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1 Zakladni informace o subsystému
1.1 Uvod

Lidsky biomonitoring zahrnuje sledovani biomarkert expozice, resp. interni davky (kontaminanty nebo
jejich charakteristické metabolity) i biomarkert saturace vybranymi benefitnimi prvky analyzovanymi Vv
télnich tekutinach a tkanich jednotlivych populacnich skupin.

Subsystém 5 (biologicky monitoring) vychazi z usneseni vlady Ceské republiky ¢. 369/1991 Sh. V
rutinnim provozu je od roku 1994 pod garanci Statniho zdravotniho Ustavu v Praze. Do roku 2002 byl
realizovan ve spolupraci s prisluSnymi krajskymi a okresnimi hygienickymi stanicemi, od roku 2003 ve
spolupraci s ptislusnymi zdravotnimi tstavy a od roku 2008 s dislokovanymi pracovisti Statniho zdravotniho
ustavu.

1.2 Cile subsystému 5

Vysledky biologického monitorovani poskytuji podklady k hodnoceni celkového piivodu toxickych
latek do organismu z riznych zdroju, k urceni referencnich hodnot pro populaci v nasich podminkach, k
odhadu urovné zatéze, k signalizaci potencialniho zdravotniho rizika zvySené expozice a k ureni trendu
expozice v dlouhodobych ¢asovych fadach a k ovéfeni Gcéinnosti realizovanych preventivnich opatieni.
Soucasné pfinaseji udaje o saturaci populace vybranymi benefitnimi prvky. Biologicky monitoring navazuje
na vysledky monitorovani toxickych latek ptedevs§im v potravé, ovzdusi a vode.

1.3 Obsah odborné zpravy

Predmétem Odborné zpravy za rok 2019 jsou vysledky biologického monitoringu ziskané ze vzorki
moci archivovanych v biobance ze studie Zdravi déti. Jednalo se o vzorky odebrané v roce 2016 v péti
lokalitach - v Praze, Liberci, Ostravé, Zd’aru nad Sazavou a v Kutné Hote. Tato studie byla zaméfena na déti
ve véku pét a devét let. Sbér probihal v ramci preventivnich prohlidek u 17 détskych praktickych 1€kait.



2 Organizace subsystému 5 v roce 2019

Sledované oblasti
Populacni skupina
Pocet osob
Sledované matrice

Sledované parametry

Praha, Liberec, Ostrava, Zd’ar nad Sazavou, Kutna Hora

déti ve véku 5a 9 let
379 d&ti (152 pétiletych a 227 devitiletych)

mo¢

Mo¢ (jednorazovy vzorek ranni moce)

bisfenol A
bisfenol S
bisfenol F
Kreatinin

2.1 Analyzujici laboratore — spektrum ¢innosti

Analyt Matrice Organizace Odpovédné osoby
jednorazovy
bisfenoly A, S, F, kreatinin vzorek SzU Ing. Vavrou$ Adam
moci

2.2 Organizace a koordinace studie:

Mgr. Hanzlikova Lenka
MUDr. Kraténova Jana

Mgr. Sochorové Lenka

MUDr. Zejglicova Kristyna

2.3 Zhodnoceni a interpretace vysledkii:

prof. MUDr. Cerna Milena, DrSc.

Mgr. Jano§ Tomas

Mgr. Pinkr Grafnetterova Anna

Mgr. Tupa Zdenka

Mgr. Vodrazkova Nicole




3 Metodicka ¢ast

3.1 Nabor (osloveni) déti

Pro studii byly osloveny déti v ordinaci praktickych 1ékaiti pro déti a dorost v ramci pétiletych a
devitiletych preventivnich prohlidek ve vybranych péti lokalitich. Rodice 5 a 9ti letych déti byli 1ékafi
informovani o probihajici studii sledovani zdravotniho stavu déti a pozadani o souhlas s odbérem vzorkli moci
ditéte na stanoveni obsahu chemickych latek. V piipadé souhlasu byli rodi¢e pozadani o vyplnéni kratkého
dotazniku a o podpis informovaného souhlasu s ucasti ditéte ve studii.

3.2 Vstupni kritéria pro nabor participanti

e veék5a9let
e pisemny souhlas rodice s ucasti ditéte ve studii

e vyplnéni kratkého dotazniku (rodi¢em) zaméfeného na faktory souvisejici s expozici
sledovanym latkam

3.3 Odbéry biologického materiilu

Odbéry vzorkli biologického materialu byly definovany Standardnim opera¢nim postupem (SOP —
Protokol odbéru a manipulace se vzorky), ktery podrobné popisoval populacni skupinu, pocet pozadovanych
vzorkd, dobu odbéru, odbérové nadobky a jejich ptipravu pred odbérem, znaceni vzorkd, manipulaci s
biologickym materialem po odbéru, teplotni pozadavky na skladovani vzorki, zptusob piedavani vzorki k
analyzam a zodpovédnost jednotlivych osob. SZU Praha, Ustfedi monitoringu zdravotniho stavu obyvatelstva
zajistilo pro vSechny zucastnéné oblasti jednotné nadobky na vzorky moce a zkumavky pro odbér krve a dalsi
potfebné materialy véetné papirové dokumentace.

Odebirana byla ranni mo¢ do specidlné¢ vymyté plastové nadobky, kterou rodic¢e obdrzeli u détského
I¢kare a nasledné tamtéz vzorek oznaceny datem odbéru odevzdali. Tentyz den byly vzorky zamrazeny pfi -
18 az -20 °C.

3.4 Principy pouzitych analytickych metod

Bisfenoly byly stanovovany ve vzorcich moc¢e metodou kapalinové chromatografie s tandemovou
hmotnostné-spektrometrickou detekci. Ke stanoveni kreatininu se vyuziva modifikace Jaffeho reakce (metoda
je akreditovana CIA).



3.5 Charakteristika sledovanych latek

3.5.1 Bisfenoly A,Fa$sS
. Obecné informace

Bisfenoly patii mezi primyslové chemické latky vyuzivajici se pfi vyrobé béznych umélych hmot —
polykarbonatu a epoxidovych pryskyfic. Jedna se o syntetické latky na bazi uhliku. Bisfenol A (BPA) byl
poprvé piipraven kondenzaci fenolu s acetonem v roce 1891. Jedna se o velmi nestabilni slouc¢eniny, které se
z vyrobkl snadno uvoliuji do prostredi.

. Zdroje expozice

Vétsina produkce BPA se pouziva jako monomer pii vyrobé polykarbonatt, ktery se dale vyuzije na
vyrobu predméti bézné potieby, jako jsou napft. sportovni pomicky, dézy na potraviny, CD a DVD, ve
stomatologii, stavebnictvi, elektronice nebo mediciné.

Daéle se BPA vyuzivé pti vyrob¢ epoxidovych pryskyfic. Témi se potahuji vnitiky kovovych vyrobkil —
plechovek, konzerv, vi¢ek od lahvi, lepidel, natérovych hmot nebo lakli na nehty.

Ptiblizné 7 % produkce BPA je pouzito pfi vyrob¢ dalsich produktii - pesticidnich ptipravki, brzdovych
kapalin, stabilizatori gumy a PVC, vodovodnich trubek a filtri, zubnich vyplni, podlahového materidlu a
elektrické izolace. K expozici ¢lovéka dochazi dermalni cestou nebo konzumaci potravy, do které mohou tyto
latky ptejit z oballi béhem skladovéni.

e  Zdravotni vyznam

BPA je charakterizovan jako latka toxicka pro reprodukci v Kkategorii 1B (pravdépodobné puisobi
negativné na schopnost reprodukce u ¢loveéka). BPA dokaze napodobit estrogen a tim ovliviiovat hormonalni
rovnovahu v organismu. Podle nékterych studii existuje souvislost mezi vystavenim organismu bisfenolu A a
rizikem karcinomu v pozd&jsim obdobi. Nékteré studie poukazaly i na problémy s obéhovym systémem..
Vyzkum z roku 2008 prokazuje, ze BPA plsobi na nervovou soustavu a u déti zplisobuje hyperaktivitu,
problémy s pozornosti a zvySenou nachylnost ke zneuzivani navykovych latek.

e Biologicky monitoring

Expozice BPA miize byt odhadnuta z nalezenych hodnot v moci. Po poziti sty je BPA rychle
metabolizovan ve stfevech a jatrech. VétSina BPA v moci je vylu¢ovana v konjugované formé jako BPA-
glukuronid nebo BPA-sulfat. Pro méteni celkového (volného/nekonjugovaného a konjugovaného) BPA v
moc¢i se pouzivd pied vlastni analyzou enzymatickd uprava (rozstépeni konjugované vazby napf.
glukuronidazou a/nebo sulfatdzou). V ramci narodniho biologického monitoringu se jednd o prvni méteni
bisfenolti u déti, navazujici na sledovani dospélé populace (studenti VS) z roku 2013.

V roce 2011 bylo ve vSech zemich EU zakazano pouzivani bisfenolu A v kojeneckych lahvich. V
probihajicim mezindrodnim projektu HBM4EU jsou bisfenoly zafazeny na prvni seznam prioritnich
(emergentnich) latek.
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3.5.2 Kreatinin
. Obecné informace

Kreatinin vznika ve svalech z kreatininfosfatu v mnozstvi, které je imérné svalové hmot¢. Vylucuje se
z téla relativné stalou rychlosti, ktera je jen velmi malo ovlivnéna fyzickou zatézi nebo stresem a neni
ovlivnéna dietou ani teplotou nebo objemem piijimanych tekutin. Proto kreatinin ptfedstavuje dilezitou
vztaznou veli¢inu pfi analyze moci. Uplatiiuje se pii eliminaci rozdili v koncentraci jednotlivych vzorki moci.
Pro zajisténi kvality analyz, pii expozici toxickym latkdm v zivotnim i pracovnim prostiedi, je spravné
stanoveni koncentrace kreatininu stejné diilezité jako stanoveni analytu (toxické latky) samotného.

e REFERENCE

C. VIAU, M. LAFONTAINE, PAYAN, J. P.,. Creatinine normalization in biological monitoring
revisited: the case of 1-hydroxypyrene. International Archives of Occupational and Environmental Health
[online]. 2004, 77(3), 177-185 [cit. 2019-08-05]. DOI: 10.1007/s00420-003-0495-9. ISSN 0340-0131.
Dostupné z: http://link.springer.com/10.1007/s00420-003-0495-9
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3.6 Charakteristika sledované popula¢ni skupiny (déti ve véku 5 a 9 let)

V ramci biologického monitoringu bylo v roce 2019 analyzovano 379 archivnich vzork moci. Jednalo
se 0 vzorky odebrané v roce 2016 v ramci preventivnich prohlidek u déti ve véku 5 a 9 let v péti lokalitach -
v Praze, Liberci, Ostravé, Zd’aru nad Sazavou a v Kutné Hofte.

Udaje byly &erpany z dotazniktl pro biologicky monitoring vypliiovanych rodié¢i oslovenych déti pii
odbérech biologického materialu (mo¢) od jednotlivych G¢astnikid. Odbér vzorkt probéhl nejpozdéji do 14
dnti od vyplnéni dotazniku. Data jsou zpracovana formou popisné statistiky (Tabulka 1).

Pohlavi

Z celkového pocétu 379 déti bylo 55% chlapci (208 osob) a 43% divek (141 osob). 2% zucastnénych (7
osob) pohlavi neuvedlo. V zastoupeni chlapct a divek nebyly vyznamné rozdily mezi lokalitami.

3.6.1 Vek

Sledovany byly déti ve véku 5 (40%) a 9 let (60%). Nejvétsi rozdil v zastoupeni podle véku vykazovala
Ostrava, kde bylo 31% ucastnik studie pétiletych a 69% devitiletych.

3.6.2 BMI

U déti byl vypocitan body mass index, ktery se pro déti star$i péti let pouziva k posouzeni hmotnosti
(Tabulka 2). Vysledky rozdélené podle véku a pohlavi jsou uvedeny v Tabulka 3.

3.6.3  Vzdelani matky

Z celkového souboru 379 o0sob, uvedlo 44% matek stiedoSkolské vzdélani, 31% vysokoskolské
vzdélani, 15% vyucni obor a 6% zakladni vzdélani. 4% otdzku nezodpovedélo.

3.6.4 Bydliste

VétSina zGcastnénych déti méla bydlisté na predmésti (177 osob), v centru mésta 95 osob, 77 rodict
zucastnénych déti uvedlo, ze bydli na vesnici a 12 v primyslové oblasti. 18 respondentt bydlisté neuvedlo.

3.6.5 Koureni v domacnosti

11% ucastnikl studie uvedlo, ze v domécnosti déti se vyskytuje alespon jeden kutak, 85% domdacnosti
bylo ¢isté nekutackych. 4% osob odpovéd’ neuvedlo. Podil domécnosti, kde byly déti vystaveny pasivnimu

v

3.6.6  Financni situace rodiny

Financni situace byla hodnocena na Skale od 1 (zcela uspokojivd) do 6 (zcela neuspokojiva). Celkové
zastoupeni jednotlivych odpovédi znazornuje Graf 1. 31 0sob (8%) na otazku neodpovédélo. Celkovy piehled
odpovédi znazoriuje Tabulka 4.
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Financni situace rodiny

29, 2%

6%

22%

28%

ml m2 3 4n05m6

Graf 1: Finan¢ni situace rodiny
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4 Vysledky analyz

Vysledky analyz biologického monitoringu jsou prezentovany ve formé tabulek jak pro jednotlivé
sledované oblasti, tak souhrnné pro celou populacni skupinu.

Podle doporuc¢eni WHO (WHO, 1996) jsou analyty v moc¢i hodnoceny pouze u vzorkia s hodnotou
kreatininu v rozmezi 0,3 — 3,0 g/L (379 z 398 vzorkd moce).

Bisfenol A nebyl u 11 vzorkl analyzovan z diivodu matri¢ni interference.

V piipadé zjisténi koncentrace sledované latky v matrici pod limitem kvantifikace (LOQ) byla pro dalsi
hodnoceni pouzita hodnota rovna 2 meze stanovitelnosti dané metody. U BPF byl pocet vzorkt s hodnotami
pod LOQ dané analytické metody vyssi nez 50 % a nebyl tedy dale statisticky hodnocen (Tabulka 5)

4.1 Bisfenoly AaS

Stfedni hodnota (median) obsahu bisfenolu A v moci déti ¢inila 1,32 ng/ml a byla fadové vyssi
(p<0,001) nez median bisfenolu S (0,10 ng/ml).

cvwr

cv v

od souhrnu ostatnich lokalit vyznamné neliSily.

Nebyly nalezeny vyznamné rozdily mezi chlapci a divkami nebo mezi 5-ti a 9-ti letymi détmi (Graf 3 a
Graf 4).

Némecka komise pro biomonitoring stanovila jako mezni hodnotu z hlediska zdravotniho rizika
koncentraci 100 ng/ml BPA v moci. Tato mezni hodnota byla piekro¢ena ve dvou vzorcich ze skupiny 5-ti
letych déti (hodnoty 203,55 a 186,44 ng/ml). Ze souboru 9-ti letych déti tuto hodnotu nepiesahl Zadny vzorek.

Celkovy piehled vysledkt zobrazuje Tabulka 6.
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Median koncentrace BPA a BPS v sledovanych lokalitach
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Graf 2: Median koncentrace BPA a BPS ve sledovanych lokalitach

Median koncentrace BPA a BPS podle véku
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Graf 3: Median koncentrace BPA a BPS podle véku
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Median koncentrace BPA a BPS podle pohlavi
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Graf 4: Median koncentrace BPA a BPS podle pohlavi

REFERENCE
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values for emerging substances, inventory of reference and HBM values in force, and working principles of
the German Human Biomonitoring Commission. International Journal of Hygiene and Environmental
Health [online]. 2017, 220(2), 152-166 [cit. 2020-05-18]. DOI: 10.1016/j.ijheh.2016.09.007. ISSN
14384639. Dostupné z: https://linkinghub.elsevier.com/retrieve/pii/S143846391630147X
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S5 Zavér
Predlozena zprava shrnuje vysledky biologického monitoringu za rok 2019. Vysledky jsou

prezentovany formou tabulek a grafi.

V ramci Cinnosti v roce 2019 byly analyzovany a hodnoceny bisfenoly A, F a S v archivovanych
vzorcich moci 5-ti a 9-ti letych déti, které se v roce 2016 zucastnily studie Zdravi déti.

Bisfenoly patii mezi vyznamné kontaminanty prakticky vSech slozek prostiedi s moznosti expozice
populace jak potravou (a vodou), tak inhalaci a kontaktem s pfedméty bézného uzivani a s rizikem
nezadoucich G¢inkl na populacni zdravi.

Bisfenol A vykazoval fadové vyssi hodnoty nez bisfenol S. Bisfenol F nebyl statisticky zpracovan kviili
vysokému (nadpolovi¢énimu) vyskytu hodnot pod LOQ (65%). Zdravotné¢ vyznamné limitni hodnoty
stanoveny pro BPA (100 ng/ml) byly piekroéeny u 0,5 % vzorku (2 pétileté déti).

Cv v

nebyly pozorovany zddné vyznamné rozdily.

V dals$im sledovani bude nutno vénovat pozornost jednak sledovani dlouhodobych casovych trendd, ale
zejména i novym latkdm kontaminujicim prostfedi a dopadu uplatiiované ptisnéjsi legislativy.

15



6 Tabulky

Tabulka 1: Déti — zakladni charakteristika souboru

~

Praha Liberec Ostrava | Zdarn.S. | Kutna Hora = Celkem
Pocet osob 90 72 94 90 33 379
chlapci 47 39 58 47 17 208
divky 40 31 36 42 15 141
neuvedeno 3 2 0 1 1 7
Vek
5 let 38 36 29 34 15 152
9 let 52 36 65 56 18 227
Bydlisté
centrum 25 21 32 10 7 95
prumyslova oblast 0 0 10 1 1 12
predmésti 50 42 40 35 10 177
venkov 10 5 12 41 9 77
bez odpovédi 5 4 0 3 6 18
Vzdélani matky
zakladni vzdélani 6 5 9 1 0 21
ucebni obor 7 11 21 11 5 55
stiedosSkolské vzdélani 34 28 41 47 18 168
vysoko$kolské vzdélani 39 23 23 30 4 119
bez odpovédi 4 5 0 1 6 16
Koufeni v domacnosti
ano 13 4 22 0 1 40
ne 74 63 72 88 25 322
bez odpovédi 3 5 0 2 7 17

Tabulka 2: Body mass index (BMI)*

chlapci divky

Perc. | 3. 10. |25, |50. |75 |90. |97. |3. 10. |25. |50. |75 |90. |97

5let | 13,1 | 13,8 | 145 | 154 | 16,4 |17,5 | 18,7 | 128 | 135 | 14,2 |152 | 16,3 | 17,3 | 185

Olet | 13,4 | 14,2 | 151 | 16,3 | 17,7 | 193 | 21,3 |13,0 | 139 |149 |16,2 | 17,8 |195 | 215

*http://www.szu.cz/publikace/data/detska-obezita)
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Tabulka 3: BMI u sledované popula¢ni skupiny

Chlapci 5 let Chlapci 9 let Divky 5 let Divky 9 let
pramér 15,4 17,0 15,2 17,0
rozmezi 11,2-19,2 10,7 - 33,7 12,5-20,8 12,6 — 25,4
Tabulka 4: Finan¢ni situace rodiny
Praha Liberec Ostrava Zdarn.S. | Kutnd Hora | Celkem
1 (zcela uspokojiva) 28 29 30 29 7 123
2 27 20 21 24 13 105
3 19 9 29 24 4 85
4 8 3 4 6 1 22
5 2 1 2 1 1 7
6 (zcela neuspokojiva) 3 0 1 2 0 6
Bez odpovédi 3 10 7 4 7 31
Tabulka 5: Hodnoty LOQ u sledovanych analyti
LOQ (ng/ml) % vzorka < LOQ
BPA 0,15 2%
BPS 0,08 44%
BPF 0,26 65%
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Tabulka 6: Souhrnné vysledky prezentované formou popisné statistiky

BPA (ng/ml) | BPS (ng/ml) | kreatinin (g/l) Bpkﬁeggg’ g Bisré:_f/ g
Celkem
N 368 379 379 368 379
Xa 3,38 0,26 1,09 3,29 0,25
Xq 1,40 0,10 0,98 1,43 0,11
Me 1,32 0,10 1,00 1,38 0,10
Kvo1 0,44 0,04 0,54 0,53 0,03
Kvo.2s 0,75 0,04 0,73 0,77 0,05
Kvo.75 2,48 0,18 1,38 2,39 0,18
Kvog 5,28 0,35 1,75 4,20 0,37
Kvo.gs 7,24 0,79 1,95 7,10 0,67
Humin 0,07 0,04 0,30 0,04 0,02
Himax 203,55 8,09 2,83 225,16 9,87
Praha
N 88 90 90 88 90
Xa 1,80 0,24 1,06 1,53 0,19
Xq 1,02 0,09 0,96 1,05 0,09
Me 0,95 0,04 0,93 1,16 0,07
Kvoi 0,35 0,04 0,57 0,44 0,03
Kvo.2s 0,56 0,04 0,73 0,63 0,05
Kvo.7s 1,95 0,17 1,37 1,81 0,14
Kvos 3,71 0,27 1,68 2,46 0,29
KVvo.ss 6,36 0,78 1,97 3,84 0,50
Hemin 0,07 0,04 0,31 0,05 0,02
Himax 21,73 6,49 2,83 9,68 4,78
Liberec
N 69 72 72 69 72
Xa 2,17 0,34 0,99 2,52 0,32
Xg 1,54 0,14 0,91 1,71 0,16
Me 1,50 0,14 0,91 1,64 0,14
Kvo. 0,58 0,04 0,53 0,59 0,05
Kvo.2s 0,96 0,04 0,68 1,10 0,08
Kvo7s 2,61 0,21 1,29 2,56 0,28
Kvos 3,97 0,37 1,64 4,69 0,39
Kvo.gs 5,30 1,35 1,79 5,44 1,16
Hemin 0,26 0,04 0,34 0,23 0,023
Humax 19,00 8,07 1,95 31,73 5,920
Ostrava
N 89 93 93 89 93
Xa 5,33 0,24 1,15 4,79 0,23
Xq 1,80 0,10 1,05 1,72 0,10
Me 1,58 0,10 1,11 1,46 0,09
Kvo. 0,61 0,04 0,57 0,62 0,03
Kvo.2s 0,92 0,04 0,81 0,81 0,04
Kvo.7s 3,00 0,18 1,40 2,91 0,19
Kvos 5,89 0,42 1,76 5,16 0,43
KVo.ss 9,77 0,63 1,89 10,54 0,52
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Humin 0,07 0,041 0,32 0,09 0,02
Himax 186,44 5,269 2,75 171,84 4,84
Zdar nad Sazavou
N 90 90 90 90 90
Xa 2,02 0,23 1,09 1,87 0,26
Xg 1,30 0,10 0,97 1,34 0,10
Me 1,33 0,10 0,99 1,33 0,10
Kvoi 0,44 0,04 0,47 0,55 0,04
KVo2s 0,77 0,04 0,64 0,84 0,05
Kvo.7s 2,18 0,16 1,43 2,14 0,16
Kvos 3,72 0,32 1,84 3,53 0,28
Kvogs 6,38 0,69 2,04 4,43 0,66
Hmin 0,07 0,04 0,30 0,04 0,02
Himax 11,80 6,50 2,80 12,79 9,87
Kutna Hora
N 31 33 33 31 33
Xa 8,91 0,23 1,20 9,38 0,19
Xg 1,60 0,09 1,09 1,47 0,08
Me 1,27 0,04 1,11 1,08 0,07
Kvoi 0,46 0,04 0,65 0,44 0,03
Kvo.s 0,73 0,04 0,80 0,66 0,03
Kvo7s 2,71 0,14 1,36 2,58 0,18
Kvos 7,61 0,24 1,77 7,26 0,24
KVoss 13,12 0,83 2,32 9,96 0,53
Hmin 0,07 0,04 0,39 0,13 0,02
Himax 203,55 3,16 2,71 225,16 2,33
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9 Seznam zkratek

BMI body mass index

BPA bisfenol A

BPF bisfenol F

BPS bisfenol S

CIA Cesky institut pro akreditaci
HBM4EU Human biomonitoring for Europe
HBM Human biomonitoring commission
KHS Krajska hygienické stanice

LOQ limit kvantifikace

SOP Standardni operacni protokol
SzU Statni zdravotni ustav

WHO Svétova zdravotnicka organizace
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