due wartdgci liczbowe wspoétczynnika korelacji poggizy stzeniami
takich jonéw jak: SCNa M¢*, PQ* a M¢f*, CI a C&" oraz pomgdzy N& a K.

W prébkach potu oznaczono réwhniédormaldehyd. W Tabeli 26 zebrano wyniki
oznaczania tego ze#ku w probkach potu pobranych od oséb agdgch do réagnych grup
dawcow. Srednie sgzenie formaldehydu bylo najeisze w przypadku probek potu
pobranych od os6b z grupy aktywnych palaczya@alh powyej 10 sztuk papierosow
dziennie. ROwnig w grupie osob patych poniej 10 sztuk papierosow dzienndeednie
stezenie tego zwgzku bylo wiksze, nk w przypadku prébek pobranych od osob z grup

biernych palaczy i grupy kontrolnej.
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Tabela 24 Informacje o wynikach uzyskach podczas oznacaagimanych jonoéw w probkach potu
aktywni palacze (pahcy wiecej niz 10 sztuk dziennie)

F cr Br NOy PO SO* SCN Na' NH," K* Mg ca’
SD 0,112 4,80 0,001 0,002 0,001 0,042 0,013 0,282 ,1090 0,040 0,106 4,80
Zakres sizen <LOD- 0.460-15.7 <LOD- 0,021- <LOD- 0,021- <LOD- 0,129- 0,006- | 0,011- | 0,027- 355214
[mg/g] 0,003 ' ' 0,002 0,151 0,056 0,151 0,056 1,21 0,479 0,178 0,424 ' '
Srednia [mg/g] 0,160 8,810 0,001 0,002 0,001 0,072 ,00D 0,411 0,045 0,056 0,143 8,810
f [%] 100 100 18 60 6 100 100 6 100 104 100 100
aktywni palacze (pahcy mniej niz 10 sztuk dziennie)
SD 0,135 16,919 0,033 0,029 0,048 0,650 0,108 02,94 0,561 0,863 4,165 0,431
Zakres sfzen <LOD- <LOD- <LOD- <LOD- <LOD- <LOD- <LOD- | 9<LOD- | <LOD- | <LOD- | <LOD- <LOD-
[mg/g] 0,601 128,743 0,250 0,222 0,365 4,973 0,829 9,128 3,325 5,717 31,752 3,304
Srednia [mg/g] 0,183 8,740 0,001 0,003 0,001 0,129 ,000 2,928 0,401 0,375 0,021 0,058
f [%] 98 98 98 98 98 98 98 18 82 16 98 92
bierni palacze
F cr Br NO; PO SO SCN Na' NH," K* Mg ca’
SD 0,149 4,107 0,001 0,004 0,001 0,126 0,004 1,685 0,261 0,708 0,014 0,049
Zakres sizen <LOD- 134-19 8 <LOD- <LOD- <LOD- 0,020- <LOD- 0,466- 0,145- | 0,100- 0,00- 0,007-
[mg/g] 0,667 ' ' 0,005 0,017 0,003 0,705 0,027 6,28 1,18 3,39 0,084 0,226
Srednia [mg/g] 0,202 7,831 0,001 0,004 0,001 0,104 ,00® 3,276 0,499 0,820 0,022 0,078
f [%] 100 100 100 100 100 98 100 10 76 4 10(Q 70
grupa kontrolna
F cr Br NO; PO SO SCN Na' NH," K* Mg ca’
SD 0,136 5,349 0,002 0,003 0,003 0,14(Q 0,009 2,843 0,486 0,546 0,013 0,045
Zakres sfzen <LOD- <LOD- <LOD- <LOD- <LOD- <LOD- <LOD- 0,812- <LOD- 0,080- | <LOD- 0,008-
[mg/g] 0,594 22,1 0,010 0,015 0,024 1,031 0,061 19,0 2,982 3,145 0,078 0,241
Srednia [mg/g] 0,209 10,061 0,001 0,003 0,001 0,111 0,005 4,131 0,539 0,667 0,020 0,058
f [%] 100 98 100 98 100 95 98 13 84 14 98 76

SD-odchylenie standardowe

82



2,22% aktywni palacze

0,04%
NH4+0,24%

0,39%
S0O42- K+ 0,30%

0,002% po43-

Mg2+ o 77%

0,01% NO3- Ca2+  47,5%

F_
0,003% T 47,5% 0,86%
0,09% Nar 27,8% aktywni palacze
SCN- NH4+ 2,83%

SO42- K+ 3,87%

0,03% PO43- Mg2+ 2,82%

0,04% NO3- Ca2+ 0,65%

0,02% 59 7% 0,99%
0,03% 25,5% bierni palacze

0,81%
S0O42-

0,003%  pO43- Mg2+
0,16%
0,03% NO3- Ca2+ 0,6%
F_
0,002% e 60,9% 1,57%
0,03% Na+ 26,1% grupa kontrolna

ke 422%

0,006% PO43-

Mg2+ 0,12%
Ca2+0,36%

F-
0,005% - 63,6% 1,32%

Rysunek 34Informacje o procentowym udziale poszczegélnyctdyo w catkowitej
zawartdci jonow obecnych w probkach potu



Tabela 25 Informacje o wartéciach liczbowych wspdétczynnikdédw korelacji obliczary na
podstawie oznaczonychegén poszczegolnych jonow oznaczonych w probkach potu

aktywni palacze (pahcy wiecej niz 10 sztuk dziennie)

Na* | NH,' K* Mg? | ca® F cl Br NO, | PO | so” | SCN
Na" | 1,000
NH,” | -0,027| 1,000
K* 0,713 | -0,134| 1,000
Mg* | -0,036| -0,198] -0,163 1,00
ca" | -0232| 0427] -0,119 0,419 1,000
F -0,354| -0,181] -0,214 -0,42p -0,192 1,000
cr | 0212] 0,271] -0,07§ 0,191 0,717 | -0,022| 1,000
Br | -0,275] 0,267] 0,089 0,70 0,332 0,105 0,347 1,000
NO; | -0,238| 0,479] -0,219 0,358 0533 -0,333 0,536 0,230,000
PO | -0,085] -0,099] -0,169 0,622 | 0,571 | -0,004] 0,447 0,136 0,147 1,000
so” | -0,238] 0479] -0,219 0,358 0,533 -0,3B3 0,536 0,230,000 [ 0,147 1,000
SCN [ -0,085] -0,099] -0,169 0,622 | 0,571 | -0,004] 0,447 0,436 0,147 1,000 0,47 1(
aktywni palacze (pahcy mniej niz 10 sztuk dziennie)
Na* | NH,' K* Mg® | ca* F cl Br NO, | PO | so” | SCN
Na" | 1,000
NH,” | 0,787 | 1,000
K* 0,236 | 0,671 | 1,000
Mg®* | 0,965 | 0,628| 0,020 | 1,000
Ca* | 0,985 | 0,733] 0,156 | 0,984 | 1,000
F -0,14 | -0,038] 0,236 -0,20p -0,183 1,000
cr 0,982 | 0,801] 0,253 | 0,921 | 0,948] -0,066| 1,000
Br 0,963 | 0,624| 0,010 | 0,999 | 0,982] -0,218| 0,919 | 1,000
NO; | 0,967 | 0,657] 0,051 ] 0,991 | 0,981] -0,180| 0,931 | 0,990] 1,000
PO, | 0,967 | 0,634] 0,029 | 0,999 [ 0,985| -0,199 | 0,923 | 0,999| 0,991] 1,000
so” [ 0,963 | 0,683] 0,058 | 0,980 | 0,983] -0,174[ 0,936 | 0,979 0,983 0,981 1,000
SCN | 0,965 ] 0,638] 0,020 | 0,998 | 0,986] -0,207] 0,923 ] 0,998 0,992 0,998 0,985 1,00
Bierni palacze
Na' NH," K* Mg? | ca** F cr Br- NO; | PO2 | sO% | sCN
Na" | 1,000
NH,” | 0,404 | 1,000
K* 0,446 | 0,794 | 1,000
Mg®* | 0,354 | 0,603 052 | 1,000
ca&" | 0,463 | 0,713] 0,88 | 0,513 | 1,000
F 0,255 | 0,255 0,35] 0,394 0,264 1,000
Cr 0,844 | 0,185 | 0,08 | 0,293 0,112 0,238 1,000
Br -0,12 | 0,249 0,07] 0,04 0158 -018 -0,44 1,000
NO; | 0,392 | 0465] 035| 0348 0,391 0,186 0B  -0,078 aL,bo
PO | 0,137 | 0,119 0,1 0,183 01115 04126 005 -0,015 5,051,000
so” | -005| 0016] 0,01| 0469 005 026 0,3 -0,425 10,030,080 | 1,000
SCN | 0,185 | 0,479] 0,16] 0,287 0236 0,239 0,23 0403 @),B70,091| 0,109] 1,000
Grupa kontrolna
Na NH," K* Mg? | ca* F cr Br- NO; | PO2 | sO% | sCN
Na" | 1,000
NH,” | 0,079 | 1,000
K* 0,747 | -0,02 | 1,000
Mg® | -0,020| -0,02| -0,069 1,00
ca’ | 0645 | 0,07 | 0,761 | 0,030 | 1,000
F -0,029| 0,030] 0,121 0,082 0,030 1,000
Cr 0,703 | 0,138 | 0,241| 0,041 0,278 0,51 1,000
Br 0,615 | -0,03 | 0424| -0054 0,375 -026 0,333 1,0p0
NO; | 0,327 | -0,02] 0,276] 0,036 0,288 0,120 0,377 0,142 0001,
PO | 0568 | -0,01 | 0449| -0,03§ 0,443 -028 0,244 0,342 0,484 004,
so” | 0,181 | 0,271] 0,082 -0,014# 0,093 -0,05 0,195 0,252,12®| 0,083| 1,000
SCN | 0,420 0,039] 0,278 -0,03p 025 -042 0262 0,470,529] 0,852 | 0,117 | 1,000
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Tabela 26Informacje dotycgce wynikow oznaczania formaldehydu w probkach potu

] Srednie stezenie HCHO Maksymalne sezenie 3
Grupa dawcow [mgtf/;g]*10'3 H CHyO [mg /91210_3 SD*10
aktywni palacze (pahcy
wiecej niz 10 sztuk 8,48 34,60 9,54
dziennie)
aktywni palacze (pahcy
mniej niz 10 sztuk 3,38 35,00 6,38
dziennie)
Bierni palacze 1,911 11,07 2,38
Grupa kontrolna 1,673 15,20 3,27
Zbiory danych pomiarowych poddano analizie chemoyoebej. Przeprowadzono

poréwnaniesrednich wartéci stzen wszystkich parametrow chemicznych znaczonych w
prébkach pobranych od dawcow naleych do wszystkich kategorii: aktywnych palaczy
pakcych powyej 10 papieroséw dziennie, aktywnych palaczyaah mniej ni 10
papierosow dziennie, biernych palaczy i grupy koingj.

Z analizy danych wynikazijony PQ*, NOs*, Br oraz F nie mog spetni@ roli jonéw
wskaznikowych, poniewa ich stzenia w prébkach potugspodobne dla wszystkich grup
dawcow.
Z wynikow przeprowadzonej analizy chemometrycznegma wysng nastpujace wnioski:
o dla grupy dawcow patych wicej niz 10 papierosOw dziennie toljonu
wskaznikowego mog petnic jony C&™;
o dla grupy dawcéw patych mniej nt 10 papieroséw dziennie toljonéw
wskaznikowych mog petnit jony N&', SQ* oraz SCN
» dla grupy dawcow naranych na bierne palenie oraz dla grupy kontrolnig n
zanotowano wygpowaniazadnych zalenosci.
Na Rysunkach 35-38 przedstawiono dendogramy dlaikéyn znaczé poszczegoélnych
parametréw chemicznych w prébkach potu pobranych od
» aktywnych palaczy, patych powyej 10 sztuk papieroséw dziennie (Rysunek 35);
» aktywnych palaczy patych mniej nk 10 sztuk papierosow dziennie (Rysunek 36);
» dawcow naraonych na bierne palenie (Rysunek 37);

* grupy kontrolnej (Rysunek 38).
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Rysunek 35Dendogram dla wynikébw oznaczania wybranych parametthemicznych w

prébkach pobranych od dawcow gmalch powyej 10 sztuk papierosOw dziennie

=z
o

. E8 %82 o
-

0 20 40 60 80 100 120
(Dhk/ Dm ax) * 100

Rysunek 36 Dendogram dla wynikbw oznaczania wybranych parametthemicznych w

prébkach pobranych od dawcow g@ich ponkej 10 sztuk papieroséw dziennie
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Rysunek 35Dendogram dla wynikéw oznaczania wybranych parametthemicznych w
prébkach pobranych od dawcow naraych na bierne palenie
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o 20 40 60 80 100 120

(Ohk/ OM ax) * 100

Rysunek 35Dendogram dla wynikébw oznaczania wybranych parametthemicznych w
prébkach pobranych od dawcéw z grupy kontrolnej

Analiza danych zawartych w ankietach osobowych pdev do naspujacych wnioskéw
(Rysunek 36):
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0,030
0,025
0,020
0,015
0,010
0,005
0,000

mmm Srednie stezenie jondw rodankowych

- {rednie stezenie jondw rodankowych

najwicksze s¢zenie jonoéw rodankowych oznaczono w probce potu gquudgr od
mezczyzny padcego od 11-20 sztuk papierosow maekilden Amerciamziennie;
w grupie oséb patych tytaa 45% stanowity kobiety, natomiast 55% probek pobra
od mezczyzn. Mimo takiego rozktadu piciz&2% probek, w ktorych stenie jonow
rodankowych byto wiksze ni srednia zwarté tych jondw naleato do kobiet;
w grupie os6b patych, 70% prébek pobrano od oséb, ktore nie praeitg 30 roku
zycCia, natomiast 30% nalato do oséb starszych. Napksze szenie parametrow
chemicznych oznaczono w prébkach potu pobranyctiavecéw w wieku do 30 roku
zycia
najwicksze srednie sgzenie parametrow chemicznych oznaczono w prébkach
pobranych od oso6b palych d 1 do 5 sztuk papieroséw dziennie.

SCN
0,06

0,05
0,04 -
0,03 -
0,02 -
0,01 -
- -
. 0,00 4 mm W ==
>20 21-30 >30 od1do5 od6do10 od10do20 ponad 20
I Srednie stezenie jondw rodankowych oznaczone
w prébkach pobranych od dawcdw palacych
okreslong liczbe papierosow dziennie"

- S{rednie stezenie jondw rodankowych oznaczone
w prébkach pobranych od aktywnych palaczy

[mg/e] [mg/gl

oznaczone w prébkach pobranych od dawcéw
w okreslonym wieku

oznaczone w prébkach pobranych od
aktywnych palaczy

0,035
0,030
0,025
0,020
0,015
0,010
0,005 -
0,000 -

Imo/ol

M K
mmm Srednie stezenie jondw rodankowych oznaczone w

probkach pobranych od dawcow réznej ptci
- Srednie stezenie jonéw rodankowych oznaczone w
probkach pobranych od dawcéw réznej ptci

Rysunek 3¢ Informacje osrednim sgzeniu SCNi HCHO w prébkach potu w zaleosci od
ptci, wieku oraz liczby wypalanych dziennie papsio
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HCHO

0,035 0,06 —{mgfg]
[mg/g]
0,030 0,05 -
0,025 0,04 -
0,020
’ 0,03 -
0,015
0,02 -
0,010
0,005 0,01 1
0,000 I | | | 0,00 - T T T )
>20 21-30 >30 odldo5 od6do10 od10do ponad 20
mmm Srednie stezenie formaldehydu oznaczone w 20
prébkach pobranych od dawcéw w okreélonym mmm Srednie stezenie formaldehydu oznaczone w
wieku o prébkach pobranych od dawcéw palacych
— sre,dme stezenie formaldehydu oznaczone w okreélong liczbe papieroséw dziennie
prébkach pobranych od aktywnych palaczy = érednie stezenie formaldehydu oznaczone w
probkach pobranych od aktywnych palaczy
0,040
[mg/g]
0,030
0,020
0,010
0,000 T
M K

mmm Srednie stezenie formaldehydu oznaczone w prébkach

pobranych od dawcéw réznych pfici
— $rednie stezenie formaldehydu oznaczone w prébkach

pobranych od dawcé réznych ptci

Rysunek 3¢ Informacje osrednim s¢zeniu SCNi HCHO w prébkach potu w zaleosci od
ptci, wieku oraz liczby wypalanych dziennie papsrw

3.6.58lina pobrana od kobiet w gty

W Tabeli 27 podano informacje o zakresackzest poszczegollnych analitow
oznaczonych w probkactliny, odchyleniu standardowym oraz oestici wystepowania
danego sktadnika w prébce (f-wyome w procentach).

Na Rysunku 37 przedstawiono informacje zeahiu jondéw rodankowych,
biomarkera nargenia na sktadniki dymu tytoniowego, oznaczonym dbjgeach pobranych od
kobiet pajcych tytm, oraz informacje osrednim s¢zeniu tych jondéw oznaczonym w
prébkach pobranych od kobiet najeych do grupy kontrolnej. Na Rysunku 38
przedstawiono informacje o procentowym udziale pmegodlnych jonéw w catkowitej
zawartdci jonow obecnych w badanych probkatiny pobranej od kobiet w giy.

Z wynikéw zebranych w Tabeli 27 oraz przedstawidnpoghdowo na Rysunkach 37 i 38

maozna wysnid nastpujagce wnioski:
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* najwicksze srednie s¢zenie jondw rodankowych oznaczono w probkadimy
pobranych od kobiet nalgcych do grupy aktywnie pgdych, bylo ono 5-cio krotnie
wicksze nk srednie s¢zenie tych jondw oznaczone w probkach pobranych ajuek
nalezacych do grupy kontrolnej;

* najwicksze srednie s¢zenie jondbw amonowych oraz potasu oznaczono w pabbka
pobranych od kobiet z grupy aktywnie g@lch;

» procentowy udziat jonéw rodankowych w catkowitewartgci jondw w prébkach
sliny byto najwicksze w przypadku prébek pobranych od grupy akyphrpalaczy.

Obliczono wartéci liczbowe wspétczynnikdw korelacji  jakie wypuja pomiedzy
stezeniami poszczegolnych jonéw oznaczonych w probkaghny pobranej od kobiet w
cigzy. Wartcci liczbowe wspétczynnika korelacji dla prébéikny zestawiono w Tabeli 28.
Wystepowanie najwgkszych wartéci liczbowych wspoéiczynnikdéw korelacji stwierdzono
pomiedzy:

« jonami Bf a NO;, PQ*, SQ%, SCN, Na' , K*, jonami NQ a NH," i K", jonami
PO a SCNiK*, oraz jonami SCNa K';

W grupie biernych palaczy istotne waxtd liczbowe wspoéiczynnika korelacji
obliczono médzy jonami Cla SQ* i K*, NO, a NQy i PO,*, oraz médzy jonami
SO i K™,

Przeprowadzono réwnie analiz informacji dotycacych stanu zdrowia noworodka po
porodzie zawartych w kwestionariuszach osobowytrekwypetnity kobiety biggce udziat
w badaniach. W zwiku z przypadkami odmowy udzielenia odpowiedzi iekidre z pyta,
pod uwag wzieto jedynie te ankiety, w ktérych dawczynie prébedizielity petnych
odpowiedzi na pytania.

Z danych zawartych w ankietach dotycych prébeksliny wynika, iz w przypadku
noworodkow urodzonych przez kobiety g w trakcie c¢zy, jedynie jedno z dzieci
uzyskato maksymainwartaé¢ punktacji w skali Apgar, okégjacej stan zdrowia tu po
porodzie.Srednia ilégé punktéw uzyskanych przez noworodki, ktérych matkiezaty do
grupy aktywnych palaczek wynosita 8 Srednia waga urodzeniowa dzieci, ktorych matki
pality w trakcie ciyzy wynosita 3647 g. Nie zanotowano przypadku, w yiomasa dziecka
mogtaby zostauznana za zbyt nigk Trojka dzieci wymagata dodatkowych obserwacjiegrz
okres kilku godzin po porodzie. Nie zauswwao wptywu przyjmowanych lekéw na zawaitd
poszczegllnych parametrow chemicznych. RoOwnimarka palonych przez kobiety

papieroséw nie miata wptywu na wieldostkzenia jonéw rodankowych w prébkaghny.
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Tabela 27 Informacje o wynikach uzyskach podczas oznacaagimanych jondw w probkadliny pobranej od kobiet w giy
aktywni palacze
F cr NO, Br NO; PO* SO” SCN Na" NH," K* cg*
) 0,001 0,305 0,002 0,007 0,010 0,144 0,035 0,776 0,709 | 0,442 0,584 0,047
Zakres seh | <LOD- | o, ol <LOD- | <LOD- | <LOD- 0,126- 0.012- | 0167- | 0322- | <LOD- | 0433- | <LOD-
[mg/g] 0,003 | ' ’ 0,007 0,021 0,033 0,668 0,127 2,76 2,59 1,79 2,43 0,152
?;?S/g']a 0,001 0,898 0,001 0,010 0,009 0,275 0,062 1459 251,27 0,668 1,152 0,020
f [%] 27 100 27 01 49 100 100 100 100 01 100 18
bierni palacze
F cr NO, Br NO; PO* o' SCN Na' NH," K* cd’
) 0,001 0,260 0,006 0,007 0,025 0,090 0,069 0,366 0,568 | 0,376 | 0,309 0,041
Zakres stzen | <LOD- 0.463- | <LOD- | <LOD- | <LOD- 0,063- 0.003- | 0168- | 0186- | <LOD- | <LOD- | <LOD-
[mg/g] 0,004 1,634 0,026 0,029 0,103 0,507 0,345 1,58 2,08 1,453 | 1,555 0,125
S[;fglg']a 0,001 0,789 0,002 0,008 0,016 0,273 0,051 0,607 00,9 0522 | 0,827 0,022
f [%] 30 100 30 95 75 100 100 100 100 85 95 20
grupa kontrolna
F cr NO, Br NO5 PO* SO* SCN Na" NH," K* c&*
SD 0,003 0,278 0,003 0,019 0,019 0,136 0,047 0,267 0,858 | 0,290| 0,498 0,065
Zakres sizen | <LOD- 0,068- | <LOD- | <LOD- | <LOD- | <LOD- | <LOD- | <LOD- | <LOD- | <LOD- | <LOD- | <LOD-
[mg/g] 0,017 1,341 0,011 0,113 0,077 0,672 0,216 0,041 | 4017 | 1,263 | 2,594 0,333
S[:fglg']a 0,001 0,736 0,001 0,012 0,011 0,213 0,049 0,339 28,9 0499 | 0,755 0,027
f [%] 21 100 24 87 48 100 97 94 97 91 91 24

SD-odchylenie standardowe
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3,00 1 [mg/g] B oktywni palacze
el Srednia-niepalacy
2,50
A==$rednia-aktywni
palacze
2,00
1,50
1,00
0,50
0,00
sl 17 sl 28 $133 sl40  $1105 sl11 sl 14 $118 3188 189  $l106
numer dawcy

Rysunek 37Informacje o stzeniu jondéw rodankowych w prébkach pobranych od &bbi
palcych tyta oraz osrednim s¢zeniu tych jonéw w prébkach pobranych od kobiet
nalezacych do grupy kontrolnej

0.35% 3 F- 0,01% aktywni palacze
15,5%
0,
19,9% NO2- 0,02%
11,5%  NHa+ Br-  0,16%
21,1% Nat NO3- § 15%
25,2% 4,75%
0,55% bierni palacze
Cl- 19,63%
0,
205% ks NO2- 0,061%
12,9% NH4+ Br- 0,21%
23% Nt NO3- 041%
15,1%

S042-1,27% 6,78%

Rysunek 38 Informacje o procentowym udziale poszczegdlnyatdyo w catkowitej
zawartgci jonow obecnych w probkadtiny pobranej od kobiet w giy
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0,76%

21,1% K+

13,9% NH4+

9,49% 50421,37% 5,95%

Rysunek 38 Informacje o procentowym udziale poszczegdélnychéyw w catkowitej
zawartdci jondw obecnych w prébkagiiny pobranej od kobiet w giy

Tabela 28 Informacje o wartéciach liczbowych wspoétczynnikdédw korelacji obliczary na
podstawie oznaczonych egéen poszczegolnych jondw oznaczonych w probkatiny
pobranej od kobiet w giy

Aktywni palacze

F Cl | NO, | Brr | NO; | PO | SOF | SCN | Na* | NH,” | K' | ca’

F 1,00

cr -0,31 | 1,00

NO, | -005| -0,39| 1,00

Br- 0,10 0,43 | -0,14] 1,00

NO; | 042 | 036| -0,26] 0,65 | 1,00

PO, | 0,08 | 0,43 -0,21] 054 | 0,23 | 1,00

so” | 0,09 0,02 0,34| 0,64 | 0,38 0,48 1,00

SCN | 0,20 0,36 | -0,50 0,66 | 0,33 | 0,71 | 0,20 1,00

Na" 0,49 0,01| -0,20] 0,70 | 0,27 0,45| 0,69 | 0,60 1,00

NH, | -0,18 | 057| -0,10[ 0,47 0,56 | 0,13 0,41 0,13 0,18 1,00

K* 0,11 0,52 | -0,26| 0,86 0,58 0,78 0,66 0,75 0,72 0,43 1,00

ca” | -0,21] 0,23 0,13/ -0,22 -038 -014 -0,30 -0,p5 -0j26€0,12 | -0,43] 1,00

Bierni palacze

F Cl | NO, | Brr | NO; | PO | SOF | SCN | Na" | NH,” | K' | c&’

F 1,00

cr -0,18 | 1,00

NO, | -0,29 | 0,20 1,00

Br- 0,50 | -0,25| -0,27] 1,00

NO; | 0,17 | -0,12| 0,79 | 0,06 1,00

PO,* | -0,28| 0,31 0,66 | -0,11 | 0,50 1,00

so?* | -0,13| 0,68 | 0,11 | -0,12] -0,15] 0,41 1,00

SCN | 0,12 0,13 0,05/ 0,17 0,01 0,14 -0,13 1,00

Na" 042 | 0,16| -035 055 -020 -031 0,06 0,05 1,00

NH,” | 024 | -0,10| 0,01| 0,04/ 0,10 0,09 -0,23 0,51 0,06 100

K* -0,24 | o067 | 0,07 | -036| -0,07] 0,24 057 | 0,25 | -0,11| 0,19 1,00

ca” | -029] 0,33 0,40/ -0,32 0,14 03 049 -0p7 -0{34,350 0,23 1,00

Grupa kontrolna

F cr NO, | Brr | NOs | PO, | SO | SCN | Na* | NH, | K* ca®

F 1,00

cr -0,20 | 1,00

NO, | -0,12 | 0,22 1,00

Br 0,17 0,07| -0,01] 1,00

NO; | 0,03 | -0,16] 0,16] 0,20 1,0(

PO,* | -0,03| 0,15 0,10/ 0,38 0,6( 1,00
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Tabela 28 cd.

so” | 0,53 | -0,06 | -0,07| 0,21| -0,06 0,13 1,00
SCN | -0,15| 0,30 0,18 0,23 0,09 04L 000 1,00
Na* | 0,03 | -0,09| 0,17 0,45 0,38 0,59 | 0,23 | 0,20| 1,00
NH,” | -0,36 | 0,38| 0,03 0,28 013 0,39 022 051 0B7 1/00
K* 0,03 | 0,19| 0,20/ 0,46 0453 082 0,17 0,290,68 | 0,32 | 1,00
ca® | 058 | 0,02| -0,15 -0,04 -0,19 -023 0,42 -0,03 -0/090,25| -0,10| 1,00

W prébkachsliny oznaczono rownie formaldehyd. Najwiksze srednie sgzenie
formaldehydu oznaczono w prébkadmy pobranych od grupy kobiet aktywnie paych w
trakcie trwania eizy. Najwicksze sgzenie tego parametru chemicznego oznaczono w probce
pobranej od dawczyni z grupy biernych palaczek €laR9).

Tabela 29Informacje osrednim s¢zeniu formaldehydu oznaczonym w probkathy
pobranej od kobiet

| HCHO*10*[mg/g]
aktywni palacze
Srednie stezenie 7,40
Maksymalne
oznaczone stzenie 20,20
SD 7,10
bierni palacze
Srednie sigzenie 4,20
Maksymalne
oznaczone stzenie 24,30
SD 5,20
rupa kontrolna
Srednie sigzenie 4,10
Maksymalne
oznaczone sfzenie 13,60
SD 3,70

3.6.6 Mleko

W Tabeli 30 zebrano informacje o zakresaclkzeét poszczegolnych analitéw
oznaczonych w probkach mleka, odchyleniu standaydoveraz o cegstcsci wystpowania
danego sktadnika w probce (f-wyome w procentach).

Na Rysunku 39 przedstawiono informacje gzestiu jonéw rodankowych, biomarkera
naraenia na skkadniki dymu tytoniowego, oznaczonym wbgach mleka pobranych od kobiet
palcych tyta, oraz informacje osrednim sgzeniu tych jonédw oznaczonym w probkach
pobranych od kobiet nalgcych do grupy kontrolnej. Na Rysunku 40 przedstawimformacje o
procentowym udziale poszczegodlnych jonow w catkewitawartéci jonébw obecnych w
badanych prébkach mleka.

Z wynikow zebranych w Tabeli 30 oraz przedstawidnpoghdowo na Rysunkach 39 i 40
maozna wysnid nastpujace wnioski:
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srednie szenie jondw rodankowych w prébkach pobranych od ébpahcych tyta
bylo duze wicksze w porownaniu do probek pobranych od kobieemaych do
pozostatych grup dawcéw;

srednie sgzenie jondw amonowych byto wksze w przypadku probek pobranych od
kobiet pajcych tyta, niz w przypadku prébek pobranych od kobiet ngdgych do
grupy biernych palaczy i do grupy kontrolnej

procentowy udziat jondw rodankowych w catkowitejnzatasci jondw oznaczonych
w prébkach mleka byt wkszy w przypadku probek pobranych od kobiet ngdgch
do grupy aktywnych palaczek.

Obliczono wartéci liczbowe wspétczynnikéw korelacji  jakie wypuja pomiedzy

stezeniami poszczegoélnych jondéw oznaczonych w probkatdbka. Z zebranych w Tabeli 31

danych wynika,:

w grupie osob aktywnie palych najweksze wartéci liczbowe wspoéiczynnika
korelacji obliczono porgidzy stzeniami jonéw Fa SQ% i Mg®*, dla jonéw P@ a
Na’, NH," i Mg?*, oraz pomidzy stzeniami jonéw NH"a K*;

w grupie biernych palaczy najykisze wartéci liczbowe wspotczynnika korelaci
obliczono pomidzy stzeniami jonéw Fa SQ*, SQ*a Md**, oraz SCNa NH,";

w grupie kontrolnej obliczono najgksze wartéci liczbowe wspoétczynnika korelaci
(>0,9) pomédzy stzeniami jonéw PG a SCNi Na', pomidzy stzeniami jonéw

SCNa Ndi NH,;" oraz pomidzy stzeniami jondéw NH" a K.

Z danych uzyskanych z kwestionariuszy osobowychikayrie w przypadku grupy kobiet

aktywnie padcych tyta, srednia warté¢ punktacji w skali Apgar przez noworodka

wynosita 9 (najmniejsza liczba punktow jakie uzyekdziecko kobiety patej w trakcie

ciazy wynosita 4) Srednia masa noworodka w tej grupie wynosita 3638ajnizsza masa

urodzeniowa noworodka, ktdrego matka palita w tiakizy wynosita w tej grupie 2850 g

dla dziecka urodzonego w 40 tygodniwzg). Analiza informacji dotycgcych marki

palonych przez kobiety papieroséw oraz przyjmowanpod koniec aizy lekarstw nie

wykazata wptywu na zawaré poszczegodlnych parametréw chemicznych. Pod gwag

wzieto rowniez diet kobiet. Okazato si ze spora og¢ kobiet deklarowata wysokie

spazycie produktéw mlecznych, oraz warzyw kapustnycbzi®ad kobiet stosagych diet

bogat w te produkty byt zbfiony w kadej z grup dawczy, dlatego wyeliminowany zostat

wplyw przyjmowanych pokarmow naggenie jondéw rodankowych.
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Tabela 30Informacje o wynikach uzyskach podczas oznacaagiaanych jonéw w probkach mleka

aktywni palacze
F cr Br NOy PO SO* SCN Na' NH," K* Mg** ca?
) 0,732 0,819 0,019 0,003 0,027 0,065 0,049 0,315 0,706 | 0,088 0,046 0,055
Zakres sizen | 0,001- | 0,093- | <LOD- | <LOD- | <LOD- | <LOD- | <LOD- | 0,013- | 0,011- | 0,027- | <LOD- 0,019-
[mg/g] 2,408 2,993 0,070 0,013 0,091 0,193 0,110 | 1,1613 | 2,7265 | 0,4015| 0,137 0,256
?;?S/g']a 0,540 0,797 0,011 0,002 0,027 0,057 0,023 0,237 7604 0,098 | 0,042 0,072
f [%] 100 100 95 60 95 75 100 100 100 100 45 100
bierni palacze
F cr Br NO; PO*> SO SCN Na" NH," K* Mg®* ca’
SD 0,521 0,427 0,037 0,008 0,169 0,074 0,000 0,210 8103 0,078 | 0,054 0,041
Zakres sizen | <LOD- 0.142- | <LOD- | <LOD- | <LOD- | <LOD- | <LOD- | 0011- | 0,012- | 0,025- | <LOD- 0,024-
[mg/g] 1,827 1,669 0,167 0,033 0,787 0,227 0,032 0,832 1,275 | 0,360 | 0,160 0,173
S[;fglg']a 0,525 0,646 0,013 0,004 0,067 0,067 0,008 0,176 05,3 0,096 | 0,055 0,071
f [%] 100 100 95 75 100 80 95 100 100 10( 55 100
grupa kontrolna
F cr Br NOy PO SO* SCN Na' NH," K* Mg** ca?
SD 0,673 0,791 0,054 0,016 0,057 0,071 0,011 0,964 03,5 0,087 | 0,053 0,040
Zakres sizen | <LOD- 0,190- | <LOD- | <LOD- | <LOD- | <LOD- | <LOD- | <LOD- | <LOD- | <LOD- | <LOD- | <LOD-
[mg/g] 2,445 4,847 0,295 0,086 0,355 0,268 0,062 5872 | 2958 | 0509 | 0,190 0,191
Srednia
[mg/g] 0,701 0,953 0,021 0,007 0,029 0,090 0,003 24D, | 0186 | 0070| 0,077 0,072
f [%] 97 100 94 67 100 85 59 97 97 97 76 97

SD-odchylenie standardowe
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0,10 1 [mg/g]

0,09 - SCN' . oktywni

0,08 - palacze

0,07 7 el Srednia-

0,06 - niepalacy
0,05 -

0,04 - d==3$rednia-

0,03 -

P&
b -

aktywni
- palacze
0,02 - Jag— A A A A A A a
0,01 -

0,00 -

P
b
b
b

17 66 8 8 35 93 3 61s 74 ad40 a33 al6 a37 a39 a59 a49 a32 a35 a5l
numer dawcy

Rysunek 39Informacje o sfzeniu jonow rodankowych w probkach mleka pobranydh o
kobiet pajcych tyto oraz osrednim s¢zeniu tych jondw w prébkach pobranych od kobiet
nalezacych do grupy kontrolnej

F- 22,6% :
aktywni palacze
3,03%
1,76%
Mg2 0,46%
4,14%
2 K+ NO3-
0,09%
0,
19,9% NH4+ PO43-
1,13%
2,39%
3,50% bierni palacze
2,72%
Mg2 0,66%
4,72%
° K+ 0,21%
14 SI\‘:/H4+ 6%
y (]

3,30%

8,66%  sCN-

0,39%

Rysunek 40 Informacje o procentowym udziale poszczegolnyetoyo w
catkowitej zawartéci jonéw obecnych w prébkach mleka
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2,92%

3,11% Mg2+

Ca2+

28,5%

Cl- 38,8%

SCN-
Rysunek 40Informacje o procentowym udziale poszczegolnyctoyo w catkowitej zawartei

jonéw obecnych w probkach mleka

grupa kontrolna

Tabela 31 Informacje o wartéciach liczbowych wspotczynnikow korelacji obliczaty na

podstawie oznaczonychegen poszczegolnych jonéw oznaczonych w prébkach mleka

Aktywni palacze

F Cl Brr | NO; | PO | SOZ | SCN | Na" | NH, K* Mg® | ca™
F 1,00
cr 0,49] 1,00
Br- 0,37] 0,30 1,00
NO5 032] 0,33 049 1,00
PO, > | -006] 001 01d -008 1,00
SO~ 0,76] 042] 057] 0,63 -0,25] 1,00
SCN | -029] -025 022 0415 0,38 004 1,00
Na- | -0,42] -0,09] -028 -0,3f 0,76|] -0,55] 0,30 1,00
NH, | -045| -028] -021 -038 0.80] -056[ 057 082 1,00
K* -040] -024/ -018 036 0,73] -054 o054 071 095 1,00
Mg* 0,72] 0,64 032] 058 -0,3§ 0,89] -007| -054] -057] -053 1,00
ca’’ 017] 045 024 0416 0,70 046] 062] 041] 066] 071] 0,12 1,00
Bierni palacze
F cr Brr | NO; | PO, | SOF | SCN | Na” | NH,” | K* Mg®™ | ca™
F 1,00
cr 0,69 | 1,00
Brr | 0,03 ] 006] 1,00
NO; | 045 [ 0,09 -0,15/ 1,00
PO,> | 0,05 | -0,11| -0,11] 0,25 1,00
SO” | 0,74 [ 042 [ 031] 055 ] -024] 1,00
SCN [ -055] -0,46 | -0,23| -0,37] -0,08 -0,59 | 1,00
Na- | -0,65| -0,36 | -0,26] -0,29] -0,08 -065| 055 1,00
NH, | -0,66 | -053] -0,25 | -0,36| -0,04] -066 | 0,84 0,65] 1,00
K* | -051] -042 ] -027] -032] -0,10 -060| 061 041 | 066 | 1,00
Mg® | 088 | 065| 018 | 057 | 0,13] 083 | -068] -0,72] -0,75 -0,64 1,00
ca” | 022 ] 017] -0,28] 009 -00% -008 022 -007 08057 | 006 1,00
Grupa kontrolna
F cr Brr | NO; | PO, | SOF | SCN | Na” | NH,” | K* Mg®™ | ca™
F 1,00
cl 0,04 | 1,00
Brr | 048 | 001] 1,00
NO; | 045 [ -0,09] 0,82 | 1,00
PO, | -0,13 | 0,86 | -0,12 | -0,15| 1,00
so” | 041 | -001] -016] -007 -013 1,00
SCN | -0,28 ] 0,70 | -0,10 | -0,12] 0,90 | -0,34 | 1,00
Na" | -0,23 [ 0,79 [ -0,08 | -0,09] 0,95 | -0,29 | 0,96 | 1,00
NH, | 031 ] 067 | -0,11 | -0,13] 0,89 | -0,40 [ 0,98 | 0,97 | 1,00
K" | -030] 064 ] -011] -011] 0,82 -037 ] 087 | 091 095| 1,00
Mg® | 062 | 010 | 026| 035 014 074 040 033 -046 -0/39,001
ca® | 0,34 | 068 | -006 | 003] 059 | 035 | 0,40 047] 038 043 045 10
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3.6.7 Laysko

W Tabeli 32 podano informacje o zakresaetiesi poszczegolnych analitow oznaczonych
w probkach tayska, odchyleniu standardowym oraz @stasci wystepowania danego skiadnika
w prébce (f-wyraone w procentach).

Na Rysunku 41 przedstawiono informacje o proocgwio udziale poszczegolnych jonéw
w catkowitej zawartéci jondw obecnych w badanych probkach.
Z wynikow zebranych w Tabeli 32 oraz przedstawidnpoghdowo na Rysunku 41 mpa
wysnuwt nastpujace wnioski:

» Srednie sgzenie jondw rodankowych byto wisze w przypadku probek Agska
pobranych od aktywnych palaczek tytoniu;

* w prébkach pobranych od aktywnych palaczek oznaxaswsze sizenie jonow
fluorkowych, chlorkowych, fosforanowych i siarczaneh, w porownaniu do
stezenia tych jonéw oznaczonego w prébkach pobranyctiameczyh z innych grup;

e procentowy udziat jonéw rodankowych w catkowitepzatasci jondw obecnych w
probkach tayska byt wekszy w przypadku prébek pobranych od kobietpath oraz
biernych palaczek w poréwnaniu z ggugontroln.

Obliczono wartéci liczbowe wspétczynnikéw korelacji  jakie wypuja pomiedzy
stezeniami poszczegoélnych jonow oznaczonych w probkadstraktow z tayska. Analiza
danych zebranych w Tabeli 33 prowadzi do ¢@sgticych wnioskéw:

e W grupie o0soOb aktywnie pglych obliczono najwksze wartéci liczbowe
wspoiczynnika korelacji (>0,9) portzy stzeniami jonéw Naa Cd i Mg?"; NH,"

a Cd i Mg?* oraz midzy jonami Cai Mg**;

* istotrg wartas¢ liczbowg wspétczynnika korelacji obliczono taé dla zawartéri
jonéw SCNi F w probkach pobranych od aktywnych palaczy;

* W grupie biernych palaczy najykisze wartéci liczbowe wspotczynnika korelacji
obliczono pomgdzy stzeniami jondw Naa NH; i K*; oraz medzy NH; i K™;

* w grupie kontrolnej najwksze wartéci liczbowe wspotczynnika korelacji obliczono

pomicdzy stzeniami jondw N&i Mg®*; oraz NH' i Mg?*.
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Tabela 32Informacje o wynikach uzyskach podczas oznacaagiaanych jonéw w probkach igska

aktywni palacze

F cr NO, Br NO; PO SO* SCN Na' NH," K* Mg ca”
SD 2,187 1,677 1,526 0,094 0,202 6,069 0,928 1,344 2%4.4 12,633| 0,874 9,676 0,721
Zakres szen | <LOD- | 0,858- | <LOD- | <LOD- | <LOD- | <LOD- | <LOD- | <LOD- | 0,392- | <LOD- | <LOD | <LOD- 0,011-
[ma/g] 9,133 7,333 10,207 0,519 1,293 34,477 4,330 6,442 | 27,608 | 59,610 | -3,410| 64,974 3,815
| 1784 | 3716 | 0451 0050 0075 408/ 0752 0737 5721 4531 | 0,626 2,648 0,220
f [%] 73 98 14,4 48 62 97 94 98 100 98 70 97 100
bierni palacze
F cr NO, Br NO; PO* SO SCN Na" NH," K* Mg** ca*
SD 1,085 1,562 1,646 0,559 0,277 2,713 0,432 0,566 0,918 1,169 0,864 0,203 0,033
Zakres stzen | <LOD- <LOD- <LOD- <LOD- <LOD- <LOD- <LOD- | 0,002- | 0,2289- | 0,082- | <LOD- | <LOD- 0,005-
[mg/g] 5,102 9,741 10,203 4,841 1,945 10,808 2,599 4,285 5,200 5,777 | 3,906 0,670 0,160
?ﬁ;g']a 0,706 2,992 0,610 0,081 0,064 2,544 0,372 0,165 231,00 1,409 0,743 0,125 0,045
f [%] 60 97 27 48 58 13,5 91 100 100 100 94 73 100
grupa kontrolna
F cr NO, Br NOy PO SO* SCN Na' NH," K* Mg ca’
SD 0,945 1,672 0,823 0,025 0,506 1,491 0,371 0,01L5 6,661 19,749 | 5,311 15,794 1,861
Zakres sfzen | <LOD- <LOD- <LOD- <LOD- <LOD- <LOD- <LOD- | <LOD- | <LOD- | <LOD- | <LOD- | <LOD- <LOD-
[mg/g] 6,712 12,325 5,676 0,245 7,638 10,407 2,524 0,067 | 46,517 | 81,436 | 81,873 | 131,677 | 20,557
?:ﬁ;g']a 0,434 2,438 0,215 0,006 0,064 1,358 0,227 0,008 35,9 12,366 | 1,220 8,045 0,727
f [%] 70 99 14 39 38 93 92 31,6 99 99 93 97 99

SD-odchylenie standardowe
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1,00% - 8, aktywni palacze
2,06%
0,22%

0,34%

a -
9,88% < ni- ) 18,7%

bierni palacze

5,60%

0,74%

0,58%

23,3%

14,3%

0,02% 0,71%

Rysunek33 Informacje o procentowym udziale poszczegélnyctoyo w catkowitej
zawartdci jondw obecnych w prébkachzgska

Z analizy danych zawartych w ankietach osobowychikg; ze srednia liczba punktéw
Apgar przyznanych noworodkom urodzonym przez kgbpethce w trakcie cjzy wynosita
9,3 (najnksza przyznana ik punktow wynosita 8), natomiastednia masa urodzeniowa
wynosita 3574 g (najasza masa noworodka wyniosta 2480 g). Niemal 31%omnogkow po
porodzie wymagato przebywania pod szczegolbserwac, co spowodowane byto
problemami zdrowotnymi takimi jak wrodzone wady cserczy zaburzenia adaptacji.
Najwyzsza zawart@& jondéw rodankowych oznaczona zostata w prébegskea pobranej od
kobiety padcej papierosy marki&M jednak nie zabserwowano, aby marka palonych

papieroséw miata wptyw na zawagéaych jonow.
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Tabela 33Informacje o wartéciach liczbowych wspotczynnikow korelacii obliczatyna

podstawie oznaczonychegen poszczegolnych jonow oznaczonych w probkackdka

Aktywni palacze

F Cl | NO, | Br | NOy | PO [ SO” | SCN | Na" | NH, | K' | mg* | ca®
F | 1,00
cl | 055] 1,00
NO, | -0,23] -0,12] 1,00
Brr | 0,64] 0,32] 0,14] 1,00
NO; | 0,13 ] 0,24 -0,01 -0,02 1,00
PO, | 0,58 ] 0,52 | -0,18] 0,40 0,20 1,00
so” | 0,37 ] 042] 008 024 001 -011 1,00
SCN | 054 ] 0,18 ] -0,12] 0,40l 0,04 041 030 1,00
Na" | -0,28] 0,18/ 0,02] -0,12 -0,1p -0,49 -0,23 -0j18 1]00
NH, | -0,22| -0,21] -0,0§ -0,10 -0,1p -0,46 -0,20 -015 50/91,00
K* |[-051] -031] 0,19 -02% -015 -0,36 -0,30 -0p4 0[2D,18 | 1,00
Mg* | -0,15] -0,11] -0,08 -008 -0,08 -0,40 -0,16 -0AD,96| 0,92] 0,03] 1,00
ca® |-021] -0,20[ -0,04 -000 -01p -014 -0,49 -01H94] 0,99] 0,99 0,91 1,00
Bierni palacze
F Cl | NO, | Brr | NOy | PO | SO | SCN | Na* | NH, | K* | Mg* | ca®
F | 1,00
Cl | 0,24] 1,00
NO, | -0,14| -0,09] 1,00
Br |-0,04] -0,15] 0,07 1,04
NO; | 0,25| 0,29] -0,07 0,09 1,00
PO, | 0,60] 0,35 ] -0,27] -0,0§ 0,21 1,0(
so | 0,13] 0,48] 0,33] 003 -0,11 -0,146 1,00
SCN | -0,01] 0,06] -00d -0,03 -004 -004 068 1,00
Na" | -0,26] 0,24] 048 0414 0417 -037 011 -0j18 1J00
NH, | -0,34| 0,23] 038 0,07 021 -045 -0,09 -01®,86 ]| 1,00
K* [ -0,40] 0,08] 0,31 0,14 0,10-0,52| -0,06 | -0,19] 0,88 | 0,89 | 1,00
Mg®* | 0,46 | 0,25] -0,22 -0083 009 048 023 082 -0,33380,-041] 1,00
ca® | 0,14 0,36 0,29 -003 014 -003 -008 -0AD61| 052| 052 0,10 | 1,00
Grupa kontrolna
F Cl | NO, | Brr | NOy | PO | SO | SCN | Na* | NH, | K* | Mg* | ca®*
F | 1,00
cl | 0,21] 1,00
NO, | -0,11] -0,15] 1,00
Brr | 054 0,12 | -0,07] 1,00
NO; | 0,15 ] 0,07] -0,02 0,294 1,00
PO, | 0,39 ] 0,42 -020 0,07 0,00 1,00
SO | 0,45] 0,40] -0,07 044 0,00 008 1,00
SCN | 051] 0,14 ] -0,10] 0,26] 0,00 0,39 030 1,00
Na" | -0,22] 0,09] -0,124 -0,10 -000f 0,18 -0,20 -0p8 1J00
NH, | -0,21| -0,05| -0,14 -0,10 -0,0f 008 -0,21 -0p7 0[93,00
K* [-0,09] 0,01] 0,01 -003 -00p -047 -004 -010 0[1D,16 | 1,00
Mg®* | -0,16] 0,09] -0,13 -0,0f -0,06 022 -0,19 -0pD,94| 0,86]-0,03] 1,00
ca” |-0,13| 0,00] -0,10 -006 -006 006 -0,14 -0M®63| 061] 061 0,57 1,00

3.6.8 Krewzylna pobrana od kobiet w gty

W Tabeli 34 podano informacje o zakresaetiesi poszczegolnych analitow oznaczonych

w probkach krwizylnej, odchyleniu standardowym oraz oestici wystpowania danego

sktadnika w prébce (f-wytmne w procentach). Na Rysunku 42 przedstawionornmdgje o

stezeniu jonoéw rodankowych, biomarkera nagaia na sktadniki dymu tytoniowego, oznaczonym
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w probkach krwizylnej pobranej od kobiet pglych tyta, oraz informacje dgrednim s¢zeniu
tych jonéw oznaczonym w prébkach pobranych od Kob@éeracych do grupy kontrolnej. Na
kolejnym Rysunku 43 przedstawiono informacje o prdowym udziale poszczegolnych jonow
w catkowitej zawartéci jondw obecnych w badanych probkach.

Z wynikow zebranych w Tabeli 34 oraz przedstawidnpoghdowo na Rysunkach 42 i 43
maozna wysnid nastpujace wnioski:

* drednia zawart@& jonow rodankowych w probkach krwiylnej byta wiksza w
poréwnaniu zéredng zawartdcig tych jondw w probkach krwi pobranych od kobiet
z innych grup dawcéw;

* sftezenie jondw rodankowych we wszystkich probkach kpebranych od kobiet z
grupy aktywnych palaczek byto gkisze # srednie szenie tych jonéw w probkach
pobranych od oséb z grupy kontrolnegj

e w prébkach krwi pobranych od kobiet naleych do grupy aktywnych palaczek
oznaczono najwksze s¢zenie jonow fluorkowych oraz chlorkowych;

* procentowy udziat jonéw rodankowych w catkowitejuzatasci jondw oznaczonych
w probkach krwizylnej byt wicksze w probkach pobranych od grupy aktywnych
palaczy.

Obliczono wartéci liczbowe wspétczynnikébw korelacji  jakie wyplja pomiedzy
stezeniami poszczegoélnych jondw oznaczonych w probkkchi zylnej (Tabela 35). Analiza
uzyskanych danych prowadzi do rgstjgcych wnioskow:

* najwicksze wartéci liczbowe wspoéiczynnika korelacji obliczono w gre kobiet
naraonych na bierne palenie pagdzy stzeniami jonow Fa NH; i K™;

» istotrg wartas¢ liczbowg wspotczynnika korelacji obliczono taé dla jonéw SCNi
NH,"; jonéw Nd i Ca*w grupie aktywnych palaczy;

» w grupie kontrolnej najwksze wartéci liczbowe wspotczynnika korelacji obliczono
pomicdzy stzeniami jondw K i Mg?".

Z danych zawartych w ankietach wynikee srednia liczba punktéw Apgar przyznanych
noworodkom urodzonym przez matki najee do grupy palaczek wynosita 9,57, natomiast
srednia masa urodzeniowa wynosita 3465 grl dzieci, ktorych matki pality w gky tyton,
14% wymagato szczegolnej opieki po porodzie.  Faepdzono rowniz analiz
informacji  dotycacych przyzwyczaj zywieniowych, jednak nie zanotowano
podwyzszonego poziomu zawast jondw rodankowych spowodowanych gpaaniem
produktéw mlecznych i warzyw kapustnych przez ktbie
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0,30 7 [mg/g] B aktywni palacze

0,25 - el Srednia-niepalacy
0,20 - #==$rednia-aktywni
alacze
0,15 - P
0,10 -
AN 2% 2

0,05 | a a a a a a a a a

= A
0,00 - ' . ' ' . ' ' - ' ' ' . . F
8 3

51 19 93 31 57 34 102 6 58 64 82 101
numer dawcy

Rysunek 42Informacije o stzeniu jondw rodankowych w prébkach kraglnej pobranych od kobiet
palcych tytai oraz osrednim sgzeniu tych jondw w probkach pobranych od kobiet #gdgch do
grupy kontrolnej

041% F- 3.02% aktywni palacze
" ca2+

0,13% Mg2+ Br- 1,37%

143% 4 NO3- 0,06%

11,6% NH4+ PO43- g

14,6% SCN- 10,4%

bierni palacze

1,79%

9,43% O 0,71%

10,7% SCN0,02%

Rysunek 43 Informacje o procentowym udziale poszczegolnychéyp w catkowitej
zawartdci jonéw obecnych w prébkach kniylnej
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Tabela 34Informacje o wynikach uzyskach podczas oznaczagtmanych jonéw w probkach krvzyinej pobranej od kobiet w giy

aktywni palacze
F cr Br NOy PO SO* SCN Na' NH," K* Mg** ca?
SD 0,038 0,772 0,131 0,049 0,011 0,404 0,081 0,412 0,211 0,242 0,006 0,011
Zakres sfzeh | 0,082- | <LOD- <LOD- <LOD- <LOD- 0,123- 0,012- | <LOD- | 0,478- | 0,400- | <LOD- <LOD-
[mg/g] 0,236 3,416 0,379 0,132 0,041 1,619 0,277 1,37 1,25 1,35 0,022 0,051
?;?S/g]a 0,176 2,442 0,079 0,035 0,005 0,609 0,063 0,850 79,8 0,836 | 0,008 0,024
f [%] 100 93 35 42 28 100 100 86 100 10( 72 93
bierni palacze
F cr Br NOy PO SO* SCN Na' NH," K* Mg** ca?
SD 0,073 0,869 0,169 0,051 0,149 0,351 0,006 0,208 0,087 0,446 0,005 0,008
s | 00 [ozmaos] 900 | woh | aow | oozt G | Crer | oo en | o
?rrﬁg/g]a 0,092 1,934 0,078 0,031 0,088 0,287 0,014 0,884 8%,4 0409 | 0,011 0,022
f [%] 84 100 24 64 76 100 100 100 100 92 92 100
grupa kontrolna
F cr Br NO; PO*> sSO* SCN Na" NH," K* Mg®* ca’
SD 0,069 0,901 0,035 0,041 0,182 0,522 0,002 0,564 0,122 0,290 0,007 0,012
Zakres sfzen <LOD- 0.569-3.56 <LOD- <LOD- <LOD- <LOD- <LOD- <LOD- 0,409- | <LOD- | <LOD- <LOD-
[mg/g] 0,322 ’ : 0,212 0,164 0,646 2,605 0,007 1,61 1,02 1,55 0,030 0,061
?:ﬁglgi]a 0,074 1,827 0,008 0,013 0,113 0,324 0,001 0,455 240, 0,754 0,008 0,018
f [%] 76 100 9 21 60 84 21 48 100 97 80 97

SD-odchylenie standardowe
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Tabela 35Informacje o wartéciach liczbowych wspotczynnikow korelacii obliczaityna
podstawie oznaczonychegen poszczegolnych jondw oznaczonych w probkach kglvie;

Aktywni palacze
F cl Brr | NO; | PO | SO | SCN | Na" | NH, | K* | mMg* | ca®
F | 1,00
cr |-0,19| 1,00
Br |-0,33| 0,06 | 1,00
NO; | 0,15 | 0,00| -0,40 1,00
po,* | -0,37|-0,16| 0,01 | -0,11] 1,00
so/” | 0,28 | 0,01| -0,30-0,22|-0,45| 1,00
SCN | 0,20 | 0,20, 0,17 -0,22-0,03|-0,08| 1,00
Na" | 0,44 | 0,18| -0,38 0,31| 0,16] -0,20-0,12| 1,00
NH,” | 0,24 | -0,02| 0,04 | -0,38 -0,27| 0,42 | 0,77 | -0,42| 1,00
K* |-0,10| 0,58 | -0,19/ 0,39 | 0,37| -0,40 0,34 | 0,48, -0,13 1,00
Mg* | -0,50| 0,15 0,62 | -0,02| -0,22| -0,16| -0,28| -0,25| -0,41| -0,17| 1,00
ca®* | -0,04| 0,28 | -0,11| 0,33 | 0,57 | -0,26| -0,32| 0,66 | -0,63 0,57 | 0,03 1,00
Bierni palacze
F Cl Brr | NOy | PO | SO | SCN | Na* | NH, | K' | Mg® | ca®
F | 1,00
cl | 0,57| 1,00
Br- | 0,76 | 0,37 | 1,00
NOs | 0,13 | 0,31| -0,25 1,00
pPo,* | -0,45| 0,02 | -0,16/ -0,31| 1,00
so/” | 0,60 | 0,65 | 0,41 | -0,05 -0,43| 1,00
SCN | 0,03 | 0,10| 0,22 -0,08-0,24| 0,44 | 1,00
Na* | 0,32 | 0,63 | 0,17 | 0,22 0,07 0,40 -0,141,00
NH, | 0,81 | 0,60/ 0,67 0,00| -0,15 0,57 | 0,13 | 0,38 1,00
K* | 087| 0,74/ 0,46 | 0,40, -0,40 0,69 |-0,04| 0,52 | 0,72| 1,00
Mg* | 0,56 | 0,47 | 0,52 | 0,11 | -0,01] 0,17 | -0,41 0,75 | 0,57 0,51 1,00
ca®* | 0,03| 0,43 -0,13 0,41 | -0,05/ 0,25| 0,04| 0,83| 0,20 | 0,27| 0,54| 1,00
Grupa kontrolna
F Cl Brr | NOy | PO | SO | SCN | Na* | NH, | K | Mg® | ca®
F | 1,00
cl | 0,61| 1,00
Brr | 0,09| 0,05/ 1,00
NO; | 0,65 | 0,40 | -0,07] 1,00
PO, | -0,06| 0,25 | -0,14 -0,12| 1,00
so/” | 0,25| 0,48/ 0,09 0,10 -0,351,00
SCN | 0,57 | 0,45/ 0,03 0,67 0,22 0,07 1,00
Na* | 0,56 | 0,62 |-0,06| 0,48 | -0,41] 0,61 | 0,27 1,00
NH," | -0,21| 0,00 | -0,16| -0,23| 0,31 | -0,26/ 0,01 | -0,30, 1,00
K* | 0,38| 045| -0,15 0,51| 0,12 0,05 0,55 0,27 0,20 1,00
Mg** | 0,36 | 0,33| 0,02l 0,59 -0,090,05| 0,42| 0,28 0,13 0,71 1,00
ca®* | 0,38 | 0,33 -0,15% 0,54 | -0,02 0,06 | 0,49| 0,34 -0,080,53| 0,34 1,00
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3.6.9 Smotka

W Tabeli 36 podano informacje o zakresackzest poszczegodlnych analitow
oznaczonych w prébkach smoiki, odchyleniu standaytho oraz o cgstosci wyskepowania
danego sktadnika w prébce (f-wyome w procentach).

Na Rysunku 44 przedstawiono informacje zehiu jondéw rodankowych,
biomarkera naragenia na skiadniki dymu tytoniowego, oznaczonym wvébgach smotki
pobranych od noworodkéw, ktérych matki pality tiytaraz informacje grednim s¢zeniu
tych jondw oznaczonym w probkach smoétki pobranych moworodkow, ktérych matki
nalezalty do grupy kontrolnej. Na kolejnym Rysunku 45 gugtawiono informacje o
procentowym udziale poszczegollnych jonéw w catkewitawartéci jonéw obecnych w
badanych prébkach smoétki.

Z wynikow zebranych w Tabeli 36 oraz przedstawidnpoghdowo na Rysunkach 44 i 45
maozna wysnid nastpujace wnioski:

* drednie stzenie jonOdw rodankowych jest napksze w przypadku prébek smotki
pobranych od noworodkéw, ktorych matki aktywnieityalyton w czasie czy;

» w prébkach smotki pobranych od narodkow, ktorychtkinaktywnie pality w trakcie
cigzy oznaczono najwksze sgzenie jondw sodowych, amonowych i potasowych,
oraz najmniejsze @tenie jonow siarczanowych w poréwnaniu do innych pgru
dawcow;

* procentowy udziat jonéw rodankowych w catkowitejuaatosci jondw oznaczonych
w probkach smotki byt najwkszy w przypadku probek pobranych od noworodkow,
ktorych matki pality tytd.

Obliczono wartéci liczbowe wspétczynnikébw korelacji  jakie wyplja pomiedzy
stezeniami poszczegodlnych jondw oznaczonych w prébkahétki (Tabela 37). Analiza
uzyskanych wynikow prowadzi do negtijgcych wnioskow:

* najwicksze wartéci liczbowe wspoéiczynnika korelacji obliczono w gre kobiet
aktywnie padcych pomédzy stzeniami jonéw Cl a Na , Ca’; SCNi NH,";

» istotrg wartc¢ liczbowg wspotczynnika korelacji obliczono tadk dla jonbw SCNa
Na', NH,'i C&*w grupie aktywnych palaczy;

* W grupie biernych palaczy najykisze wartéci liczbowe wspotczynnika korelacji
obliczono pomgdzy jonami Bra NH,";

* w grupie kontrolnej najwksze wartéci liczbowe wspotczynnika korelacji obliczono

pomicdzy stzeniami jonow K i Ca'.
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Tabela 36Informacje o wynikach uzyskach podczas oznacaagaanych jonéw w probkach smoiki

Aktywni palacze

F cr Br NO; PO* SO” SCN Na' NH," K* c&*
SD 0,017 0,168 0,001 0,087 0,224 4,264 1,389 1,679 1,345 | 0103| 0,103
Zakres stzeh | <LOD- 0,033~ | <LOD- | <LOD- | <LOD- | s ool 0,086- | 0302- | 0,059 | <LOD- | <LOD-
[mg/g] 0,067 0,732 0,006 0,328 0,902 | ~ 585 6,02 481 | 0415 | 0,415
?;?S/g']a 0,005 0,133 0,003 0,005 0,049 0,071 3,897 1,047 78,4 0835 | 0,099
f [%] 40 100 42 6,7 67 34 100 100 100 10( 93
Bierni palacze
F cr Br NO5 PO* SO* SCN Na' NH," K* c&*
SD 0,045 0,114 0,003 0,007 0,118 0,375 0,747 0364 1,209 | 0414| 0,156
Zakres szen | <LOD- | <LOD- | <LOD- | <LOD- | <LOD- | <LOD- | <LOD- | 0,051- | 0,307- | 0,054- | 0,036-
[mg/g] 0,186 0,405 0,015 0,023 0,415 1,19 2,84 1,43 5,47 1,47 | 0,679
?rrﬁg/g']a 0,017 0,109 0,001 0,004 0,067 0,204 0,441 0,601 34,3 0562 | 0,194
f [%] 30 100 18 48 82 38 6 100 100 100 100
Grupa kontrolna
F cr Br NO; PO*> o' SCN Na' NH," K* cd’
SD 0,008 0,126 0,002 0,008 0,166 0,322 1,038 0,382 0,703 | 0335| 0,129
Zakres sfzen <LOD- <LOD- <LOD- <LOD- <LOD- <LOD- <LOD- 0,068- 0,103- 0,017- | <LOD-
[mg/g] 0,025 0,525 0,009 0,037 0,716 1,10 3,53 1,38 3,25 127 | 0429
S[:fglg']a 0,004 0,105 0,001 0,003 0,065 0,161 0,666 0562 3209 0424 | 0134
f [%] 30 100 20 30 70 35 5 100 100 100 95

SD-odchylenie standardowe
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6,00 4 [mg/g] B aktywni palacze 16,90
10,14 SCN- ywne
eli=Srednia-niepalac
500 - palacy
#==3$rednia-aktywni palacze
4,00 -
3,00 -
2,00 -
1,00 - 0,013 I I I
0,00 T A 1 E 1 E 1 ! 1 A 1 A 1 E 1 A 1 ! 1 E 1 E I ! I A I A I -'A‘_\
sml17 sml40 sml sml33 sml53 sml50 sml74 sml sml19sml29 5 12 35 66 83
105 100
numer dawcy

Rysunek 44 Informacje o stzeniu jondw rodankowych w probkach smétki pobranych
noworodkow, ktorych matki pality tyfto oraz osrednim s¢zeniu tych jonow w probkach
smoétki pobranej od noworodkéw, ktérych matki rially do grupy kontrolnej

0,12% . 2.69% aktywni palacze
cl- 2,69%

2,01% Ca2+

Rysunek 45 Informacje o procentowym udziale poszczegoélnychéyp w
catkowitej zawartéci jonéw obecnych w probkach smoiki
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grupa kontrolna

5,28% Ca2+ Cl- 4,12%

K+ Br- 0,05%
16,6%
36 6%NH4+ NO3- 0,13%
22 1% Na+ PO43- 7 549
, (]
5[90% 6,34%

Rysunek 45 Informacje o procentowym udziale poszczegolnychdoyp w catkowitej
zawartdci jonow obecnych w probkach smotki

Tabela 37 Informacje o wartéciach liczbowych wspdétczynnikdéw korelacji obliczary na
podstawie oznaczonychegén poszczegolnych jondw oznaczonych w probkach smofki

Aktywni palacze

F cr Br- NOs PO, | SO | SCN Na' NH," | K" | ca®

F 1,00

cr 0,05 1,00

Br 0,67 0,13 1,00

NO; | -0,11 -0,01 0,04 1,00

PO, | 0,18 0,31 0,01 -0,08 1,00

soZ | 008 | 002] -018] -009 -017 _ 1,04

SCN | 0,38 0,83 0,40 0,15 0,26 -0,26 1,00

Na* -0,04 | 0,90 0,01 0,30 0,26 0,08 0,83 1,00

NH, | 0,71 0,69 0,58 0,06 0,32 0,00] 0,84 0,65 1,00

K* -0,10 0,48 0,03 0,84 0,07 -0,11 | 0,59 0,74 0,38 1,00

ca’’ 0,36 0,92 0,36 -0,17 0,36 0,05| 0,84 0,78 0,85]0,29] 1,00

Bierni palacze

F cr Br- NOs PO, | SO | SCN Na' NH," | K" | ca®

F 1,00

cr 0,69 1,00

Br 0,04 0,17 1,00

NO; | -0,04 0,16 -0,16 1,00

PO, | -0,09 0,40 0,05 0,15 1,00

so”| 018 | -015| 029 -0,14] -0,19 1,00

SCN | -0,17 -0,18 -0,15 -0,09 -0,24 -0,12 1,00

Na* 0,57 0,77 0,26 -0,09 0,14 0,01 -0,21 1,0d

NH, | 0,18 0,50 0,86 -0,06 0,24 0,29 -0,24| 0,58 1,00

K* -0,01 0,09 -0,05 0,32 0,26 0,30 -0,18 0,25 0,15 01,0
ca** -0,15 0,01 0,09 0,27 0,63 0,23 -0,11 -0,05 0,200,65| 1,00
Grupa kontrolna

F Cl Br- NO; | PO | sO* | SCN Na' NH, | K | ca®
F 1,00
CI -0,19 1,00

Br 0,19 -0,06 1,00

NO; | 0,08 -0,17 -0,17 1,00

POAS— -0,18 -0,04 -0,04 -0,11 1,00

so/” | 027 | 040 | -006] 014] -014  1,0(

SCN | 0,11 0,07 0,47 -0,21 -0,19 -0,29 1,00

Na* -0,24 0,27 0,19 -0,29 0,29 0,50 0,08 1,00

NH," | -0,04 0,47 -0,02 -0,15 0,18 0,70 -0,25 0,76 1,00

K* -0,02 0,34 0,01 -0,17] 0,51 0,14 -0,05 0,38 0,57 | 1,00

ca” | -0,15 0,34 -0,14 -0,10 0,45 0,43 -0,24 0,41 0,64 | 0,84| 1,00
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Z analizy danych zawartych w ankietach wypetniangcktez kobiety, ktére zgodzityesha
oddanie prébek smoétki swoich dzieci wynika, srednia liczba punktow Apgar przyznanych
noworodkom po porodzie wynosita 9,4rednia masa urodzeniowa noworodkéw, ktérych
matki pality w trakcie ¢jzy wynosita 3614 g. \&f6d dzieci urodzonych przez peé matki,
23% noworodkow wymagato szczegoélnych obserwacji ppoodzie. Analiza informacii
dotyczicych marki palonych papieroséw oraz lekow przyjmoyah pod koniec gizy przez
kobiety nie wykazata wpltywu na zawadto poszczegodlnych parametréw chemicznych
oznaczanych w probkach smoétki. Rowinstosowana przez matki dieta nie miata wptywu na

poziom jonoéw rodankowych w prébkach smotki.

3.7 Poréwnanie oznaczonych zawarfsi zwiazkbw chemicznych oraz ocena
przydatnosci poszczegolnych materiatéw biologicznych wykorzyanych do prowadzenia
biomonitoringu ludzkiego (HBM)

W celu oceny przydatdoi probek poszczegoélnych materiatdw biologicznych w
analityce zwazkow pochodzcych z dymu tytoniowego poréwnano wyniki uzyskane w
trakcie przeprowadzonych badawW Tabeli 38 zebrano informacje dotyce sredniego
stezenia poszczegolnych jonow w probkach materiatdwlogicznych. Na Rysunku 46
przedstawiono informacje gednim s¢zeniu jondéw rodankowych oznaczonych w prébkach
materiatdw biologicznych pobranych od osob agdgch do poszczegdlnych grup dawcow.
Najwicksze sgzenie jonow rodankowych oznaczono w probkach takioateriatow
biologicznych jak smotka, moczélina, natomiast najmniejsze w prébkach potu i mleka
Rdéznica medzy stzeniem jonow rodankowych wynosi nawet kilkacaadw wielkasci w
zaleznosci od rodzaju materiatu biologicznego.

Z informacji zawartych w Tabeli 38 moa wysni nastpujace wnioski:

srednie sgzenie jonéw F CI', NO,, Br , PQ*, SQ% , Na , NH," , K*, M¢®* oraz C4&'
byto najwiksze w przypadku prébek moczu;

srednie sgzenie jondw Fnajmniejsze byto w przypadku probélny, nie oznaczono tego
jonu w probkach wydzieliny z jam nosa;

najmniejszerednie sizenie jondw Clwystpowato w przypadku prébek smoiki;
najmniejszesrednie szenie jondw NQ@ wystpowato w przypadku probek, jony te nie
zostaly oznaczone w prébkach taki materiatow jalt; pleko, krewzylna i smotka;
najmniejszerednie s¢zenie jondw Brwystpowato w przypadku prébek potu;

najmniejszerednie sizenie jondw NQ wystepowato w przypadku prébek smotki i mleka;
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najmniejszerednie szenie jonéw PG wysiepowato w przypadku prébek potu;

najmniejszesrednie sgzenie jonéw SG wystpowato w przypadku probeltiny pobranej

od kobiet oraz mleka kobiecego;

najmniejsze&rednie s§zenie jondw Nawystpowato w probkackliny;

najmniejszesrednie sizenie jondw NH™ wystepowato w prébkachliny; potu oraz mleka

kobiecego;

najmniejsze&rednie s§zenie jondw K wystepowato w prébkach mleka kobiecego;

najmniejszerednie sizenie jonéw MG* wystpowato w prébkackiliny pobranych od

grupy studentow, jony te nie zostaty oznaczonedbkach wydzieliny z jam noséjny

pobranej od kobiet oraz smoétki.
Na Rysunku 47 w sposOb schematyczny przedstawiafarmacje dotyczce sredniego
stezenia wybranych jondéw w materiatach biologicznyclhm@mych od cztowieka.
Zbiory danych pomiarowych uzyskane po oznaczanibraryych jondw nieorganicznych w
prébkach smoétki, mlekasliny pobranej od kobiet, krwi i toyska rownie poddano analizie
chemometrycznej. Celem analizy bylo uzyskanie mfaeji o r&nicach médzy
poszczegolnymi grupami dawcow, oraz oziwosci zastosowania poszczegolnych jonow
nieorganicznych jako biomarkera nagaia na sktadniki dymu tytoniowego. Po wysiej
analizie danych uznana; nie lkxdzie konieczne przeprowadzanie wielowymiarowej iagal
statystycznej. Dokonano analina podstawie uzyskanygéhednich, przy czym poefjo préby
znalezienia takich jonéw, ktore umdiovig rozr@nienie poszczegolnych grup dawcéw. Na
Rysunku 48 przedstawiono dendogram ukgaujzwigzki pomigdzy probkami wszystkich
materialdbw biologicznych pobranych od kobiet natgch do régnych grup dawcow. Na
kolejnym dendrogramie (Rysunek 49) przedstawiomarmacje o podobigstwach pomidzy
stezeniami poszczegdélnych parametrow oznaczonych wkagdb okrélonych materiatow
biologicznych. Wyniki uzyskane w trakcie analizyngah pomiarowych uzyskanych dla
stezenia jonOw nieorganicznych oznaczonych w probkatgkay krwi, tazyska,sliny i smotki
zestawiono w Tabeli 39. Analiza wynikow pozwala stwierdzenie, ktéry z parametrow
chemicznych mze r&nicowa poszczegoOlne grupy dawcow guzy soly. Z informaciji
zawartych w Tabeli wynika,e dla probek krwi i mleka nie ma parametru chenegm ktory
w istotny sposob emicowatby poszczegolne grupy dawcéwedry sola, i pozwalat na
odr&nienie grupy kobiet patych wyroby tytoniowe od grupy kontrolnej. M®to wynika z
faktu, & substancje wraz z krawrozprowadzaneaspo catym organizmie, a mleko matki ma

rézny sktad w zalenosci od pory dnia.
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== wydzielina z jam nosa smotka

={fl—mocz =h=3lina

== pot === $lina pobrana od kobiet w cigzy
=@®-mleko e=t==107ysko

e krew

0,14
0,12

0,1
0,08
0,06
0,04
0,02

0
[mg/g]

aktywni palacze bierni palacze grupa kontrolna

=——wydzielina z jam nosa =fll=:lina
= pot == mleko
=ie=krew

Rysunek 46Schematyczne przedstawienie informagjrednim s¢zeniu jonow rodankoWyCh 0ZnacZonym W probRach M

biologicznych pobranych od cztowieka
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Tabela 38Informacje osrednim s¢zeniu poszczegolnych jonow w prébkach materiatovidgieznych

F €] NO, Br NO; PO~ SQ” SCN Na NH," K* Mg”* ca’

wydzielina - 3,18 0169 | 0123 0,063 - - 0,059 2,126 0973  ®,78 - 0,432
Z jam nosa

mocz 26,8 387 1,24 2,19 0,386 536 117 1,49 94,3 433 74,0 150 6,99
dina(S) | 0045 | 0,787 | 0,038 0255 0,334 3,59 2,816 0,129 | 0,047 | 0,337 1,04 0,007 0,12

pot 0,171 | 8,775 - 0,001 0,003 0,001 0,001 0,005 70,6 0223 | 0216 | 0,082] 4,434
mieko 0540 | 0,797 - 0,011] 0002 0,02] 0057 0,024 ,23® | 0477 | 0,099| 0042] 0,072
dina(K) | 0,00l | 0898 | 0,001 0,010 0,009 0,274 0,062 1,45 1225 | 0668 1,152 - 0,020
krewzylna | 0,176 2,44 - 0079| 0,035 0,003 0609 00683 5®8 0679 | 0836 | 0008 0024
fozysko 1,78 3,71 0451 0,050  0,07§ 4087 0792 0,787 2,15 4,53 0,626 2,64

smotka 0,005 | 0,133 - 0,003 0001 0049  007L 389 047 | 1,478 | 0835 - 0,099
wydzielina | 451 | 0018 | 0062| 0,646 . . 0049 298 122 0889 - 0,153
Z jam nosa

mocz 78,5 399 4,31 46,2 0,844 383 90,7 0,652 7213 68 2| 127 66,1 5,78
dina (S) 0071 | 0743| 0015] 0,008 0,01 0,655 271 0,094 | 0091 | 0,632 1,637] 0010 0,12

pot 0,202 7,83 - 0,001 0,004 0,001 0,104 0003 @27 0499 | 0820 | 0022] 0,078
mieko 0525 | 0,646 - 0014] 0004 0067 0067 0008 ,17® | 0305 | 0,96 | 0,055 0,071
dina(K) | 0,00l | 0789 | 0,002 0,008 0,01 0278 0,05l 0,607 | 0900 | 0522| 0,827 - 0,022
krewzylna | 0,092 1,93 - 0078| 0,031 0,088 0287 0014 848 0489 | 0409 | 0011] 0,022
fozysko 0,706 2,99 0610 0,081 0,064 2,54 0372 01651023 | 1409 | 0,743| 0,125 -
smotka 0,017 | 0,109 - 0001 0004 0067 0204 04410601 | 1,334 | 0,562 - 0,194
wydzielina - 3,38 0,026 0,050 0,107 - - 0,028 1,712 0785 D56 - 0,088
Z Jam nosa

mocz 292 298 1,26 0,498 0,116 230 127 0,797 549 7 1§ 132 144 6,51
dlina (S) 0053 | 0,762 | 0,018 0,009 0,34 1,88 300 099 | 008 | 0,379 1,22 0,010 0,122

pot 0,209 10,0 - 0,001| 0,003 0,001 011L 0,005 413 0539 | 0,667 | 0,020 0,058
mieko 0,701 | 0953 - 0,021 0007 _ 0029 009 0,003 240 | 0,186 | 0,070 | 0,077] 0,072
dina(K) | 0,001 | 0,736 | 0,001 0,012] 0,011 0218 0,049 0,339 | 0928 | 0499 0,755 - 0,027
krewzylna | 0,074 | 1,827 - 0,008 0,013 0,113 0324 0,001 45®, | 0,624 | 0,754 | 0,008 0,018
fozysko 0434 | 2438 | 0215] 0,006 0,064 1358 0,237 8,00 453 12,3 1,220 8,04

smotka 0,004 | 0,105 - 0001 0003 0065 0161 0,666 0,562 | 0,932 | 0,424 - 0,134

3
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Rysunek 47Schemat%/czne przedstawienie informadjrednim s¢zeniu jonow:

A-NH,", B-Br, C-SQ

w

prébkach materiatow biologicznych pobranych olbwieka
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Dla probek smokki, sliny, oraz w szczegOloi tozyska zaobserwowano
wystepowanie kilku jonow, ktére magpetnic jondw wskanikowych. W przypadku probek
lozyska, obserwowa mazna wysoki poziom wkszaci jonow (w przypadku prébek
pobranych od os6b aktywnie paych). Wyptek stanowd jony NOs oraz Md*. W prébkach
smotki pobranych od aktywnych palaczy ina obserwowawysokie s¢zenie jonéw: SCN-,
Na’, NH;", K*. Natomiast w prébkackliny zaobserwowano wksze s¢zenie jonéw SCN-,
Na’, i K. Mozna wysnié wniosek,ze te jony mog petni role jonéw wskanikowych w
wymienionych materiatach  biologicznych. Drugim wskeem jest przydatrio
poszczegodlnych materiatéw biologicznych w ocenieadenia na sktadniki obecne w dymie
tytoniowym. Z uzyskanych wynikbw moa wnioskowd, ze dobrymi materiatami

biologicznymi z analityce jondw nieorganicznych ®zysko, smotka oraglina.

40 60 80 100 120
(Dhk/ Dm ax) *100
Rysunek 48Dendogram dla wszystkich dawcow poszczegolnyclenaddw biologicznych:

M-smotki, MI-mleka, B-krwi, Ssliny, P-tozyska; naleagcych do régnych grup:
NS-grupa kontrolna, PS- grupa biernych palaczy,gh$pa osdb patych.
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Rysunek 49Hierarchiczny diagram zwzkowy pomedzy zmiennymi chemicznymi
oznaczonymi w probkach materiatow biologicznychnaolych od kobiet

Tabela 39Informacje csrednich wartéciach s¢zenia poszczegdlnych jonéw oznaczonych w

probkach materiatdw biologicznych

Stezenie

ionow Smoétka Krew Mleko tozysko Slina
F - - - wysokie dla AP -
wysokie dla AP; wysokie dla AP;
cr i liniowy spadek w i liniowy spadek w )
zaleznosci AP-BP- zaleznosci AP-BP-
GK GK
NO, - - - wysokie dla BP -
Br- i wysokie dla AP i i wysokie dla AP i )
BP BP
NOs - - - - -
wysokie dla AP;
PO i i i liniowy spadek w )
4 zaleznoéci AP-BP-
GK
wysokie dla AP;
SO” - wysokie dla AP - lz'g'g:]éi?id:_ kB\lé,V -
GK
wysokie dla AP; wysokie dla AP; wysokie dla AP;
SCN liniowy spadek w i i liniowy spadek w liniowy spadek w
zalenosci AP- BP- zalencsci AP- BP- | zaleznosci AP- BP-
GK GK GK
wysokie dla AP; wysokie dla AP; wysokie dla AP; wysokie dla AP;
Na* liniowy spadek w liniowy spadek w i liniowy spadek w liniowy spadek w
zaleznosci AP- BP- | zaleznosci AP- BP- zaleznosci AP- BP- | zaleznosci AP- BP-
GK GK GK GK
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Tabela 39 cd.

wysokie dla AP; wysokie dla AP; wysokie dla AP;
NH,* liniowy spadek w ) liniowy spadek w liniowy spadek w i
4 | zalencsci AP- BP- zalenosci AP- BP- | zaleznosci AP- BP-
GK GK GK
wysokie dla AP; wysokie dla AP;
+ liniowy spadek w | wysokie ) . . liniowy spadek w
K™ | Zzalenosci AP-BP- | dla AP wysokie dla BPTAP o e ncici AP- BP-
GK GK
Mgz+ _ - _ _ _
wysokie dla AP;
2+ . ) ) liniowy spadek w i
Ca wysokie dla BP zalesnosci AP- BP-
GK

- brak istotnych relacji porailzy grupami dawcéw

4 Whnioski i podsumowanie

Przedstawiona rozprawa doktorka stanowi podsummvarogramu badawczego
ukierunkowanego na oszacowanie poziomow zawertmarkerow dymu tytoniowego w
prébkach materiatéw biologicznych pobranych od witdka w r&nym stopniu narsonego
na jego dziatanie.

Pierwszy etap pracy polegat na zebraniu danyehatiirowych, ktére stanowity baz
do prowadzenia dalszych baddNastpnie, opracowano procedury analityczne pozwetaj
oznacz& w probkach materiatdw biologicznych wybrane zamyszczenia pochodee z
dymu tytoniowego, w tym substancje zwane biomaker Szczegdlny nacisk paiono na
to, aby etap przygotowania probek do analizy nianagat stosowania szkodliwych dla
srodowiska rozpuszczalnikbw organicznych. Na etapreygotowania probek #yska
wykorzystano technik ekstrakcji przyspieszonej za pomoaozpuszczalnika. Jako
rozpuszczalnik wykorzystano wedlejonizowan, co skutecznie minimalizowato zycie
szkodliwych odczynnikéw chemicznych.

Przeprowadzono proces optymalizacji opracowanyohegutur oznaczania wybranych
zanieczyszczew probkach materiatdow biologicznych, oraz wyznazzpodstawowe
parametry walidacyjne takie jak granica wykrywdlcia oznaczalnéci.
Kolejnym etapem bylo przeprowadzenie biada rzeczywistych prébkach materiatow
biologicznych, pobranych od zdych grup dawcéow:

e grupy 0soOb pakych tyta;

e grupy osOb naranych na bierne palenie (wdychaych sktadnikisrodowiskowego

dymu tytoniowego);
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grupy kontrolnej, ztéonej z oséb niepatych i nie narzonych na sktadniki

srodowiskowego dymu tytoniowego.

W trakcie tego etapu opracowano techniki pobieranpazygotowania probek materiatdw

biologicznych do analizy z wykorzystaniem technékith jak chromatografia jonowa,

cieczcowa oraz spektrofotometria. W przygotowanyaibbkach oznaczono napujace

ZWigzKi:

wybrane jony nieorganiczne:,FCI, NO,, Br, NOsy, PQ®, SO, Na, NH,", K',
cd*, Mg** oraz CN(prekursor jondw SCN oraz jony SCN(biomarker narzenia na
sktadniki dymu tytoniowego;

wybrane  hormony  steroidowe  (kortyzon, kortyzol, rabydrokortyzon,
tetrahydrokortyzol-biomarkery natenia na sktadniki dymu tytoniowego);

zwigzek organiczny HCHO (zanieczyszczenie pochodz dymu tytoniowego)

Analiza zbioréw danych uzyskanych w wyniku oznadaavymienionych zwizkéw

w probkach materiatow biologicznych pochadygch od cztowieka pozwala na wysnucie

wielu wnioskow:

hormony steroidowe magpetnic role biomarkera natgenia na substancje obecne w
dymie tytoniowym;

formaldehyd (bdacy zanieczyszczeniem pochadym z dymu tytoniowego) oraz
jony cyjankowe (bdace prekursorem jondw rodankowych) wymtja na poziomie
wyzszym w probkach materiatdw biologicznych pobranych cztowieka aktywnie
pakcego tytd;

jony rodankowe (biomarker nania na sktadniki dymu tytoniowego) wygstija na
poziomie wyszym w probkach materiatow biologicznych pobranych cztowieka
palcego tyt@ i mog by¢ stosowane do rozidienia tej grupy dawcéw od grupy
kontrolnej w przypadku analizy takich materiatéwlbgicznych jak: moczlina, pot,
wydzielina z jam nosa, kysko oraz smoéika;

pomidzy jonami nieorganicznymi oznaczonymi w probkach ateriatéw
biologicznych wysipuja korelacje, ktore wskazajna wzajema zaleznos¢ tych
jonéw i na wplyw palenia tytoniu na ich zawadow prébkach materiatow
biologicznych pobranych od cziowieka nawaego na substancje obecne w dymie
tytoniowym;

przeprowadzona analiza chemometryczna zbioréw dapgmiarowych wykazatae
niektére z jondw nieorganicznych oznaczonych w kagh materiatéw biologicznych

mog petnic role jondw wskanikowych pozwalajcych na odrénienie grupy oséb
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aktywnie padcych od grupy osob niepglych nie narzonych na substancje obecne w
srodowiskowym dymie tytoniowym;

» techniki chromatografii cieczowej i jonowej, oraechnika spektrofotometryczna
mog by¢ wykorzystywane w analizie zgikéw pochodzacych z dymu tytoniowego
w probkach materiatow biologicznych pobranych oldwizeka;

» technika ekstrakcji przyspieszonej za pommzpuszczalnika me by stosowana na

etapie przygotowania prébekigka do analizy.

STRESZCZENIE

Naraenie cztowieka na zwkki obecne w dymie tytoniowym me skutkowa
wystepowaniem wielu choréb odtytoniowych. Szczegdlny bbeon  stanowg kobiety w
ciazy, poniewa zwigzki chemiczne obecne w dymie tytoniowym mqgzenik& od matki
do ptodu, co mee powodowd znane skutki naf@nia na te substancje zaréwno w
organizmie matki jak i dziecka. W przypadku rmia wynikajcego z aktywnego golz
biernego palenia matki, substancje obecne w dyytemiowym pokonuj bariery biologiczne
(miedzy innymi tazysko) i dosta sie do organizmu dziecka.

W zwigzku ze szkodliwécia dymu tytoniowego konieczne jest monitorowanie
poziomu substancji toksycznych, ktore dastsif do organizmu cziowieka pglego tyta,
lub naraonego na bierne palenie. W tym celu prowadzanbalania, ktére majna celu
zidentyfikowanie substancji toksycznych pochgmyzh z dymu tytoniowego w probkach
materiatdbw biologicznych pobranych od czlowieka,azrich ilgciowe oznaczenie.

Przeprowadzone w ramach pracy doktorskiej badashajmowaty oznaczanie
wybranych zanieczyszcéepochodzacych z dymu tytoniowego za ponmypalostpnych
technik analitycznych jak:

e chromatografia jonowa,

» chromatografia gazowa,;

» spektrofotometria.
Materialy biologiczne pobrane zostaty od trzecmgeh grup dawcow:

* od czlowieka w wieku rozrodczym,;

* od kobiet c¢zarnych i potanic;

* od noworodka.
Wybor trzech rénych grup dawcow pozwolit na oogmaraenia cztowieka na substancje
obecne w dymie tytoniowym na@dym etapiezycia.

W wybranych materiatach biologicznych oznaczondatgs
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» substancje zwane biomarkerami ri@rdia na sktadniki obecne w dymie tytoniowym
(jony rodankowe, hormony steroidowe);
* zanieczyszczenia pochage z dymu tytoniowego (jony cyjankowe, formaldehyal)
takze jony nieorganiczne, ktére mpgeini role jondw wskanikowych.
Wyniki przeprowadzonych badan prowadzo wniosku,ze jony rodankowe wyspuja na
wyzszym poziomie sten w probkach pobranych od oséb raleych do grupy aktywych
palaczy tytoniu. Zarowno jony rodankowe jak i horyosteroidowe mag petnic role
biomarkera natagenia na zwjzki obecne w dymie tytoniowym w wkszaci materiatow

biologicznych pobranych od cztowieka.

STRESZCZENIE W JEZYKU ANGIELSKIM

Human exposure to compounds present in tobacco esmgak result in a many
tobacco-related diseases. A particular problemrsete pregnant women, because the
chemicals present in tobacco smoke can pass frermtther to the fetus, which may cause
known effects of exposure to these substances tim the mother and child. In the case of
exposure from mothers active or passive smokingstamces present in tobacco smoke
overcome biological barriers (including placentadl &nter the body of the child.

Due to the harmful effects of tobacco smoke, ihesessary to monitor the level of
toxic substances which enter the body of activekarsor people who are exposed to passive
smoking. Research is carried out in order to idgrtxic substances from the cigarette
smoke in samples of human biological material dwit tquantitative determination.

Tests conducted as part of dissertation researcluded the determination of selected
pollutants from tobacco smoke using the availabhlydical techniques as:
* ion chromatography;
 gas chromatography;
« spectrophotometry.
Biological materials were collected from three eliéint groups of donors:
* the man in the child-bearing age;
 from pregnant women and maternity;
* newborn.

Selection of three different groups of donors a#ldwthe assessment of human

exposure to substances present in tobacco smeket stage of his life.

In selected biological materials were marked:
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» substances called biomarkers of exposure to timeponents present in tobacco smoke
(thiocyanate ions, hormones, steroids);
* pollution from tobacco smoke (cyanide ions, foltetyde), and inorganic ions, which ions
can be used as the indicator.

The results of studies lead to the conclusion thatthiocyanate ion occur at higher
concentration in samples collected from people bieddng to the active smokers group. The
thiocyanate ions or steroid hormones can be usea@ &somarker of exposure to the

compounds present in tobacco smoke, in most bicdbgnaterial taken from a human.
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ZAt ACZNIKI

Tabela 40Informacje o pytaniach zawartych w ankiecie wypsej przez dawg
materiatdw biologicznych
ANKIETA DAWCY
Czy pali Pan/i tyta?
a) Tak
b) Nie

O jakiej porze dnia wypala Pan/i nageej papierosow?
a) Rano
b) Popotudniu
c) Wieczorem
lle papieroséw dziennie Pan/i wypala?
a) 1-5
b) 6-10
c) 11-20
d) >20
Czy jest Pan/i nat@ny na bierne palenie w miejscu zamieszkania?
a) Tak
b) Nie
c) Czasami
Czy jest Pan/i nat®na na bierne palenie w miejscu pracy?
a) Tak
b) Nie
c) Czasami

Jakiej marki papierosy Pan/i pali?
Czy przyjmuje Panl/i jakielekarstwa? Jak diugo?

Wzrost i masa ciata (lub wadbwskaznika BMI)

a) <20
b) 21-30
c) 31-40
d) 41-50
e) 51-60
f) >60

Pte
a) Kobieta
b) Mezczyzna

Wyksztatcenie
a) Podstawowe
b) Srednie
c) Wyzsze
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Tabela 41informacje o pytaniach zawartych w dodatkowychietasich wypetnianych przez

dawczynie probek materiatéw biologicznych przebyeggh na Oddziale Pataiczym

ANKIETA DODATKOWA DLA KOBIET W ClI

AZY | POLO ZNIC

Ptet dziecka
a) Dziewczynka
b) Chtopiec

Sposob zakficzenia porodu
a) CC
b) SN

Czy po porodzie przystawiono dziecko do piersi?
a) Tak
b) Nie

lle punktow Apgar uzyskato dziecko?

Czy dziecko miato wybroczyny na twarzy?

Czy matka choruje na cukrzy®

Czy u matki wysipuja zaburzenia endokrynologiczne?

Czy po porodzie dziecko przebywato na obserwacji?

W jaki sposo6b dziecko byloywione?
a) Woylacznie pokarm matki
b) Woytacznie pokarm sztuczny
c) Mieszanie

Ocena iléci pokarmu przez magk

Masa ciata noworodka
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