UNIVERZA V LJUBLJANI
FAKULTETA ZA FARMACIJO

NUSA POGORELEC LESAR

DIPLOMSKA NALOGA
VPLIV IZPOSTAVLIJENOSTI NOSECNIC ZIVEMU SREBRU NA PREZGODNIJI
POROD IN NIZKO PORODNO TEZO

VISOKOSOLSKI STROKOVNI PROGRAM LABORATORIJISKE BIOMEDICINE




Diplomsko nalogo na Fakulteti za farmacijo sem opravljala pod mentorstvom doc. dr.
NataSe Karas Kuzelicki in somentorja prof. dr. Joska Osredkarja. DolocCitve zivega srebra v

krvi so bile izvedene v laboratoriju na Klini¢nem institutu za Klini¢no kemijo in biokemijo.

ZAHVALA

Rada bi se zahvalila svojemu somentorju prof. dr. Josku Osredkarju za strokovno
svetovanje in spodbudo pri nastajanju diplomskega dela. Mentorici, doc. dr. Natasi Karas

Kuzeli¢ki, ki me je kljub pomanjkanju ¢asa prijazno sprejela, ko sem to potrebovala.

Hvala star§em za potrpezljivost in spodbujanje brez pretiranega pritiska, ceprav vem, da sta
oba komaj ¢akala, da v roke dobita tole modro diplomo. Tu jo imata, uzivajta!

Hvala bratu Luki za ve¢ kot dobrodoslo razumevajoce ignoriranje z vpraSanji o napredku
diplome. Ti ze ves, kako je ...

Sebastjanu, ki je bil z mano, ko sem se odlocila za Studij, ves €as Studija in potem, ko sem

se odlocila za drugo pot. Hvala, da si me razumel in podpiral, vem, da ni bilo lahko.

In, ne nazadnje, hvala mojim prijateljicam Barbari, Ljubici, Nadji in Speli za takino in
drugacno motivacijo in lepe trenutke ter sosedi Poloni, ki je s svojim farmacevtskim

navdusenjem skusala vplivati name, kakor je lahko.




IZJAVA

Izjavljam, da sem diplomsko delo izdelala samostojno pod vodstvom mentorice doc. dr.

Natase Karas Kuzelicki in somentorja prof. dr. Joska Osredkarja, mag. farm.

Ljubljana, september 2016

Predsednik diplomske komisije: izr. prof. dr. Simon Zakelj

Clan diplomske komisije: asist. dr. Tilen Kranjc




KAZALO

(U170 0 OO 9
1.1 SPLOSNO O NOSECNOSTL....cocoriuireireiieiereseieies s isssesse s 9
1.2 PREZGODNJII POROD.........oovieieeiesesiseeesssssssiessessssssessesssss s sssssnsses s 9
1.3 VZROKI ZA PREZGODNJI POROD ......c.ooomvirreneeeeeeeseeiesseessssiessessssssnsennoen 10

1.3.1  DEJAVNIKI TVEGANJA ZA PREZGODNJI POROD ........cc.ccocvvreerrrnean.. 11
1.4 NIZKA PORODNA TEZA ....cooviiiiiieiereresssieses e esee s, 11

1.41 DEJAVNIKI, KI VPLIVAJO NA NIZKO PORODNO TEZO.................... 12

ZIVO SREBRO .....ooooiiiieeieeeesee e ee e ee e es s sas s s asnaansanes 13
2.1 SPLOSNO O ZIVEM SREBRUL........cccoiiuiieererersiieiesierieeeeseesess s s sessesassssnenes 13
2.2 ANORGANSKO ZIVO SREBRO ......cooouiiuiiereereieienieeieeeeeessssses s sen e snenes 13

221 ZASTRUPITEV IN ZDRAVLJENJE ZASTRUPITVE Z ANORGANSKIM
ZIVIM SREBROM ..ot et e ee et e e s e e e es e e s et e e et e e es e ees et e e ese e eserenerans 14

2.3 ORGANSKO ZIVO SREBRO .....ooeeeeeeeeeeeeee oo en e e e e enaeen e 15

231 ZASTRUPITEV IN ZDRAVLIENJE ZASTRUPITVE Z ORGANSKIM

ZIVIM SREBROM ..ottt 16
2.4  TOKSICNOST ZIVEGA SREBRA PRIOTROCIH ........c..cocoouevmrererceerriereenens 17
2.5 KROZENJE ZIVEGA SREBRA V OKOLIU .....c.coooveiieieiceieeeseeieeeseeesesienee s 18
2.6 MEJNE VREDNOSTI IZPOSTAVLIENOSTI ....ovoivireeireereeeeeeeeees s 20
2.7 MEJINE VREDNOSTI PRI ZARODKU ......cooovveiiseeeeieeeeeeeeesiesseensessesnensenees 21

2.8 KRI KOT BIOLOSKI VZOREC ZA DOLOCANJE IZPOSTAVLJENOSTI
ZIVEMU SREBRU ..o oottt e e et e et et e et e e s et ee e e er e ees et e e er e e er et en e en s, 21

2.9 LASJE KOT BIOLOSKI VZOREC ZA DOLOCANIE IZPOSTAVLJENOSTI

ZIVEMU SREBRU ..o oot e e et e e e et e e et e e s et ee e eeer e e s et e e er e e esesenereeena, 22
210  IZLOCANIJE ZIVEGA SREBRA IZ ORGANIZMA .....ccoooeeeeeeeeeeeeereeeerenn, 22
211  METODA DOLOCANJA KONCENTRACIE Hg ......coovvvvevviiieseeesererens 22



Lesar N.: Vpliv izpostavljenosti nosecnic Zivemu srebru na prezgodnji porod in nizko porodno tezo

3

4

6
7
8

NAMEN DELA .....cooooioeeeieieeeetee et sas s ssss s sensesn s 24
MATERIALI IN METODE .......oovvoeieieveeeeeeeeeiee e esses e esss s snsessasnsnsens 24
41  POPULACIJA IN VZORCENIE .....oviveeiereeeeiesiesseseesesessssessies s sessans s 24
411  VZORCENIE LAS......cooiiiiieeeeeeeeeeeveeee e ee e ee s 24
412  VZROCENJE POPKOVNICNE KRVI .......cccooviiimrirriiereeresessesiesieeeeienienens, 25
413 ATOMSKA ABSORPCIJSKA SPEKTROMETRIJA HLADNIH PAR......25
4.2 ZBIRANJE PODATKOV Z VPRASALNIKI ......cooovviieiirnrnrneescisies e 25
4.3  STATISTICNA OBDELAVA PODATKOV .....cooooiieieeeierereseseieesesseseeeiensnnes 26
REZULTATIIN RAZPRAVA ..o ee e 27

51 VPLIV KONCENTRACWE Hg V LASEH NA KONCENTRACHNO V
POPKOVNICNI KRV ..ottt eee e ee e ee e e e es e s e e e eeseeseesesee et eeseeseeran e 30

5.2  VPLIV Hg V LASEH MATERE NA PORODNO TEZO NOVOROJENCKA .. 31

5.3  VPLIV HgV LASEH MATERE NA GESTACIJSKO STAROST.......cccoceveven. 32
54 VPLIV Hg V POPKOVNICNI KRVI NA PORODNO TEZO
NOVOROJTENCKA ......cooouetieesieisesiieesesieseesesisss s sessssessesssssssssssesssssssessssss s sensassnsans 34
5.5  VPLIV Hg V POPKOVNICNI KRVI NA DOLZINO NOVOROJENCKA .......35
5.6  VPLIV Hg V POPKOVNICNI KRVI NA GESTACIISKO STAROST ............. 36

57 VPLIV KADILSKEGA STATUSA MATERE NA KONCENTRACIJO Hg V
LASEH, GESTACIJSKO STAROST, PORODNO TEZO IN DOLZINO
NOVOROTENCK A ... oot e e e e et e e e et e s e e e e es e e e e et e s e e et e et e e seereesaas 37

5.8 RAZPOREDITEV KONCENTRACI) Hg V LASEH GLEDE NA STAROST

MATERE OB PORODU.........coiiiiiiiiiiie s 42
SKLEP s 45
LITERATURA .o e 46
PRILOGE ... e 52



Lesar N.: Vpliv izpostavljenosti nosecnic Zivemu srebru na prezgodnji porod in nizko porodno tezo

KAZALO SLIK:
Slika 1: Prikaz tremorja zaradi zastrupitve z zZivim srebrom skozi pisavo..........cccevveriunenns 18
Slika 2: Prikaz krozenja Zivega srebra v oKOljU ........covviiiiiiiiiiic 20

KAZALO GRAFOV:
Graf 1: Porazdelitev koncentracije Hg vV 1aseh. ..o, 27
Graf 2: Porazdelitev koncentracije Hg v popkovnicni Krvi........ccoovviiiiiiiiiiiniiiiciiicns 28

Graf 3: Razmerje med koncentracijo Hg v laseh matere in koncentracijo Hg v popkovni¢ni

KTV s 30
Graf 4: Vpliv koncentracije Hg v laseh matere na porodno tezo dojencka...........ccccceeneeenn 32
Graf 5: Vpliv koncentracije Hg v laseh matere na gestacijsko Starost............ccccceevvereennenn. 33
Graf 6: Vpliv koncentracije Hg v popkovnicni krvi na porodno t€Zo ..........cccocevevvvrieennnnns 34
Graf 7: Vpliv koncentracije Hg v popkovni¢ni krvi na dolZino novorojencka................... 35
Graf 8: Vpliv koncentracije Hg v popkovni¢ni krvi na gestacijsko starost..........c.cccceenee... 36
Graf 9: Razlike v gestacijski starosti ploda med kadilkami in nekadilkami ....................... 38
Graf 10: Razlike v dolzini novorojenc¢ka med kadilkami in nekadilkami.............cc.coevvenen. 39
Graf 11: Razlike v porodni tezi ploda med kadilkami in nekadilkami.............ccccooeriiennnns 40
Graf 12: Razlike v koncentraciji Hg v laseh med kadilkami in nekadilkami...................... 42
Graf 13: Koncentracija Hg v laseh glede na starost matere ob porodu ...........cccccveevvriennee. 43
KAZALO TABEL.:

Tabela I: Lastnosti ZIVEZA STEDIA ......ccverviriiriiiiiiieieieie ettt 13
Tabela II: Osnovni statistiéni podatki 0 VZOICih.........cccovviiiiiiiiiiii 27
Tabela III: Osnovni statistis¢ni podatki, razdeljeni po skupinah............ccccocoeiiiiiiinnnnn. 29
Tabela 1V: Starost matere 0D POrOUU............oviiiiiiiiiee e 43
Tabela V: KrajSa anketa, izvedena v prvem trimesecju n0S€CNOSt .......cvverrvveeriiveeriieeennne. 53



Lesar N.: Vpliv izpostavljenosti nosecnic Zivemu srebru na prezgodnji porod in nizko porodno tezo

POVZETEK

Zivimo v &asu, ko je obremenjenost okolja najvi§ja doslej, prav tako je tudi obremenjenost
ljudi izjemna. Stres, natrpani urniki, neredno prehranjevanje in drugi nezdravi vzorci, ki se
jim predajamo, vplivajo na zdravstveno stanje posameznika. Ko si le vzamemo nekaj
minut ¢asa na teden za rekreacijo, pa dihamo industrijsko obremenjen zrak, pogosto poln
tezkih kovin.

Se posebej v noseénosti, enem najobéutljivejsih obdobij v Zivljenju Zenske, Sta zdravo
okolje in zdrava prehrana izjemnega pomena.

Zivo srebro je strupena in trdovratna kovina. Redko ga najdemo v samorodni obliki,
obi¢ajno tvori zlitine. Najbolj poznane so amalgamske zlitine, ki se jih Se vedno, sicer
vedno manj, uporablja v zobozdravstvu. Pogosto se zivo srebro uporablja tudi v
termometrih. Da bi se izognili nevarnosti ob razbitju takSnega termometra, se priporoca
uporaba elektronskih merilcev temperature. Najpogosteje pa do vnosa Zivega srebra v telo
pride prek uzivanja rib. Znano je, da so najbolj rizi¢ne plenilske ribe, v teh je namrec¢
najvec najbolj strupene oblike zivega srebra, metil Zivega srebra.

Obremenjenost organizma z Zzivim srebrom ocenimo na osnovi dolo¢itve njegove
koncentracije v laseh. Z diplomsko nalogo smo zeleli ugotoviti, ali prisotnost Zivega srebra
v laseh nose€nice in v popkovni¢ni krvi vpliva na trajanje nosec¢nosti, porodno tezo in
dolzino novorojencka. Prav tako smo ugotavljali povezavo kadilskega statusa in starosti
nosecnice z omenjenimi lastnostmi novorojencev.

V nasi raziskavi je imelo najve¢ nose¢nic koncentracijo Hg v laseh niZjo od 500 ng/g, pri
¢emer je bila najniZja 24 ng/g, najvisja pa 2439 ng/g.

V popkovni¢ni krvi je bila najnizja koncentracija 0,16 ng/g, najvisja pa 14,05 ng/g.
Ugotovili smo povezavo med koncentracijo Hg v laseh matere in koncentracijo v
popkovni¢ni krvi novorojencka, kar potrjujejo Stevilne Studije, ki so prav tako dokazale
prehajanje Hg skozi placento. Ne moremo pa na podlagi koncentracije Hg v laseh
napovedati trajanja nosecnosti, porodne teze ali dolzine novorojencka. Prav tako teh

parametrov niso napovedovale koncentracije Zivega srebra v popkovnicni krvi.



Lesar N.: Vpliv izpostavljenosti nosecnic Zivemu srebru na prezgodnji porod in nizko porodno tezo

ABSTRACT

We live in an era with the highest environment pollution so far, and with people being
under constant strain of everyday life. Stress, busy schedules, irregular diet and other
unhealthy habits have a big impact on everyone’s health. And when people finally do get a
few minutes of weekly exercise, it is usually in an environment where they breathe
industrially polluted air, full of heavy metals.

A clean environment and a healthy diet are especially important during pregnancy, one of
the most delicate periods in a woman's life.

Mercury is a toxic and obstinate metal. It is rarely found in its elementary form and usually
forms alloys. The most known alloys are amalgams, which are still — although less and less
— used in dentistry. Mercury is also often found in thermometers. In order to avoid the
danger when breaking such a thermometer, the usage of electronic measuring devices is
advised. However, the most frequent way of how mercury enters one’s body is by eating
fish. It is commonly known that predatory fish pose the greatest risk, since they contain the
biggest amount of the most toxic mercury form, i.e. methylmercury.

The degree of mercury exposure is evaluated on the basis of its levels in hair specimens.
This paper aims to discover whether the presence of mercury in a pregnant woman’s hair
and umbilical cord blood influences the duration of pregnancy and the baby’s birth weight
and length. Furthermore, the correlation between smoking status, the expectant mother’s
age and the afore mentioned baby features was being surveyed.

The majority of the pregnant women in this survey had their hair mercury level under 500
ng/g, the lowest being 24 ng/g and the highest one of all 2439 ng/g.

The lowest Hg level in cord blood was 0,16 ng/g, and the highest 14,05 ng/g.

The correlation between the expectant mothers” Hg levels in hair and cord blood was
established, and that has been confirmed by several studies that also prove the Hg transfer
through the placenta. However, the Hg levels in hair cannot be sufficient ground for
predicting the pregnancy duration, the baby’s birth weight or length. Moreover, these very

same parameters were not predicted by the umbilical cord mercury levels, either.
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1 UVOD

1.1 SPLOSNO O NOSECNOST]

Nosecnost je obdobje od spocetja oziroma zanositve pa do poroda oziroma rojstva otroka.
Potem ko spermij oplodi jajéece, se to ugnezdi v steno maternice. Ce noseénost poteka po
pri¢akovanjih, se kmalu zaénejo razvijati posteljica, embrio oziroma zarodek in kon¢no
fetus ali plod. Noseénost praviloma traja 40 tednov od prvega dne zadnje menstruacije in je
razdeljena v tri trimesecja (1).

Prvo trimesecje oznacujemo od spocetja do 12. tedna nosecnosti, drugo od 13. do 27. in
zadnje, tretje trimesecje od 28. do 40. tedna oz. poroda.

Nosecnosti, ki jih zdravnik ginekolog prepozna kot bolj tvegane, se oznaci kot rizi¢ne
nosecnosti, kar pomeni, da bo nosec¢nica morala upostevati bolj ali manj stroge napotke
zdravnika, obiajno to pomeni manjSo fizicno aktivnost oziroma pocitek, takSnim

nosecnicam pa pripada tudi ve¢ pregledov in dodatnih preiskav pri specialistih (2).

1.2 PREZGODNIJI POROD

Najpogostejsi zaplet v nose¢nosti je prezgodnji porod. Po definiciji Svetovne zdravstvene
organizacije je prezgodnji porod tisti pred 37. tednom nosecnosti, to je tri tedne in ve¢ pred
priCakovanim dnevom poroda. Ob danasnjem znanju je za novorojencka resni¢no
ogrozajo¢ prezgodnji porod pred 32. tednom nose€nosti, kar je 8 in ve¢ tednov pred
pricakovanim dnevom poroda. Zelo prezgodnji porod imenujemo porod pred 32. tednom

nosecnosti, izjemno (ekstremno) prezgodnji pa porod pred 28. tednom nosecnosti (3).

Predvideni datum poroda izrauna zdravnik, obi¢ajno je to 280 dni od zadnje menstruacije.
Vendar podatki kazejo, da le stiri odstotke Zzensk rodi 280. dan in le 70 odstotkov znotraj
desetih dni od predvidenega datuma, cetudi je rok postavljen s pomocjo ultrazvoka.

Studija, ki so jo leta 2013 zakljuéili na National Institute of Environmental Health Sciences
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v ZDA pod vodstvom dr. Anne Marie Jukic, pa ugotavlja, da povpre¢ni ¢as od ovulacije do
rojstva traja 268 dni — 38 tednov in dva dneva — ter da trajanje nosec¢nosti variira do 37 dni.
StarejSe zenske povprecno rodijo kasneje, z vsakim dodatnim letom starosti matere se
noseénost podalj$a za en dan. Zenske z vi§jim indeksom telesne mase ob porodu so prav
tako imele daljSo nosec¢nost; pa tudi zenske, ki so v preteklosti ze imele daljSe nosecnosti,

so imele tudi nadaljnje nosecnosti praviloma daljse (4).

Kljub stevilnim prizadevanjem na podrocju perinatologije ostaja nedonoSenost Se vedno
najvecji problem. V obdobju od leta 1987 do 1998 je bilo v Sloveniji 5,35-6,21 %
prezgodnjih porodov. Zgovoren je tudi podatek, da gre skoraj 70 % perinatalne umrljivosti

in velik del obolevnosti prav na ra¢un nedonos$enosti (5).

Vec kot 15 milijonov otrok na svetu se vsako leto rodi prezgodaj in ve¢ kot milijon jih
umre $e pred prvim rojstnim dnevom (6). Prezivetje nedonosenckov do 26. tedna je po
raziskavi EPICure le 39 %. V starosti dveh let in pol je bilo 23 % od prezivelih
nedonosenckov, ki so se rodili pred 26. tednom, hudo prizadetih (7). V Sloveniji
perinatalne podatke zbiramo v Nacionalnem perinatalnem informacijskem sistemu (NPIS)
ze od leta 1986. Po teh podatkih je prezgodaj rojenih otrok v Sloveniji nekaj ve¢ kot 1000
na leto, kar pomeni okrog 5 % vseh zivorojenih otrok. Od tega je ena petina

nedonosenckov rojena pred 32. tednom nosecnosti (8).

1.3 VZROKI ZA PREZGODNIJI POROD

Vzrokov za prezgodnji porod je veliko in se med seboj prepletajo. Pomembno vlogo igra
ve¢ dejavnikov, okolijskih in genetskih, izjemnega pomena pa je, da te dejavnike tudi
prepoznamo. V grobem lahko re¢emo, da prezgodnji porod delimo na spontanega in

latrogenega (indicirani).
Za spontani prezgodnji porod Stejemo porode, kjer se popadki za¢nejo med 22. in 37.

tednom nosecnosti in lahko vodijo v prezgodnji porod pred 37. tednom, v priblizno 50 %

pa prenehajo (lazni prezgodnji porod).

10
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Iatrogeni prezgodnji porod je umetno sprozen porod, kadar sta ogrozena mati (nadaljnja
nosecnost bi poslabsala bolezensko stanje matere ali celo ogrozila njeno zivljenje — recimo
hipertenzivne bolezni, bolezni ledvic ali srca, nekatere sistemske bolezni) in/ali plod (slabo

intrauterino okolje) (9).

1.3.1 DEJAVNIKI TVEGANJA ZA PREZGODNJI POROD
Velikokrat tocni razlogi za prezgodnji porod niso znani, obstaja pa nekaj priznanih
dejavnikov tveganja:
e predhodni prezgodnji porod,
e vecplodna nose€nost,
e (e je med dvema nose¢nostma minilo manj kot Sest mesecev,
e nosecnost po oploditvi in vitro,
e teZave z maternico, materni¢nim vratom ali posteljico,
e Kkajenje ali uzivanje drog med nosecnostjo,
e podhranjenost matere,
e nezadostno pridobivanje teZe matere med nose¢nostjo,
e doloc¢ene infekcije,
e nekatera kroni¢na stanja, recimo visok krvni tlak ali sladkorna bolezen,
e nizek ali visok indeks telesne teze pred nosecnostjo,
e stresni dogodki, kot smo smrt bliZznjega ali nasilje,

e veckratni spontani splavi (9).

1.4 NIZKA PORODNA TEZA

Svetovna zdravstvena organizacija kot nizko porodno tezo definira teZo novorojenca pod
2500 g. V to definicijo nizke porodne teze spadajo t. i. zahirancki, torej donoSeni
novorojencki, kot tudi nedonosencki. Zelo nizka porodna teza pomeni tezo 1500 g ali

manyj, novorojencki z izjemno nizko porodno tezo pa ob rojstvu tehtajo najvec 1000 g (10).
Ker gresta nizka porodna teza in nedonoSenost pogosto z roko v roki, je tezko dolociti,

katere tezave ima novorojencek zaradi enega ali drugega. V splosnem pa velja, da nizka

porodna teza poveca moznosti za zaplete.

11
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Sledi nekaj najpogostejsih tezav pri otrocih z nizko porodno tezo:

nizka raven kisika ob rojstvu,

nesposobnost uravnavanja telesne temperature,
tezave pri hranjenju in pridobivanju teze,

okuzbe,

dihalne tezave zaradi nerazvitih pljuc,

nevroloske tezave,

prebavne tezave, Kot je nekrotizirajo¢i enterokolitis,

sindrom nenadne smrti dojencka ali SIDS (11).

Tezav ne razvijejo vsi otroci, ki se rodijo s prenizko telesno tezo. Nekateri se rodijo manjsi

in obicajno to ugotovi ze ginekolog na ultrazvoénih pregledih, kjer se dolocata velikost in

teza ploda. V teh primerih sta skrb in strah odve¢, saj so razlogi najverjetneje genetski.

1.4.1 DEJAVNIKI, KI VPLIVAJO NA NIZKO PORODNO TEZO

Dva glavna vzroka za nizko porodno tezo sta prezgodnji porod in zastoj rasti v maternici

(IUGR). Prezgodnji porod je opisan v prejSnjem poglavju. Pri insuficienci posteljice gre za

motnje delovanja posteljice. Za motnjo je znacilna nezadostna oskrba ploda s kisikom in

hranljivimi snovmi, prav tako pa je v obratni smeri ovirana detoksikacija ploda. Otroci se

po navadi rodijo majhni za gestacijsko starost, tudi ¢e nose¢nica normalno donosi.

Drugi dejavniki, ki vplivajo na porodno tezo:

prejSnje nosecnosti, ki so rezultirale v novorojencku z nizko telesno tezo ali
prezgodnjem porodu,

vecplodna nosecnost,

materni¢ne nepravilnosti,

nepravilnosti materni¢nega vratu,

zdravstvene tezave nosecnice,

povisan krvni tlak nose¢nice,

sladkorna bolezen nosecnice,

kajenje, alkohol in droge,

12
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¢ infekcije nosecnice ali ploda,
e neustrezno pridobivanje teze nosecnice,
e nosecnice afroameriskega izvora,

e starost nose¢nice manj kot 17 let (12).

2 ZIVO SREBRO

2.1 SPLOSNO O ZIVEM SREBRU

Zivo srebro, poimenovano po latinski besedi hydrargyrum, je naravni kemijski element, ki
ga uvrs¢amo med kovine. Pri sobni temperaturi je tekoce oblike, svetlikajoce srebrno bele
barve, zelo dobro prevaja elektriko, slabo pa toploto (13). V periodnem sistemu spada med
prehodne elemente, v Sesti periodi. Vrstno $tevilo Zivega srebra je 80, molska masa 200,59

g/mol. Vrelis¢e doseze pri 356,6 °C, zmrzisce pa pri —39,8 °C.

atomsko atomska vrelis¢e | talis€e | specificna | pritisk pare | topnost v vodi

Stevilo masa teza pri 20 °C pri 25 °C

80 200,59 3566 [389 |[1355¢g/ml [1,22 x 10° |6 x 10° /100
g/mol °C °C Pa mL

2.2 ANORGANSKO ZIVO SREBRO

Elementarno Zivo srebro je pri sobni temperaturi v tekocem agregatnem stanju in hlapi, pri
tem pa tvori Zivosrebrovo paro v elementarni obliki. Ce te pare vdihujemo, pride do
absorpcije v telo, zivo srebro se oksidira v dvovalentni ion Hg. Ker je za oksidacijo
potrebno nekaj Casa, je v krvi tudi nekaj neoksidirane zivosrebrove pare, ki pa nima naboja
in zlahka prehaja skozi krvno-mozgansko pregrado.

Pri manj$ih koncentracijah se zastrupitev kaZze z vplivom na centralno Zivcevje, pri visjih
pa se razvije kemi¢ni pnevmonitis. Najbolj, tj. okoli 80 %, se absorbira prek dihal, v
manjSih koncentracijah pa tudi prek prebavnih poti in skozi kozo. Ljudje, ki imajo
vstavljene amalgamske zalivke, lahko pricakujejo nekoliko poviSane vrednosti Zivega
srebra. Vrednosti niso to¢no dolocene, predvideva pa se, da se zivosrebrove pare izlocajo v

koli¢inah od 2,5 do 17,5 ng na dan.
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Pri anorganskih spojinah pa govorimo o enovalentnem in dvovalentem Hg, kot denimo
zivosrebrov (I) oksid in Zivosrebrov (II) klorid. Zivosrebrov (II) fluminat poznamo kot

eksploziv za detonatorje (15).

2.2.1 ZASTRUPITEV IN ZDRAVLIENJE ZASTRUPITVE Z ANORGANSKIM ZIVIM SREBROM

Pri zastrupitvah s spojinami anorganskega zivega srebra pride do korozij v ustni votlini in
zgornjih prebavilih, kjer zastrupljenec ¢uti bole¢ine. Praviloma jih spremljajo tudi bole¢ine
v prsnem kos$u z bruhanjem in krvavo drisko. Posledi¢no lahko pride do dehidracije in
Soka. Ob izpostavljenosti visokim koncentracijam Zivosrebrovih par (10 mg/m®) pride do
dihalne stiske, ki se kaze kot bronhitis, bronhiolitis, intersticijski pnevmonitis in/ali kaselj.
Zastrupitev povzroca tudi okvare ledvic in posledi¢no tudi njihovo morebitno odpoved in
smrt.

Ce je izpostavljenost daljsa in v nizjih koncentracijah, pa predvsem vpliva na centralno
zivéevje. Opazimo tremor, spremembe osebnosti, obcutek premikanja zob, bolec¢ino,
¢ezmerno slinjenje. Prav tako je zastrupljenec hitro utrujen, izgubi apetit in telesno tezo,

pogoste so motnje prebave (15).

Ce gre za akutno zastrupitev z anorganskim Zivim srebrom, je izjemno pomembno, da
ogrozeno osebo ¢im prej umaknemo iz okolja, kjer je poviSana koncentracija zivega srebra,
na Cist zrak.

Ce pride do tezkega dihanja in ledviéne odpovedi, je oseba Ze razvila kemiéni prevnonitis,
kar je treba zdraviti.

Ce je oseba zauzila anorganske spojine Zivega srebra, pa naj takoj spije mleko, s Gimer se
spodbudi bruhanje, in sicer zaradi pove¢anega izloanje Zelodéne kisline. Ce to ne
zadostuje, je treba opraviti $e izpiranje zelodca. Ker vemo, da anorganske spojine Zivega
srebra delujejo korozivno, se zastrupljencu da aktivno oglje in odvajala. Ce vseeno pride
do dehidracije, pa jo zdravimo z infuzijo vode in elektrolitov (15).

V kroni¢ni fazi zastrupitve z anorganskim Zivim srebrom pa se osredotocimo na izloCanje
zivega srebra iz organizma, pri ¢emer uporabljamo kelatorje, ki pa imajo doloc¢ene stranske
ucinke, denimo: penicilamin in 2,3-dimerkapto-1-propanol ali BAL se izlocata s se¢em, pri

c¢emer dodatno obremenita ledvice in povecujeta tveganje za toksi¢nost. Zato pri
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anorganskih zastrupitvah uporabljamo mezo-2,3-dimerkaptosukcinsko kislino oz. DMSA
ali mezo-2,3-dimerkapto-1-propansulfonat oz. DMPS (15).

2.3 ORGANSKO ZIVO SREBRO

Metilirane Zivosrebrove spojine so spojine, ki imajo atom Hg vezan na ogljikov atom.
Nastajajo naravno, s pomocjo mikroorganizmov, ki metilirajo anorgansko zivo srebro.
Organsko zivo srebro se absorbira skozi dihalne poti, prebavila ali kozo. Metilirano zivo
srebro ve¢inoma vnesemo oralno, s hrano, in se v 90 % absorbira v prebavilih.
Najpomembnejsa oblika izpostavljenosti metiliranemu Zivemu srebru je prek rib. Najvec

MeHg vsebujejo tiste, ki so vi§je v prehranjevalni verigi, torej plenilke (15).

Ker so ribe bogat vir beljakovin, mineralov, vitaminov, polinasi¢enih mas¢obnih kislin in
ker tudi sicer veljajo za Zzivila, ki pomagajo zmanjSevati tveganja za obolenja srca in
ozivlja, spodbujajo rast ploda in otrokov kognitivni razvoj, je dilema, ali naj nose¢nice

uzivajo ribe ali ne, na mestu.

Studija, ki so jo opravili raziskovalci na Harvardu in v kateri so ugotavljali, ali uzivanje rib
med nosecnostjo koristi ali $koduje razvoju mozganov otroka, ugotavlja, da je uzivanje rib
med nosecnostjo vplivalo na bolj$i kognitivni razvoj otrokovih mozganov, hkrati pa so
povisane vrednosti Hg vplivale na slabsi kognitivni razvoj mozganov.

Iz tega izhaja, da se noseCnicam svetuje uzivanje rib med nosecnostjo, a tistih, ki ne

vsebujejo povisane koncentracij Hg (16).

V drugi S$tudiji raziskovalci prav tako ugotavljajo, da je uZivanje rib za nose€nice
priporo€ljivo, navajajo tudi koli¢ine od 226 do 340 gramov na teden. Svetujejo uZivanje
lososa, kozic, lahke tune v plocevinkah ter soma in trske, odsvetujejo pa morskega psa,

mecarico in skuSo, ker vsebujejo visoke vsebnosti zivega srebra (17).

Metilirano zivo srebro ima veliko nasiCenost pare, vendar primeri zastrupitve pri
vdihavanju teh par niso znani.
So pa zelo toksi¢ne pare dimetil zivega srebra, ki lahko pri absorpciji skozi kozo povzroci

sistemsko toksi¢nost (15).

15



Lesar N.: Vpliv izpostavljenosti nosecnic Zivemu srebru na prezgodnji porod in nizko porodno tezo

2.3.1 ZASTRUPITEV IN ZDRAVLIENJE ZASTRUPITVE Z ORGANSKIM ZIVIM SREBROM

Kot omenjeno je najpomembnej$a med zastrupitvami tista z MeHg. Obicajno nastopi
zaradi prevelikega vnosa s hrano, torej ribami, pa tudi zaradi izpostavljenosti na delovnem
mestu ali onesnazenosti okolja.

Se posebej rizi¢na skupina so nosec¢nice, ker lahko zastrupitev povzroéi resne zaplete na
plodu. Izpostavljenost ploda povzro¢i veliko hujSe tezave kot izpostavljenost odrasle
osebe.

Metilirano Zzivo srebro se pretezno absorbira v prebavilih in prek krvno-mozganske
pregrade vdre v centralno Zivéni sistem. Tam povzro€i okvare nevronov. Kako se to zgodi,

zaenkrat Se ni pojasnjeno (15).

Hunter-Russllov sindrom
Hunter-Russllov sindrom je tipi¢na zastrupitev z metiliranim Zivim srebrom.
Znacilnosti sindroma so:

e ataksija,

e okvara senzori¢nih zivcev,

e zmanjSanje vidnega polja.

V zgodnji fazi zastrupitve se lahko kazejo blage parestezije, okvare obcutka za dotik v

okoncinah, na jeziku in ustnicah.

Pri zmerni zastrupitvi opazimo simptome kot pri Hunter-Russllovem sindromu pa tudi
okvaro sluha, ekstrapiramidne znake. Pri hujsi zastrupitvi pa lahko pride do intermitentnih

kréev in smrti (15).

Akutne zastrupitve z organskim zivim srebrom ne znamo uc¢inkovito zdraviti, tudi zato ne,
ker o tak$nih zastrupitvah ni veliko porocil in doslej $e niso ugotovili ué¢inkovite metode
zdravljenja.

V taksnih primerih se uporabijo transfuzije krvi, s ¢imer zelimo vplivati na koncentracijo
zivega srebra v krvi, pri tem pa obifajno uporabljamo kelatorje, ¢eprav nobeden od

poznanih kelatorjev ucinkovito ne odstrani zivega srebra iz centralnega ZzivCevja. V
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najpogostejsi uporabi sta kelatorja DMSA in DMPS, pri tem pa izvajamo 24-urna merjenja

koncentracije Hg v secu, da spremljamo izloc¢anje (15).

2.4 TOKSICNOST ZIVEGA SREBRA PRI OTROCIH

Metilirano Zivo srebro v zarodek vstopi preko placente. Ker zarodek Se nima v popolnosti
razvitega centralnega zivénega sistema, je vdor MeHg v njegove mozgane bolj ogrozajoc
in povzro¢i hujSe mozganske okvare kot pri odraslem ¢loveku (15).

K naSemu boljSemu razumevanju, kako zelo visoke koncentracije zivega srebra vplivajo na
telo, je veliko prispevalo ve¢letno onesnaZevanje v zalivu Minamata na Japonskem (18).
Otroci, rojeni z minamatsko boleznijo, imajo hude gibalne okvare, pogoste mikrocefalije,

so mentalno zaostali, pogosto so tudi gluhi in slepi (18).

Od takrat naprej so vsaj v treh Studijah ugotavljali vpliv metiliranega Hg v maternici na
otrokovo kasnej$e zdravje. Studije so opravili na Novi Zelandiji, Ferskih otokih in na
Sejselih.

Rezultati raziskave na Novi Zelandiji in Ferskih otokih so pokazali povezavo med
prenatalno izpostavljenostjo Hg in nevroloskim razvojem otroka. Taks$ni otroci so imeli
nizji 1Q, zmanjSano sposobnost pri testiranjih, slabSi spomin, pozornost in prostorsko
orientacijo.

V sejSelski Studiji niso opazili vpliva na nevroloske funkcije in 1Q (19).

Zanimiv je primer 9-letne deklice, ki se je ve¢ mesecev nenamerno zastrupljala z
anorganskim zivim srebrom. Razvila je tipicne znake zastrupitve z zivim srebrom.
Koncentracija Hg v krvi je bila 9,6 pg/L in 18,5 pg/L v urinu. Vzorci so bili odvzeti
priblizno tri mesece po pojavu simptomov in ve¢ tednov po koncu izpostavljenosti.
Terapija s kelati DMPS je bila uspe$na, raven zivega srebra je padla, simptomi so zbledeli

in popolnoma je ozdravela po dveh letih (19).
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Slika 1: Prikaz tremorja zaradi zastrupitve z Zivim srebrom skozi pisavo

Slika 1 prikazuje pisavo 9-letne deklice v mese¢nih intervalih po nenamerni

izpostavljenosti Zivemu srebru in kaze povecanje tremorja skozi rocne spretnosti (19).

2.5 KROZENJE ZIVEGA SREBRA V OKOLJU

Pretvorba in kroZenje zivega srebra v okolju sta zapletena, za razumevanje je klju¢nega
pomena poznavanje povezav med okolijskimi razmerami in stopnjo Zivega srebra v
razli¢nih okolijskih medijih in organizmih. Dve osnovni reakciji, ki pogojujeta razli¢ne

oblike v kroZenju Zivega srebra, sta oksidacija-redukcija in metilacija-demetilacija (20).

Onesnazenje z zivim srebrom tako lahko nastane z naravnimi procesi ali s ¢loveSkim
poseganjem Vv naravo, torej antropogeno.
V zadnjih 100 letih se je koli¢ina antropogenega zivega srebra skoraj podvojila in je s 70

% presegla koli¢ino naravno sproscenega zivega srebra (19).

Naravni vnos se zgodi z razplinjenjem zemeljske skorje, vulkanskimi emisijami,

izparevanjem iz povrSinskih voda (20). V nekaterih drzavah v kmetijstvu Se vedno
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uporabljajo organske Hg-spojine, kot so fenil Hg, metoksimetil Hg in celo etil Hg v

manjSih koli¢inah.

Polovico vseh atmosferskih emisij zivega srebra naj bi prispevali naravni viri. Drugo

polovico vnosa zivega srebra pa predstavlja clovek in njegova dejavnost v industriji.

Vecina Hg je prisotnega v vodi, zemlji, sedimentih, rastlinah in zivalih v obliki
anorganskega Hg (Hg?") ali organskega Hg (MeHg). Hg?* se lahko poveze s kapljidastimi
delci, lahko je tudi v plinasti obliki, ter tako krozi v atmosferi, zemlji, vodi, medtem pa

spreminja svoje kemicne in fizikalne komplekse, po poteh, ki niso povsem razumljive (21).

Hg z zemeljske in vodne povrSine izhlapi v atmosfero iz razli¢nih izvirov, obicajno v
elementarni ali divalentni obliki. Hlapi Hg so kemicno stabilni monoatomni plini. V
atmosferi je prisoten priblizno eno leto. Odstranitev Hg® iz atmosfere poteka predvsem z
oksidacijo v Hg?**, ki se z mokrim in suhim usedanjem odlaga v oceane in na zemeljsko
povrsino. Abiotski in biotski mehanizmi na zemeljski povrSini in v zgornjih plasteh oceana
lahko reducirajo Hg** nazaj v Hg® in se s tem Hg s plinsko izmenjavo vraga v atmosfero.
Prav tako pride do ponovne izmenjave Hg’ z atmosfero na zemeljski povriini iz tal,
vegetacije in povrsine rek in jezer.

Iz sedimentov na dnu morja ali iz zemlje se Hg”* veginoma zaradi metabolizma
mikroorganizmov metilira v najbolj strupeno obliko Hg — MeHg. Ta se kopic¢i v morskih in

re¢nih ribah ter morskih sesalcih po prehranjevalni verigi navzgor (biomagnifikacija) (21).
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Slika 2: Prikaz kroZenja Zivega srebra v okolju

2.6 MEJNE VREDNOSTI [ZPOSTAVLIENOSTI

Pri zivem srebru ni znane varne meje izpostavljenosti. Idealno bi bilo, da tako pri odraslih
kot pri otrocih ne bi zaznali prisotnosti Hg v organizmu, ker ne prinasa nikakrSnih

psihofizioloskih koristi (20).

Pri odraslih nam mejne vrednosti dajeta dva primera zastrupitve velikega Stevila ljudi z
Japonskem niso izvajali meritev, zato ne moremo govoriti o razmerju med odmerkom in
uc¢inkom. So pa to razmerje podrobno dolocali v Iraku, ker pa gre za subakutno
izpostavljenost, rezultati Se ne dajejo uporabnih odgovorov o dolgotrajni izpostavljenosti

(15).
Uprava za varnost in zdravje pri delu v ZDA (Occupational Safety and Health

Administration OSHA) postavlja dovoljeno mejno vrednost izpostavljenosti za zivosrebrne

pare na 0,1 mg/m® zraka in velja za delavce, ki delajo na izpostavljenih obmogjih.
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Nacionalni institut za varnost in zdravje pri delu (National Institute for Occupational
Safety and Health NIOSH) mejno vrednost izpostavljenosti za zivosrebrne pare postavlja
na 0,05 mg/m? kot Sasovno tehtano povpregje za do 10-urni delavnik in 40-urni delovni
teden (22).

2.7 MEINE VREDNOSTI PRI ZARODKU

Nosecnice naj ne bi delale ali zivele v okolju z visokimi koncentracijami zivega srebra.
PriporoSena mejna vrednost, ki naj ne bi povzro¢ila tezav pri zarodku, je do 0,05 mg/m°.
Zenske v rodni dobi naj ne bi bile izpostavljene koncentracijam od 0,01 mg/m? ali veg

(22).

Koncentracija zivega srebra v popkovni¢ni krvi je visja kot v materini krvi. Po porocilih
naj bi bila od 1,3- do dvakrat visja kot v materini krvi.

Nacionalni inStitut za minamatsko bolezen poroc¢a, da so poskusi na brejih podganah, ki so
jih dolgotrajno izpostavljali zZivemu srebru, pokazali 1,4-krat ve¢jo koncentracijo zivega
srebra v mozganih zarodka kot v mozganih matere. Med dojenjem je koncentracija pri
mladicku hitro padla, kar nakazuje, da med dojenjem Zivo srebro prehaja v potomca v zelo

majhnih koli¢inah, medtem ko je izpostavljenost najvecja v fetalnem obdobju (15).

2.8 KRI KOT BIOLOSKI VZOREC ZA DOLOCANJE IZPOSTAVLIENOSTI ZIVEMU
SREBRU

V krvi lahko opazujemo direktno povezavo med koncentracijo zivega srebra in uzZivanjem
rib, onesnazenih z MeHg. Ta se absorbira v prebavilih, potem pa s Krvjo potuje po telesu.
Najvecjo koncentracijo MeHg lahko v krvi zaznamo po 3-14 urah, v tkivih pa po 20-30
urah. Kri torej uporabljamo kot bioloski vzorec, kadar Zelimo ugotavljati kratkotrajno

izpostavljenost zivemu srebru (23).
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2.9 LASJE KOT BIOLOSKI VZOREC ZA DOLOCANIJE 1ZPOSTAVLIENOSTI ZIVEMU
SREBRU

Vec kot 80 % zivega srebra v laseh je v obliki MeHg. MeHg se za razliko od anorganske
oblike Hg selektivno vgradi v strukturo las, zato koncentracijo celokupnega Hg velikokrat
uporabljamo kot merilo izpostavljenosti Hg. Zivo srebro v laseh odraza MeHg v krvi. Pri
odraslih je razmerje med vsebnostjo zivega srebra v laseh in krvi 250 : 1 (24).

Koncentracija Hg v laseh je odvisna tudi od termi¢ne obdelave las in barvanja, saj ti

postopki zmanj$ujejo koncentracijo Hg tudi do 30 % (25).

2.10 IZLOCANJE ZIVEGA SREBRA IZ ORGANIZMA

Elementarno zivo srebro: priblizno 7-14 % vseh vdihanih zivosrebrovih par se izdiha v
tednu po izpostavljenosti. Preostali del se izlo¢i skoz znoj, slino, z blatom ali urinom.

Razpolovna doba izlo¢anja je okrog 58 dni.

Organsko zivo srebro: priblizno 85 % oralno zauzitega zivega srebra se izloci z blatom v
nekaj dneh. Absorbiran organski Hg pa se izlo¢i z urinom. ManjSe koli¢ine izloCamo tudi
skozi zol¢, znoj, z izdihanim zrakom ali materinim mlekom. Razpolovna doma se giblje od
49 do 96 dni.

Metilirano zivo srebro: vecinoma se izloca skozi zol¢, blato in materino mleko. Razpolovni
¢as je od 45 do 90 dni, krajsi je pri dojecih materah. Ob redni izpostavljenosti lahko traja
tudi do enega leta (26).

2.11 METODA DOLOCANJA KONCENTRACIJE Hg

Koncentracijo zivega srebra lahko dolocamo v vzorcih iz okolja in telesnih tekoc¢inah oz.
bioloSkih vzorcih. Za analizo so primerni kri, popkovni¢na kri, lasje, urin in materino
mleko. Poznamo ve¢ analiznih metod, ki nam pomagajo dolociti koncentracije Hg v

vzorcih. Najveckrat dolo¢amo celokupno Hg, ki smo ga dolocali tudi v nasSem primeru.
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Obicajno se uporabljajo atomska absorpcijska spektrometrija (AAS), atomska emisijska
spektrometrija (AES), atomska fluorescenéna spektrometrija hladnih par (CV-AFS), masna
spektrometrija (MS) in radiokemi¢na nevtronska aktivacijska analiza (RNAA). Lahko
izvedemo tudi separacijo Zzivosrebrovih spojin s plinsko kromatografijo, nato pa Se
detekcijo z razli¢nimi detektorji, denimo z zajetjem elektronov (GD-ECD). Tako lahko

dolo¢imo posamezne spojine zZivega srebra (27).
Najpogosteje uporabljena metoda za doloCanje THg v krvi in laseh je atomska

fluorescentna spektrometrija hladnih par (CV AFS). Je ustrezno obcutljiva za meritve THg

v Krvi in zaradi preproste uporabe primerna tudi za manjse laboratorije (24).
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3 NAMEN DELA

Zivo srebro znatno vpliva na zdravje ljudi na razliéne nacine. Ker je prisotno v okolju, se
vplivu na organizem ne moremo popolnoma izogniti. V diplomski nalogi bomo poskusali
ugotoviti:

e ali lahko potrdimo povezavo med daljso izpostavljenostjo nosecnice Zivemu srebru
in njegovo prisotnostjo v njenih laseh ter koncentracijo zivega srebra v popkovni¢ni
krvi otroka,

e ali je mogoce dokazati povezavo zivega srebra v laseh matere s porodno tezo in
trajanjem nosecnosti,

e ali je mogoce dokazati povezavo zivega srebra v popkovnicni Krvi s porodno tezo,
trajanjem nosec¢nosti in dolzino novorojenca,

e ali lahko potrdimo povezavo med kajenjem matere in koncentracijo Hg, porodno
tezo, trajanjem nosecnosti in dolZino novorojencka,

o ali obstaja povezava med koncentracijo Hg v laseh nose¢nice in njeno starostjo.

4  MATERIALIIN METODE

4.1 POPULACIJA IN VZORCENJE

V raziskavi je sodelovalo 317 polnoletnih nosecnic iz Slovenije in njihovi novorojencki.
Nosec€nicam se je dolocalo celokupno zivo srebro v laseh, dojenckom pa v popkovni¢ni

krvi. Minimalna in maksimalna gestacijska starost sta bili 29 in 42 tednov.

4.1.1 VZORCENIJE LAS

Lasje so bili zbrani neinvazivno, tako da so bili odrezani na zatilju tik ob kozi glave, kar
nam daje ve€jo sorazmernost Casu trenutne izpostavljenosti. Uporabljamo razkuzene
jeklene Skarje, da ne bi kontaminirali vzorca. Lase zvezemo z vrvico in jih do analize

hranimo v plasti¢ni vrecki.
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4.1.2  VZROCENJE POPKOVNICNE KRV

Ob porodu medicinsko osebje prereze popkovnico in z iglo zbodejo veno popkovnice,
medtem ko je posteljica Se v maternici. Kri steCe v sterilno vrecko za zbiranje popkovnic¢ne
krvi. Do analize vzorce hranimo v hladilniku. Postopek je nebole¢ tako za mater kot

otroka, traja nekaj minut, zberemo pa lahko najve¢ 150 ml krvi.

V nasi Studiji smo za doloc¢anje Hg v laseh mater in v popkovni krvi uporabili metodo

atomske absorpcijske spektrometrije hladnih par.

4.1.3 ATOMSKA ABSORPCIJSKA SPEKTROMETRIJA HLADNIH PAR

V redukcijsko celico damo 5 ml vzorca in dodamo raztopino SnCls, ki reducira Hg®* v
Hgo. Nato na redukcijsko celico priklopimo zracno ¢rpalko, ki s prepihovanjem raztopine
poskrbi, da Hg® izhlapi iz raztopine. Hg® potem potuje naprej v nevtralizacijsko celico, kjer
pride do nevtralizacije kislinskih par. Te potujejo v kondenzacijsko past, kjer se
kondenzirajo vodni hlapi, s ¢imer onemogo¢imo vstop v detektor. Hlapi nato kroZijo v
zaprtem sistemu med zra¢no Ccrpalko, redukcijsko celico, kondenzacijsko pastjo in
fotocelico, dokler ni dosezeno ravnotezje Hg® med plinskim in teko&im stanjem, potem pa
se Stiripotni ventil obrne in s tem preidejo hlapi v absorpcijsko celico. Tu izmerimo
absorbanco, ki jo aparat izpiSe na rekorderju. Hg se nato na izhodu veze na KMnQy,, da ne
izhaja v prostor.

Ves postopek traja minuto (27).

Vzorci las nose¢nic za dolocitev koncentracije Hg so bili odvzeti v prvem trimesecju
nosecnosti, takrat so sodelujoce v raziskavi tudi dobile rezultate analiz. 1z tega izhaja, da so
lahko prilagodile svoj nain zivljenja, ko so izvedele rezultate, in s tem vplivale na

koncentracijo Hg ob porodu.

4.2 ZBIRANJE PODATKOV Z VPRASALNIKI

Podatke iz raziskave, ki so jo opravili na Institutu Jozefa Stefana med letoma 2006 in 2007,
smo statistiéno obdelali in doloc¢ili celokupno koncentracijo Zivega srebra v laseh in
popkovniéni krvi pri nosecnicah iz Slovenije ter ugotavljali, ali povisana koncentracija

Zivega srebra napoveduje nizko porodno tezo ali prezgodnji porod. Del raziskave sta bili
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tudi dve anketi, daljSa, izvedena tri tedne po porodu, in kraj$a, izvedena v prvem
trimesedju, da bi izvedeli ¢im ve¢ podatkov o nadinu Zivljenja noseénic. Zenske so
odgovarjale na vprasanja o poklicu, izobrazbi, Stevilu in starosti prej rojenih otrok,
kadilskem statusu, ali potujejo in kam ter kolikokrat tedensko uzivajo dolo¢eno hrano.

Kraj$a anketa je predstavljena v Prilogi I.

4.3 STATISTICNA OBDELAVA PODATKOV

Za statisti¢no obdelavo podatkov smo uporabili programa SPSS ter Microsoft Excel.
Najprej smo pregledali spremenljivke, ki jih bomo obdelovali, in jih kategorizirali na
koncentracijo Hg v laseh, popkovni¢ni krvi, podatke o gestacijski starosti, porodni tezi,
dolzini novorojencka ter kadilski status in starost matere. VV osnovni tabeli smo izrazili
minimalne in maksimalne vrednosti, mediano, aritmeti¢no sredino in standardno deviacijo.
Odnose med spremenljivkami smo prikazali z razsevnimi grafikoni, ki smo jih naredili s
pomocjo programa Microsoft Excel.

Za testiranje porazdelitve smo uporabili Kolmogorov-Smirnov test v SPSS. Ker smo
ugotovili, da se spremenljivke ne porazdeljujejo normalno, smo v nadaljevanju uporabili
neparametri¢ne teste.

Ugotavljanje povezanosti dveh numeri¢nih spremenljivk smo preverili s Spearmanovim
korelacijskim koeficientom.

Pri ugotavljanju vpliva kadilskega statusa na koncentracijo Hg, porodno tezo, trajanje
nosecnosti in dolzino novorojenca smo uporabili neparamatriéni Mann-Whitneyjev test.
Neparametri¢ni Kruskal-Wallisov test pa smo uporabili za preverjanje razlik koncentracije
Hg glede na starost nosec¢nic, ki smo jih razdelili v tri starostne skupine.

Kot mejo statisti¢ne znacilnosti smo pri vseh testih upostevali o = 0,05.
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5 REZULTATIIN RAZPRAVA

Analizirali smo vzorce 317 nosecnic in prav toliko vzorcev novorojenckov, pri cemer smo

pri noseénicah ugotavljali koncentracijo Hg v laseh, pri novorojenckih pa koncentracijo Hg

v popkovnic¢ni krvi. V Tabeli 11 so predstavljeni osnovni rezultati meritev koncentracij Hg

v laseh mater in v popkovni krvi.

Konc. v laseh (ng/g)

Konc. v popkovni¢ni krvi (ng/g)

Stevilo vzorcev 317 317
Aritmeticna sredina 349,40 1,99
Mediana 277 1,5
Standardna deviacija 309,68 1,76
Najnizja vrednost 24 0,16
Najvisja vrednost 2439 14,05

Polovica vzorcev las dosega vrednosti Hg 277 ng/g ali manj, polovica pa je nad to

vrednostjo. Glede na to, da znaSa povpre¢je 349,4 ng/g, sklepamo, da imamo nekaj

ekstremnih vrednosti, ki so to povprecje dvignile, kar nakazuje tudi najvisja vrednost, ki je

2439 ng/g.
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Zaboj predstavlja interkvartilni razmik, njegovi ro¢aji minimalno in maksimalno vrednost
brez upoStevanih ekstremnih vrednosti, debela ¢rta sredi zaboja mediano, zvezdice in

krogci pa ekstremne vrednosti.

Polovica vzorcev popkovni¢ne krvi dosega vrednosti Hg 1,5 ng/g ali manj, polovica pa je
nad to vrednostjo. Tudi v grafu, ki prikazuje porazdelitev koncentracije v popkovnicni

krvi, opazimo nekaj ekstremov, najvisja vrednost v popkovni¢ni krvi je 14,05 ng/g.
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Zaboj predstavlja interkvartilni razmik, njegovi ro¢aji minimalno in maksimalno vrednost
brez upostevanih ekstremnih vrednosti, debela ¢rta sredi zaboja mediano, zvezdice in
krogci pa ekstremne vrednosti.

Po odlocitvi konzorcija projekta PHIME od koder so vzorci, ki smo jih uporabili, so mejo
pri kateri so pricakovani bioloSki ucinki na zdravje 1000 ng/g (osebna korespondenca s
somentorjem prof. dr. JoSkom Osredkarjem). Zato smo se odlocili, da za jasnejSe rezultate
vpliva Hg pri nizjih koncentracijah, nadalje nosecnice razdelimo V tri skupine. V prvo smo
uvrstili nose¢nice s koncentracijo zivega srebra v laseh do 500 ng/g (n = 251), v drugo
tiste, pri katerih je bila vsebnost Hg 500-1000 ng/g (n = 57), in v tretjo skupino devet

nosecnic, ki so imele v laseh izmerjeno koncentracijo, vi§jo od 1000 ng/g (Tabela II).
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Koncentracija Hg v laseh matere

Delez v %
(ng/g)
<500 251 79,2
500-1000 57 18
>1000 9 2,8
Total 317 100

S Kolmogorov-Smirnovim preizkusom smo

preverili Se normalnost porazdelitev

koncentracije Hg v laseh in popkovni¢ni krvi. Obe spremenljivki se ne porazdeljujeta

normalno, saj je preizkus statisti¢no znacilen (p < 0,001).

Ker s Kolmogorov-Smirnovim preizkusom nismo dokazali, da se koncentracije

porazdeljujejo normalno (p < 0,001), smo za preizkus povezanosti koncentracije Hg in

drugih spremenljivk uporabili Se neparametri¢ne test — Spearmanov koeficient korelacije

rangov za preverjanje povezanosti med dvema spremenljivkama (Tabela 1V).

laseh pop .
krvi
-0,075 —0,046
Gestacijska starost P
P 0,184 0,415
0,043 0,001
Porodna teza P
p 0,449 0,991
—0,009 0,028
DolZina ob rojstvu P - .
p 0,877 0,62
Spearmanov
ici —0,094 —0,057
toef:ugpt ITM dojencka P - -
LlElel p 0,096 0,308
rangov
p 0,113 0,11
Starost matere
p 0,045 0,051
Konc. Hg v laseh P / 0,881
p / <0,01
0,881
Konc. Hg v popkovnicni krvi P /
p <0,001 /

Ugotovili smo, da starost matere korelira s koncentracijo Hg v laseh ter da koncentracija

Hg v laseh korelira s koncentracijo v popkovni krvi. Korelacij med koncentracijo Hg v

laseh 0z. popkovni krvi in drugimi preucevanimi spremenljivkami nismo zaznali.
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5.1 VPLIV KONCENTRACIJE Hg V LASEH NA KONCENTRACIO V POPKOVNICNI
KRVI

Graf 3 prikazuje pozitivno korelacijo med koncentracijami Hg v laseh s koncentracijami v
popkovni¢éni krvi. Na podlagi Spearmanovega koeficienta ro lahko potrdimo, da se
povisana koncentracija Hg v laseh matere odraza v prav tako povisani koncentraciji v

popkovni¢ni krvi in obratno (ro = 0,881; p < 0,001).
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Graf 3: Razmerje med koncentracijo Hg v laseh matere in koncentracijo Hg v popkovnié¢ni Krvi

Tudi Stevilne druge Studije dokazujejo, da Hg lahko prehaja skozi placento. Ni pa zaznati
povezave s plodnostjo ne pri akutni ne pri kroniéni izpostavljenosti zivemu srebru (28,29).
Studija, ki so jo opravili ruski znanstveniki, ugotavlja, da so Zenske, ki so poklicno

izpostavljene elementarnemu zivemu srebru, bolj podvrZzene spontanemu splavu, imajo
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veéje moznosti, da bo otrok mrtvorojen ali s slabo razvitimi kognitivnimi sposobnostmi,
ter imajo bolj bolece in neredne menstruacije od zensk, ki so bile v kontrolni skupini (30).
Tezave pri reprodukciji in menstruaciji so povezane s koncentracijo Hg v sramnih dlakah
ali laseh, kar kaze na odnos med odmerkom in odzivom. Studija, ki je vkljucevala 349
zensk, izpostavljenih Hg na delovnem mestu, dokazuje, da so te Zenske pogosteje dozivele
zaplete pri porodu kot Zenske, ki niso bile izpostavljene Hg. Resnost zapletov pa je bila
odvisna od Casa izpostavljenosti in koncentracije vdihanih zivosrebrovih par (31).

Studija, ki so jo izvedli na podganah, ugotavlja, da je bil menstruacijski cikel pri podganah,
ki so bile izpostavljene 2,5 mg par Hg /m°, daljsi od obiajnega, in potrjuje tudi hipotezo,

da Hg vpliva na centralno zivéni sistem (32).

5.2 VPLIV Hg V LASEH MATERE NA PORODNO TEZO NOVOROJENCKA

Graf 4 prikazuje, da koncentracija Hg v laseh matere ne vpliva na porodno teZo
novorojencka

Ob ugotovitvi, da ima nosecnica v laseh prisotno Zivo srebro, ne moremo sklepati 0
porodni tezi novorojencka. Na podlagi Spearmanovega preizkusa korelacije rangov ne
moremo potrditi, da se poviSana koncentracija Hg v laseh odraza na porodni tezi

novorojencka (ro =-0,043; p = 0,449).
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Graf 4: Vpliv koncentracije Hg v laseh matere na porodno tezo dojencka

V Franciji so leta 2011 objavili raziskavo o povezavi med onesnaZenostjo s Hg, uzivanjem
rib in rastjo zarodka pri nosecnicah. Bodo¢e mamice so izpolnile vprasalnik o
prehranjevanju leto pred zanositvijo, med nosecnostjo in v zadnjem trimesecju nosecnosti
ter ocenile, kolikokrat so uzivale morsko hrano. Koncentracije Hg so izmerili v laseh 691

nosecnic.
Mediana Hg v laseh mater je bila 520 ng/g. Dokazali so povezavo med uzivanjem morske

hrane in stopnjo Hg, niso pa dokazali povezave med koncentracijo Hg in rastjo zarodka v

celotnem vzorcu zensk (33). Ta Studija tudi potrjuje izsledke nase raziskave.

5.3 VPLIV Hg V LASEH MATERE NA GESTACIJSKO STAROST

Graf 5 prikazuje, da koncentracija Hg v laseh nosec¢nice ne vpliva na trajanje gestacije.
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Ce ima nose¢nica v laseh prisotno Zivo srebro, ne moremo sklepati 0 dolZini gestacijske
dobe. Tudi na podlagi Spearmanovega testa ne moremo potrditi povezanosti teh dveh
spremenljivk (ro =-0,075; p = 0,184).
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Graf 5: Vpliv koncentracije Hg v laseh matere na gestacijsko starost

Podobno Studijo so izvajali tudi v Michiganu, ko so 1024 Zenskam med 15. in 17. tednom
nosecnosti vzeli vzorec las in jih prav tako tudi z anketami sprasevali o njihovem nacinu
zivljenja, da bi dobili natancnejSe rezultate.

Koncentracije Hg v laseh so variirale med 10 ng/g in 2500 ng/g. Dokazali so, da je
uzivanje tune povezano z vi§jo koncentracijo Hg v laseh. K temu naj bi najvec prispevalo
prav uzivanje tune iz plocevink. V primerjavi z Zenskami, ki so rodile na rok, so imele
zenske, ki so rodile pred 35. tednom, pogosteje ve¢ zivega srebra (>550ng/g) tudi po tem,
ko so prilagodile svoj jedilnik in zmanjSale uZivanje rib.

V nasprotju z nasimi rezultati Studije ta torej zakljucuje, da obstaja povezava med visjo

koncentracijo Hg v laseh nose¢nice in tveganjem za prezgodnji porod (34).
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Do razlik je lahko prislo zaradi ve¢jega Stevila vzorcev, vkljucenih v $tudijo v Michiganu.
V nasi $tudiji je vzorcev 317, od tega tistih s koncentracijo Hg nad 500 ng/g skupaj le 66,
michiganska Studija pa razpolaga s 1024 vzorci, podatka o Stevilu vzorcev s koncentracijo
Hg nad 500 ng/g pa ne navajajo.

V sklopu nase Studije so bili vzeti Se vzorci v Italiji, na Hrvaskem in v Gr¢iji, kjer so bile
koncentracije Hg v laseh viSje, vendar pa za te drzave udeleZenke S$e ni narejenih

statistiénih analiz.

5.4 VPLIV Hg V POPKOVNICNI KRVI NA PORODNO TEZO NOVOROJENCKA

Graf 6 prikazuje, da koncentracija Hg v popkovni¢ni krvi ne vpliva na porodno tezo

novorojencka. To potrjujejo tudi rezultati Spearmanovega testa (ro = 0,001; p = 0,991).
6000 -
5000
4000 ...o:. Seo

3000

Porodnateza (g)

2000

1000 -

0 T T T T T T T

0] 2 4 6 8 10 12 14

Koncentracija Hg v popkovniéni krvi {ng/g)
Graf 6: Vpliv koncentracije Hg v popkovni¢ni krvi na porodno teZo

Rezultati Studij, ki ugotavljajo povezavo med izpostavljenostjo Hg in nizko porodno tezo,

so razli¢ni. Foldspang in Hansen (1990) (35) sta porocala, da so visje koncentracije zivega

34
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srebra v popkovni¢ni krvi povezane z zmanjSano porodno tezo, Grandjean pa recimo

poroca, da povezave niso zaznali (36).

Nizja porodna teza je lahko posledica slabSe rasti fetusa in/ali prezgodnjega poroda. Od
stirih Studij, ki so ugotavljale korelacijo med Hg in gestacijsko starostjo pri porodu (v treh
so merili celokupno Hg v popkovnicni krvi, ena pa se je osredotocCila na zenske, ki so bile
izpostavljene elementarnemu Hg med delovnim ¢asom), nobena ni zaznala povezave (34).

To potrjuje tudi nase rezultate.

5.5 VPLIV Hg V POPKOVNICNI KRVI NA DOLZINO NOVOROJENCKA

Graf 7 prikazuje, da koncentracija Hg v popkovni¢ni krvi ne vpliva na dolzino

novorojencka. Spearmanov test korelacije rangov to potrjuje (ro = 0,001; p = 0,991).
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Graf 7: Vpliv koncentracije Hg v popkovni¢ni krvi na dolZino novorojencka

Raziskovalci v Spaniji so v $tudiji 554 novorojenékov med letoma 2004 in 2006
ugotavljali povezavo med uzivanjem rib med nosecnostjo in prenatalno izpostavljenostjo
zivemu srebru na porodno tezo in dolzino novorojencka ob porodu, kar so klasificirali kot

»small for gestational age« (SGA) ali majhni za gestacijsko starost. Rezultati so pokazali,
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da so novorojencki, ki so imeli najvisje koncentracije Hg v popkovni¢ni krvi, v povprecju
tehtali manj in bili tudi majhni za gestacijsko starost v primerjavi s tistimi novorojencki, ki
so bili na dnu glede koncentracije Hg v popkovni¢ni krvi.

V nas$i raziskavi nismo prisli do enakih ugotovitev, sklepamo, da smo imeli vzorce z niZjo
koncentracijo Hg kot v $tudiji, ki ji je povezavo uspelo dokazati. Prav tako so imeli §panski

Studiji ve¢je Stevilo vzorcev (n = 544) (37).

5.6 VPLIV Hg V POPKOVNICNI KRVI NA GESTACIJSKO STAROST

Graf 8 prikazuje, da koncentracija Hg v popkovni¢ni krvi ne vpliva na gestacijsko starost
0z. ne nakazuje prezgodnjega poroda. To potrdimo s Spearmanovim testom (ro = —0,046; p
=0,415).
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Graf 8: Vpliv koncentracije Hg v popkovni¢ni krvi na gestacijsko starost

Nase rezultate potrjujeta Studiji Foldspang in Hansen 1990 (35) ter Grandjean in sod. 2001
(36), ki povezave med prisotnostjo zivega srebra v popkovni¢ni krvi in gestacijsko
starostjo nista potrdili (35, 36).

Obstaja tudi Studija, kjer so ugotavljali, ali izpostavljenost astmaticark onesnazenemu

okolju pred zanositvijo vpliva na kasnejSo nosecnost.
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Zgodnja izpostavljenost okolju, onesnazenemu s Hg, pomembno vpliva na kasnejSe
zdravje. Lahko se zgodi, da onesnazenost zraka sprozi vnetje, ki vpliva na ugnezditev
zarodka, in to bi lahko vodilo do krajSe nose¢nosti. Za trdne dokaze bo treba to podrocje
bolje raziskati (38).

V Sloveniji pretirano visokim koncentracijam Hg nismo izpostavljeni, tudi v nasi Studiji so
bile koncentracije relativno nizke. Sklepamo, da pri nas tako drasti¢ne izpostavljenosti
zivemu srebru ni, ribe, ki so vir Zivega srebra, SO razmeroma draga hrana, ki si je ljudje ne
privoscijo vsakodnevno, veliko pa prispeva tudi ozavescenost, ki je brez dvoma veliko

boljsa kot v preteklosti.

5.7 VPLIV KADILSKEGA STATUSA MATERE NA KONCENTRACIO Hg V LASEH,
GESTACIJSKO STAROST, PORODNO TEZO IN DOLZINO NOVOROJENCKA

Ker se kajenje med nosecnostjo velikokrat povezuje z zapleti in slabSo oceno novorojencka
po Apgarju, smo preverili tudi, ali se gestacijska starost, porodna teza in dolZina otroka
razlikujejo glede na kadilski status. Nose¢nice smo razdelili v dve skupini — med nekadilke
(n = 263) smo zajeli vse nosecnice, ki nikoli niso kadile ali pa so pred nose¢nostjo
prenehale. Med kadilke (n = 53) smo zajeli vse, ki so kadile ali so vsaj delno kadile med
nosecnostjo. Podatka o kadilskem statusu ene nosecnice nimamo, zato je v rezultate v tem
delu nismo vkljucili.

V ta namen smo uporabili neparametricni Mann-Whitneyjev U-test. Za grafi¢ni prikaz

porazdelitve rezultatov smo uporabili t. i. zaboj z ro¢aji (Graf 9).
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Zaboj predstavlja interkvartilni razmik, njegovi ro¢aji minimalno in maksimalno vrednost brez upostevanih ekstremnih

vrednosti, debela ¢rta sredi zaboja mediano, zvezdice in krogci pa ekstremne vrednosti.

Kot je razvidno iz Grafa 9, sta mediani izenaceni, kar pomeni, da se gestacijska starost ne
razlikuje med kadilkami in nekadilkami.

Na podlagi Mann-Whitneyjevega testa ne moremo potrditi razlik v gestacijski starosti
glede na kadilski status (p = 0,584).

Studija, ki so jo izvedli na Kliniki za porodniitvo in ginekologijo Univerze v Atenah, je
zajela 1333 kadilk, ki so bile razdeljene v dve skupini. Prva skupina (n = 283) je rodila prej
ali v 37. tednu nosecnosti, druga skupina (n = 850) pa je rodila po 37 tednih. Skupini sta
bili socialno-ekonomski primerljivi, prav tako nobena izmed Zensk ni imela hujsih
zapletov med nose¢nostjo. Rezultati so pokazali podobnost z naSo $tudijo, torej da ni bilo
o¢itnih u¢inkov kajenja na dolzino nosecnosti, vendar pa grska Studija ugotavlja, da ima
kajenje izrazit vpliv na prezgodnji porod pred 32. tednom. Nasli so tudi signifikantno
povezavo med prezgodnjim odlus¢enjem posteljice in prezgodnjim porodom ter kajenjem.
Zakljucili so, da kajenje med nosecnostjo pove¢a moznost za porod pred 32. tednom in

prezgodnje odluscenje posteljice, neodvisno od Stevila pokajenih cigaret na dan (39).
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Graf 10: Razlike v dolZini novorojen¢ka med kadilkami in nekadilkami

Zaboj predstavlja interkvartilni razmik, njegovi rofaji minimalno in maksimalno vrednost brez upo$tevanih

ekstremnih vrednosti, debela ¢rta sredi zaboja mediano, zvezdice in krogci pa ekstremne vrednosti.

Mediana dolZine otroka je pri nekadilkah nekoliko vi§ja (52 cm) kot pri kadilkah (51 cm).
Vendar pa je ta razlika v dolzini premajhna, da bi jo lahko z Mann-Whitneyjevim testom

statisticno potrdili na takem Stevilu preiskovank (p = 0,490).
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Zaboj predstavlja interkvartilni razmik, njegovi ro¢aji minimalno in maksimalno vrednost brez upoStevanih

ekstremnih vrednosti, debela ¢rta sredi zaboja mediano, zvezdice in krogci pa ekstremne vrednosti.

Mediana porodne teze dojencka je med nekadilkami (3465 g) za malenkost vi§ja kot med

kadilkami (3350 g).

Razlika med medianama porodne teze dojenckov glede na kadilski status nosecnic je

premajhna, da bi ga statisti¢no potrdili na takem Stevilu preiskovank (p = 0,613).

Povezavo med kajenjem nose¢nice in nizko porodno teZo so ugotavljali tudi v Svici.
Spremljali so 6284 porodov, od tega je bilo 4,8 % otrok rojenih s prenizko telesno tezo,
11,7 % predrobnih za gestacijsko starost, 5,8 % je bilo nedonosenckov. 19,1 % nosecnic je
bilo kadilk. Povpre¢na porodna teza je bila pri novorojenckih kadilk za 190 g nizja kot pri
nekadilkah. V zakljucku so zapisali, da je kajenje tesno povezano tako z nizko porodno
tezo kot tudi s prezgodnjim porodom ter da bi velik delez taksnih primerov lahko
preprecili, e bi se Svicarske nosecnice izogibale kajenju (40).

Po evidenci 1.219.159 Zivorojenih otrok v Missouriju in njihovih mater, vkljucujoé

podatkovne datoteke med leti 1989 in 2005, so primerjali stopnji spontanega in medicinsko
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izvedenega prezgodnjega in zelo prezgodnjega poroda pri materah, ki so med nosecnostjo
kadile, in tistimi, ki niso. Matere so bile razdeljene v Stiri skupine:

o kadilke, ki so pokadile do 9 cigaret na dan,

e kadilke, ki so pokadile od 10-19 cigaret na dan,

e Kkadilke, ki so pokadile ve¢ kot 20 cigaret na dan,

e nekadilke.

Zapleti, kot so slabokrvnost in poskodbe posteljice, so bili pogostejsi med kadilkami kot
nekadilkami. So pa imele nekadilke pogosteje preeklampsijo, od inzulina odvisno
sladkorno bolezen in kroni¢no hipertenzijo. Tako gestacijska starost kot teza
nedonoSenckov je bila vi§ja pri nekadilkah. Ugotovljeno je bilo, da imajo kadilke vecje
moznosti, da bodo rodile prezgodaj. Tiste, ki so kadile med nose¢nostjo, imajo po Studiji
sode¢ glede na Stevilo pokajenih cigaret 24 %, 23 % in 28 % vecje moznosti, da bodo

rodile veliko prezgodaj (41).

Nadalje smo preverjali tudi, ali se pri nosec¢nicah, ki kadijo, lahko pri¢akujejo poviSane
vrednosti Hg v laseh in posledi¢no v popkovnic¢ni krvi, vendar razlike oz. povezave nismo

dokazali (p = 0,094, Mann-Whitney U-test).
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Zaboj predstavlja interkvartilni razmik, njegovi ro¢aji minimalno in maksimalno vrednost brez upoStevanih
ekstremnih vrednosti, debela ¢rta sredi zaboja mediano, zvezdice in krogci pa ekstremne vrednosti.

Mediana znasa med nekadilkami 299 ng/g, med kadilkami pa 233 ng/g.

Med nose¢nicami, ki ne kadijo, se kaze trend visjih vrednosti koncentracije Hg v laseh.
Zakaj to¢no je tako, ne vemo, lahko pa sklepamo, da nosec¢nice, ki ne kadijo, dajejo vec
poudarka zdravemu nacinu Zivljenja, pri ¢emer utegnejo pretiravati pri prehranjevanju z
ribami, Ki veljajo za zdrav vir omega-3 mas¢obnih kislin, vendar nekatere vsebujejo veliko

Zivega srebra.

Kajenje povzroca velika tveganja za nastanek in razvoj kardiovaskularnih bolezni, cigarete
pa vsebujejo tudi manjSe vrednosti zivega srebra, ki je bilo veckrat povezano z boleznimi
srca in ozilja. Raziskava, objavljena v Environmental Toxicology and Pharmacology, je
ocenjevala koncentracijo zivega srebra v laseh kadilcev in njegov vpliv na krvni tlak in
metabolizem lipidov.

Dolocili so koncentracijo Hg v laseh 236 zdravih ljudi, starih od 16-75 let, kadilcev in
nekadilcev. Ugotovili so, da je tako povprecni sistoli¢ni krvni tlak kadilcev vi§ji od
krvnega tlaka nekadilcev (123,2 + 15,4 mm Hg = kadilci, 117,2 + 15,9 mm Hg = nekadilci)
kot tudi povpre¢ni diastoli¢ni krvni tlak (80,2 + 10,9 mm Hg = kadilci, 75,1 + 11,3 mm Hg
= nekadilci). Kadilci so imeli vi§je vrednosti Zivega srebra v laseh. Zakljucujejo, da je
kajenje pozitivno povezano z akumulacijo Zivega srebra, visoke vrednosti Zivega srebra so

povezane s poviSanim krvnim tlakom in nepravilnim metabolizmom lipidov (42).

5.8 RAZPOREDITEV KONCENTRACI Hg V LASEH GLEDE NA STAROST MATERE
OB PORODU

Zenske, ki so sodelovale v raziskavi, smo razporedili v tri skupine glede na starost ob
porodu. V prvi skupini so bile Zenske, ob porodu stare do 25 let (n = 28), v drugi od 25-30
let (n=111) in v tretji zenske, stare nad 30 let (n = 178).

Koncentracija Hg v laseh matere (ng/g)
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Starost

matere ob Aritm. sr. St. deviacija Mediana Min Max
porodu (leta)

do 25 28 213,50 165,56 174,5 33 739
od 25 do 30 111 355,30 327,17 292 28 2075
nad 30 178 367,11 311,84 297,5 24 2439
Skupaj 317 349,40 309,67 277 24 2439

Tabela 1V: starost matere ob porodu

V tem primeru smo izbrali neparametri¢ni Kruskal-Wallisov test za preverjanje razlik

koncentracij Hg v laseh med tremi starostnimi skupinami.

Iz grafiénega prikaza rezultatov smo izlo¢ili $tiri ekstreme, visje od 1500 ng/g, da so

razlike med medianami ocitnejSe. Ugotovili smo, da koncentracija Hg v laseh s starostjo

zenske narasc¢a. Med starostnimi skupinami lahko te razlike potrdimo tudi statisticno (p =

0,016).
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Zaboj predstavlja interkvartilni razmik, njegovi ro¢aji minimalno in maksimalno vrednost brez upo$tevanih

ekstremnih vrednosti, debela ¢rta sredi zaboja mediano, zvezdice in krogci pa ekstremne vrednosti.

Mediana znasa v skupini do 25 let 213,5 ng/g, od 25 do vklju¢no 30 let znasa mediana
355,30 ng/g in v skupini nad 30 let 367,11 ng/g.

Lasje so najboljsi vzorec za dolocanje koncentracije Hg v daljSem ¢asovnem obdobju,
tednih ali mesecih. Ve¢ S$tudij je pokazalo linearno povezanost med vnosom MeHg in
koncentracijo v laseh. Lasje zrastejo 1-1,5 cm na mesec, kar nam omogoca ¢asovni zapis
predhodne izpostavljenosti odvisno od dolzine las. AmeriSka raziskava, izvedena na 838
otrocih, starih od 1 do 5 let, in 1726 Zenskah, starih med 16 in 49 let, ugotavlja povezanost

med koncentracijo Hg v laseh in starostjo ter uzivanjem rib (43).

Razlog za viSanje koncentracije Hg s starostjo je verjetno v bioakumulaciji. Znacilnost
zivega srebra je, da se nalaga v tkivih (20). Poleg tega imajo starejSe zZenske bolj ustaljene
navade prehranjevanja pa tudi finanéno so obicajno bolje preskrbljene in si morda
pogosteje privoséijo ribe. Za natancnejSo interpretacijo vseh parametrov, ki smo jih
dolocali, bi morali analizirati $e ankete, ki smo jih pridobili pri raziskavi. Tako bi lahko

jasneje sklepali, koliko so koncentracije Hg povezane z nainom zivljenja nosecnice.
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6 SKLEP

V diplomski nalogi smo zeleli preveriti, ali zivo srebro, ki se kopic¢i v telesu nosecnice,
prehaja skozi posteljico v plod. Zanimalo nas je tudi, ali lahko koli¢ina zivega srebra v
laseh nosec¢nice napove trajanje nosecnosti, porodno tezo novorojencka in njegovo dolzino
ter ali te parametre potrdi tudi koncentracija Hg v popkovnicni krvi otroka. Ker smo imeli
tudi podatke o kajenju, smo preverili Se, ali se pri nosec¢nicah, ki kadijo, lahko pric¢akujejo
povisane vrednosti Hg v laseh in posledi¢no v popkovni¢ni krvi ter ali kadilski status
vpliva na trajanje nose¢nosti, porodno teZo in dolzino dojencka. In, ne nazadnje, ali obstaja
povezava med starostjo matere vpliva in koncentracijo zivega srebra v njenih laseh.

Ugotovili smo:

e Zivo srebro prek posteljice prehaja iz matere v plod, pri éemer koncentracija Hg v
popkovniéni krvi ne napoveduje trajanja nosecnosti, prav tako ne porodne teze ali
dolzine otroka.

e Podatek o koncentraciji Hg v laseh matere ne napoveduje trajanja nosecnosti, prav
tako ne porodne teze in dolZine otroka.

e Povezave med kadilskim statusom in koncentracijo Hg v laseh nismo dokazali,
prav tako ne povezave s trajanjem nosecnosti, porodno tezo ali dolzino otroka.

e S starostjo se povecuje tudi koncentracija Hg v laseh nosecnic.
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8 PRILOGE

Projekt PHIME

Kratek vprasalnik za matere:

Koda Stevilka o

POINO IME. .. .ot e Mozevo

POKIC. ..o, Izobrazba............ccoooiiiiiiiiii

Starost __ Stevilo otrok Datum rojstva najmlajSega otroka

Mozeva starost

Mozev poKliC.......ovviiiiiiiiiiiaa Mozeva izobrazba................ooviiiiiiinnn..

Star$evski problemi: NE DA Kaksni problemi? ...........ccooiiiiiiiiiiiiiii

Ali ste bili zdravljeni za katero boleznijo?  NE DA

Katero bolezen? .............ccovvviviiiinn.

Ali kadite: NE DA  Koliko cigaret pokadite na dan?..................

Kolikokrat na teden jeste naslednjo hrano? (obkrozi stevilko)

Zelenjava 01 2 3 456 7
Mlecne jedi 01 2 3 456 7

Jajca 01 2 3 456 7
Meso 01 2 3 456 7
Sveze ribe 01 2 3 456 7
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Zamrznjene ribe 01 2 3 456 7
Konzervirane ribe 01 2 3 456 7
Ali ste bili od doma zadnje leto? NE DA
Koliko €asa?........coooviiiiiiiiiiii Kje e
Datum vzoréenjalas _ /[ Kraj........ooovvvininininn... Stevilka vzorca

Tabela V: Kraj$a anketa, izvedena v prvem trimese¢ju nose¢nosti

53




