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Lead - influence on biochemical processes of human organism

Otéw — wplyw na procesy biochemiczne w organizmie ludzkim

Metale cigzkie sa szczegdlne grozne dla zdrowia czlowieka. Zanieczyszczenie zywnosci
pierwiastkami ci¢zkimi jest trudne do uniknigcia i jest odzwierciedleniem skazenia powie-
trza, wody, gleby przez pyly, gazy przemystowe, $cieki, odpady a takze procesy spalania
wegla. Zawarto$¢ metali cigzkich w Srodowisku jest do$¢ zréznicowana, a dzialanie ich
zalezy od dawki pobranej, rodzaju pierwiastka, postaci chemicznej w jakiej wystepuja oraz
stanu odzywienia organizmu. Jednym z najbardziej toksycznych metali dla organizméw
zywych jest oléw. Wplywa na funkcje wielu waznych organéw i jest szczegdlnie grozny
poniewaz skutki jego dziatania nie s natychmiastowe a ujawniaja si¢ po wielu latach, poko-
leniach i nie sa w pelni poznane.

Otéw jest metalem bardzo toksycznym dla organizméw zywych a pomimo tego szeroko
stosowanym w réznych galeziach przemystu. Jest obecny wszedzie - w powietrzu, glebie,
organizmach ro§linnych i zwierzgcych. Jego permanentna obecno$¢ w srodowisku sprawita,
ze zajat 6 miejsce wsréd 10 trucizn srodowiskowych na liscie Komisji Toksykologii Srodo-
wiskowej PAN (3).

Do atmosfery dostaje si¢ poprzez emisje przemystowe z réznych hut (13), cementowni
oraz stalowni a takze przez wzmozong w ostatnich latach komunikacj¢ — czteroetylek oto-
wiu dodawany jest do benzyny jako $Srodek przeciwstukowy (22). Nastgpnie opada lub zo-
staje wyptukiwany do gleby, gdzie pozostaje przez lata. Zrédtem otowiu sa takze produkty
zawierajace go w swoim skladzie: baterie i akumulatory, farby, tworzywa sztuczne (22),
dodatki do paliw, amunicja, stopy do lutéw. W wodzie moze si¢ znalez¢ przez przestarzate
rury ze spawami zawierajacymi otdw oraz zanieczyszczenia pochodzace ze $ciekéw. W
skali indywidualnej palenie tytoniu jest takze zrédlem otowiu.

Gléwnymi drogami wchtaniania otowiu do ustroju sa: uktad oddechowy (gléwna droga
zatru¢ przemystowych) lub przewdd pokarmowy (uktad pokarmowy) (13). W niewielkim
tylko stopniu wchtaniany jest przez skorg (20), gtéwnie w postaci zwiazkéw organicznych
(stearynian, czteroetylek) (16). Efektywno$¢ wchlaniania Pb w uktadzie oddechowym wy-
nosi okoto 30-50%, natomiast przez uktad pokarmowy 10-50% pobranego otowiu ulega
wchlonigciu do krwiobiegu. Resorpcja ta zalezy od postaci wystgpowania otowiu, aktywno-
Sci metabolicznej ustroju, wieku oraz stanu fizjologicznego osoby narazonej (3). Dodatkowo
na obnizenie wchtaniania otowiu wptywa dieta bogata w Zelazo, wapn, cynk, miedZz oraz
fosforany (9), podczas gdy kwas askorbinowy, cytrynowy, witamina D, tluszcze czy dieta
wysokobiatkowa wptywaja na zwigkszone wchlanianie otowiu z uktadu pokarmowego
3,7).
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Dawki $miertelne najcz¢Sciej uzywanych zwigzkéw otowiu wahajaq si¢ w duzych grani-
cach - od 20 do 50 g (mniej wigcej 1/5 otowiu podanego doustnie wchtania si¢, a wigksza
czgs¢ jest wydalana z katem).

Zresorbowany otéw wystepuje w organizmie w dwdch pulach: szybkowymiennej (krew,
tkanki migkkie), gdzie wywoluje efekty ostre, oraz wolnowymiennej (kosci), w ktorej jest
nieczynny metabolicznie (3, 7). Oléw w naczyniach krwiono$nych wiaze si¢ glownie z
erytrocytami (75%), natomiast reszta zwigzana z albuminami jest transportowana po catym
organizmie i stopniowo przechodzi do tkanek: mézgu, nerek, watroby, migsni i serca. Okres
biologicznego péitrwania otowiu w tkankach migkkich wynosi 40 dni (7). Ponad 90% cal-
kowitej ilo$ci otowiu w organizmie zawarte jest w puli wolnowymmiennej, czyli gléwnie w
koSciach, i w takiej formie okres jego pottrwania zwigksza sig¢ do 20-30 lat (7). Chociaz tak
zwigzany oléw jest nieczynny metabolicznie, to w pewnych sytuacjach stresowych (urazy,
operacje) czy zmianie stanu hormonalnego ustroju (cigza, laktacja) (19) moze on zostaé
ponownie uwolniony do krwi i tkanek.

Otéw dziata na uklad krwiotwérczy (15), obwodowy i osrodkowy uktad nerwowy (17),
przewdd pokarmowy (22), narzady miazszowe (16, 20). Ma on zdolno$¢ kumulowania si¢ w
organizmie, gléwnie w watrobie, mézgu, nerkach, migé$niach i kosciach (16). Najgrozniejszy
w skutkach jest wptyw otowiu na mézg, poniewaz prowadzi do encefalopatii i na szpik
kostny w zwiazku z powstawaniem niedokrwistosci (13).

Toksyczny wplyw olowiu jest wielokierunkowy. Prowadzi do zmiany aktywnos$ci wielu
enzyméw oraz zaburzen funkcji wolnych i strukturalnych bialek w komérce (13), dzigki
duzemu powinowactwu do grup sulfhydroksylowych, aminowych i karboksylowych. Doty-
czy to gtéwnie enzyméw lancucha oddechowego (4), szlaku glikolizy (10) oraz szlaku he-
mowego (13, 20), co prowadzi do zaburzenia przemian metabolicznych komérki takich jak,
regulacja proceséw energetycznych, synteza biatek oraz kwaséw nukleinowych (3). Wiele
badafh sugeruje, ze waznym molekularnym mechanizmem toksyczno$ci olowiu jest jego
udzial w tworzeniu wolnych rodnikéw tlenowych (1, 11), ktére odgrywaja duza rolg po-
wstawaniu uszkodzen wewnatrzkomérkowych oraz w patogenezie wielu schorzen.

Zatrucia przewlekle (otowica) sa bardzo ztozone a szybkos¢ ich rozwoju zalezy od ste-
zenia w powietrzu oraz od okresu narazania na dziatanie pyléw lub par olowiu. Do najbar-
dziej charakterystycznych i najczg$ciej spotykanych objawdw nalezy zabarwienie skoéry
bladoszare o zéttawym odcieniu - cera olowicza, powstajace w wyniku skurczu tetniczek i
wlosniczek w skorze oraz rozwijajace si¢ uszkodzenie krwinek czerwonych i zwiazana z
tym niedokrwisto$¢ (7, 16). Juz po kilku dniach moze powsta¢ na dziastach charaktery-
styczna niebiesko- czarna obwddka, osadzajacego si¢ siarczku otowiu - tzw. rabek otowi-
czy. Wystepuja takze z réznym nasileniem objawy takie jak: zmgczenie, zwigkszona pobu-
dliwos$¢ nerwowa, brak taknienia, zaparcie, uposledzenie przyswajania pokarméw (22). Przy
dalszym rozwoju zatrucia wystepuje metaliczny posmak, kolka otowiczna - czyli ostry, silny
skurcz migéni gladkich jelit, trwa kilka minut, wyst¢puje zwykle w nocy powodujac silne
béle, obfite poty, biegunke i wymioty (22). Napadom towarzyszy przyspieszenie czynnosci
serca, skapomocz i biatkomocz oraz spadek temperatury ciata. Otéw powoduje skurcz na-
czyn mézgowych, wywolujac wiele cigzkich zaburzen .

Przy zatruciach olowiem najbardziej narazony jest uktad nerwowy, zaréwno centralny
jak i obwodowy (7, 13, 22). U przewlekle narazonych na zwiazki olowiu, szczegdlnie u
dzieci, zaobserwowano zaburzenia neurobehawioralne (6, 13, 17, 22), m.in.: nadruchliwos¢,
trudno$ci w uczeniu sig, koncentracji i zapamigtywaniu, zaburzenia stuchu (1). Stwierdzono
rOwniez zaburzenia emocjonalne (agresje lub depresje), obnizenie IQ a nawet opéZnienia w
rozwoju przy podwyzszonym st¢zeniu otowiu we krwi (10,17).

Poprzez wspéizawodnictwo z jonami wapnia otéw moze zaburza¢ prawidtowe dziatanie
kanatéw wapniowych i takich neuroprzekaznikéw jak acetylocholina, aminy katecholowe,
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GABA czy serotonina (17). Stwierdzono réwniez zmniejszenie przewodnictwa w nerwach
obwodowych pod wptywem otowiu (7,10).

Otéw moze wywolywaé¢ zar6wno zmiany morfologiczne w migéniu sercowym jak i
zaburzenia jego funkcjonowania (kurczliwos$¢, przewodzenie bodzcéw elektrycznych).

Niekorzystne dziatanie olowiu i naczynia krwiono$ne moze takze wynika¢ z potencjalnie
miazdzycowego dzialania oraz wptywu na procesy oksydacyjno — redukcyjne organizmu.
Zaburzony przez jony olowiu metabolizm kwaséw ttuszczowych przyczynia si¢ do wzrostu
peroksydacji lipidéw, ktére wraz z wolnymi rodnikami odgrywaja wazna rolg w patogenezie
miazdzycy poprzez zwigkszenie adhezji i agregacji ptytek w naczyniach krwiono$nych) (2).
Dziatanie toksyczne dotyczy przede wszystkim krwi poniewaz oléw wiaze si¢ z gtéwnie z
krwinkami czerwonymi (10, 13). Jednym z objaw6éw zatrucia otowiem moze by¢ anemia
spowodowana zahamowaniem aktywno$ci enzyméw z grupami tiolowymi, takich jak dehy-
drataza kwasu d-amino-lewulinowego (ALAD), dekarboksylazy koproporfirynogenu i fer-
rochelazy (10, 13).

Otéw wplywa na zahamowanie cyklu pentozowego, gléwnie poprzez dezaktywacje
kluczowego enzymy tego cyklu — dehydrogenazy glukozo-6-fosforanowej, i zmniejsza ilo$¢
zredukowanego glutationu chroniacego erytrocyty przed wolnymi rodnikami. Dzigki takie-
mu dziataniu doprowadza do skrécenia czasu przezycia erytrocytéw (10).

Dtugotrwata ekspozycja na otéw prowadzi do uszkodzenia funkcji biologicznej uktadu
odporno$ciowego, co przejawia si¢ zwigkszona podatnoscia na infekcje, uposledzeniem
aktywnosci fagocytarnej krwinek biatych (16).

Zwigkszona wrazliwo$¢ organizmdéw narazonych na oléw na infekcje mikroorganizma-
mi, szczegblnie bakteriami G-ujemnymi wytwarzajacymi endotoksyny wynika z zaburzenia
funkcji makrofagéw przez ten pierwiastek (14, 23). Chodzi tu gtéwnie o obnizenie zdolno-
Sci ich fagocytarnej i inaktywacji endotoksyn poprzez uszkadzanie struktur wewnatrzko-
moérkowych i zahamowaniem aktywno$ci enzymOéw z grupa prostetyczng —SH. Natomiast
obniZenie obrony odporno$ciowej przed wirusami u zwierzat zatruwanych otowiem jest
uwazane za skutek zakldcenia syntezy interferonu przez ten metal (14).

Migdzynarodowa Agencja Badan nad Nowotworami (IARC) sklasyfikowata nieorga-
niczne zwiazki olowiu jako czynniki rakotwércze grupy 2B (mozliwe ludzkie czynniki
rakotworcze) na podstawie badan na zwierzgtach laboratoryjnych (15). Otéw, ktéry dzigki
fatwemu wiazaniu do biatek wewnatrzjadrowych wystepuje w jadrze komérkowym (7),
uwazany jest za mutagen zaburzajacy rozwodj embrionalny i zakl6cajacy organopoezg, a
takze wspotindukujacy nowotwory nerki, nadnerczy, gruczotu krokowego czy watroby u
zwierzat i ludzi (12, 14). Zaburza on réwniez prawidtowa cytotoksyczno$¢ limfocytéw TK i
NK, ktére odgrywaja wazne role w obronie organizmu przed nowotworami. Wynika z tego,
ze kancerogenne dziatanie otowiu zachodzi poprzez patomechanizm chemicznej indukcji
NOWOtworéw.

Otéw ma negatywny wpltyw na metabolizm wielu waznych bioelementéw odpowie-
dzialnych za prawidtowe funkcjonowanie organizmu (5, 18). Jego interakcje z biopierwiast-
kami odgrywaja wazna rolg juz na etapie wchlaniania tego pierwiastka do organizmu. Jony
takie jak Ca2+,Mg2+, Fe2+, Zn2+ czy Cu2+ hamuja jego resorpcj¢ z uktadu pokarmowego
[21]. Swiadczy to o konkurencji tych jonéw o wiazania w $cianie jelita (7, 9).

Otéw wspoélzawodniczy rowniez z tymi metalami o miejsca wiazan w enzymach w kt6-
rych sa kofaktorami, np. z cynkiem w syntazie porfobilinogenowej (7) czy dehydratazie
kwasu 8-amino-lewulinowego (ALAD) (8), lub biatkami, np. z zelazem w transferynie (7).

Zahamowanie biosyntezy hemu przez otéw prowadzi do akumulacji zelaza (2), ktére na
drodze reakcji Fentona bierze udziat w tworzeniu bardzo groZnych wolnych rodnikéw tle-
nowych.

181



Otéw doprowadza do zaburzen wielu przemian ustrojowych zaleznych lub regulowa-
nych przez wapn (17, 20), zaréwno na poziomie komérkowym, jak i obejmujacym cale
narzady. Ma to miejsce np. w przypadku serca, gdzie wapn pelni wazng rol¢ w regulacji
skurczu mig$ni. Oléw zastgpujac wapn w tych funkcjach prowadzi do zmniejszenia kurcz-
liwo$ci mig$niéwki (2). Na poziomie komérkowym konkurencja miedzy tymi jonami doty-
czy wiazania z niektérymi biatkami zwiazanymi z wapniem, przy czym oléw jest wigzany
przez te bialka przynajmniej dwa razy mocniej niz Ca2+ (8, 9) m.in. w kalmodulinie, cza-
steczce dzialajacej wszechstronnie, czy hamowaniu aktywnos$ci (Na+K+)ATPazy.

Dodatkowo stwierdzono, ze w miar¢ gromadzenia si¢ olowiu w organizmie zwigksza si¢
wydalanie Mg, Ca i Zn z moczem, oraz zmniejsza si¢ ilo§¢ jonéw tych waznych bioelemen-
téw w komoérkach (35, 21).

Tak wigc odpowiednia suplementacja cynkiem, wapniem czy magnezem moze zapobie-
ga¢ wigzaniu olowiu w organizmie, a w konsekwencji odgrywaé protekcyjna rolg w stanach
zatrucia otlowiem (5, 7, 9, 21).

Interakcje miedzy pierwiastkami odgrywaja wazna rol¢ i moga eliminowa¢ lub powo-
dowac¢ nasilenie negatywnych skutkéw dziatanie otowiu na organizm cztowieka.
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STRESZCZENIE

Skutki dziatania metali cigzkich nie sa natychmiastowe a ujawniaja si¢ po wielu latach, pokole-
niach i nie sa w pelni poznane, dlatego tez metale te naleza do zanieczyszczen $rodowiska, ktére sa
szczegblne grozne dla zdrowia cztowieka. Zanieczyszczenie zywnoS$ci pierwiastkami cigzkimi jest
trudne do uniknigcia i jest odzwierciedleniem skazenia powietrza, wody, gleby przez pyly, gazy prze-
mystowe, $cieki, odpady a takze procesy spalania weggla. Zawartos¢ metali cigzkich w srodowisku jest
dos$¢ zréznicowana, a dziatanie ich zalezy od dawki pobranej, rodzaju pierwiastka, postaci chemicznej,
w jakiej wystgpuja oraz stanu odzywienia organizmu. Jednym z bardzo toksycznych, jednak szeroko
stosowanym metalem cigzkim jest oléw. Dziatanie toksyczne olowiu dotyczy przede wszystkim krwi
(uktadu krwinek czerwonych), obwodowego uktadu nerwowego i oSrodkowego oraz przez autono-
miczny uktad nerwowy - migsni gladkich (tkanka mig§niowa) przewodu pokarmowego i tg¢tniczek.

SUMMARY

Effects of heavy metals actions are not immediate, but they occur after many years that is why
they belong to environmental pollutants of serious health hazard to human health. Due to their wide
usage in many industrial branches they are present everywhere in air, water and soils. Food contami-
nant by heavy elements is hard to avoid and it’s a result of environmental contamination by dusts,
industrial gasses, sewage, waste and coal burning processes. Content of heavy metals in environment
is quite diverse and their harmful actions depend on the type of element, the chemical form of their
occurrence and the state of organism’s nutrition. One of the very toxic although quite commonly used
heavy metal is lead. Toxic action of lead is concerned mainly on blood (red blood cells system), peri-
pheral and central nervous system, and through autonomic nervous system on muscles (muscle tissue)
of alimentary canal and blood vessels.
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