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Stowa kluczowe:

Streszczenie

Rozwdj cywilizacyjny, oprécz poprawy jakosci zycia ludzi, spowodowat takze zwiekszajace sie
zanieczyszczenie Srodowiska. Wedtug szacunkéw w §rodowisku krazy 80000-100000 wczesniej
nieznanych substancji chemicznych. Do nich zalicza sie substancje okre$lane jako dysruptory
endokrynne (EDC - endocrine disrupting chemicals), czyli substancje naturalnie wystepu-
jace w zywnoSci, a takze Srodowisku lub zaliczane do zanieczyszczeri. EDC powoduja zmiane
w funkcjonowaniu uktadu hormonalnego oddziatujac na pozostate funkcje organizmu. Do
dysruptoréw endokrynnych zalicza sie m.in. bisfenol A, ftalany, polichlorowane bifenyle, a
takze dioksyny. Niektére zwiagzki (bisfenol A, ftalany) sa wykorzystywane w produkcji przed-
miotéw codziennego uzytku np. plastikowe pojemniki do przechowywania zywnosci, butelki,
perfumy, szampony, lakiery do paznokci, odziez przeciwdeszczowa, takze sprzet medyczny.
Dysruptory endokrynne sg odktadane w tkance ttuszczowej, ich obecno$é wykryto réwniez
w plynach biologicznych: surowicy, moczu, mleku, a takze ptynie owodniowym. Narazenie
na dziatanie zwigzkéw zaliczanych do EDC moze wywotaé wystgpienie wielu negatywnych
skutkéw zdrowotnych. Ekspozycja na bisfenol A moze mie¢ wptyw na wystepowanie m.in.
cukrzycy, otytosci, zespotu metabolicznego, nowotwordw, zaburzeti ptodnosci. Ftalany zali-
czane do karcinogenéw moga wplywa¢ takze na zmniejszenie liczby plemnikéw, obnizenie
stezenia testosteronu, uszkodzenie watroby, nerek, serca. Wtadciwosci rakotwércze wyka-
zuja takze dioksyny. Narazenie prenatalne na oddziatywanie polichlorowanych bifenyli (PCB)
powigzano natomiast z obnizeniem IQ potomstwa. PCB oddziatuja na uktad immunologiczny
zwiekszajac podatno$é na zakazenia.

W artykule, na podstawie przegladu pi§miennictwa bazy medycznej PubMed-NCBI oraz
Polskiej Bibliografii Lekarskiej z lat 2005-2016, oméwiono dysruptory endokrynne oraz ich
wplyw na organizm czlowieka.

dysruptory endokrynne - bisfenol A - ftalany - polichlorowane bifenyle - dioksyny

Summary

The development of civilization has not only improved the quality of life, but it is also
responsible for increasing environmental pollution. Between 80000-100000 previously unk-
nown chemicals have been estimated to circulate in the air. They include substances known
as endocrine disrupting chemicals (EDC). These substances can naturally be found in the
environment and food, or are classified as pollutants. EDCs are said to change the functio-
nality of the endocrine system and, in this way, exert an influence on other body functions.
Substances such as bisphenol A, phthalates, polychlorinated biphenyls and dioxins are part
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of the endocrine disrupting chemicals. Some of these compounds (bisphenol A, phthalates)
are used in the production of daily necessities like plastic food storage containers, bottles,
perfumes, and shampoos.

Endocrine disrupting chemicals accumulate in the adipose tissue and have been detected
in biological fluids, namely serum, urine, breast milk and amniotic fluid. Exposure to EDC
may cause many negative health effects. Bisphenol A, for example, can lead to diabetes, obe-
sity, metabolic syndrome, cancer, or fertility disorders. Classified as carcinogens, phthalates
can cause reduced sperm count and testosterone levels, as well as damage to the liver, kid-
neys and the heart. Dioxins have also been found to exhibit carcinogenic properties. Prenatal
exposure to polychlorinated biphenyls (PCBs) has been linked to decreased 1Q of offspring,
among other problems.

This article is a review of publications available on the medical databases such as Polish
Medical Bibliography and PubMed-NCBI from the years 2005-2016, which covered endocrine
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Wsrep

Rozwdj cywilizacyjny oraz powstanie i rozwéj nowych
technologii wptywaja na poprawe warunkéw zycia ludzi.
Potrzeba rozwoju powoduje pojawianie sie coraz wiecej
débr konsumpcyjnych, do produkgji ktérych wykorzy-
stywane sg materialy tworzone z réznych zwigzkdéw
chemicznych. W ostatnich latach sktad, rodzaj, a takze
liczba wykorzystywanych materiatéw zmieniata sie, tak
jak zmieniajace sie warunki zycia. Coraz wiekszy postep
techniczny i technologiczny powoduja jednak wzrost
skazenia $rodowiska. Szacuje sie, iz w globalnym $rodo-
wisku krazy 80000-100000 wcze$niej nieznanych, sztucz-
nie zsyntetyzowanych substancji chemicznych [23].

Dysruptory endokrynne (EDC - endocrine disrupting
chemicals) to zwigzki chemiczne, ktére wystepuja natu-
ralnie w zywnoéci i $rodowisku lub jako zanieczysz-
czenia. Dostepnych jest kilka definicji tych substancji.
Wedtug WHO (World Health Organization, Swiatowa
Organizacja Zdrowia) dysruptory endokrynne sa sub-
stancjami egzogennymi lub mieszaninami substancji,
ktére wplywajg na zmiane funkcjonowania uktadu hor-
monalnego wywotujac niekorzystne skutki w organizmie
cztowieka, jego potomstwie lub subpopulacji [26].

Dysruptory endokrynne sa grupa niejednorodnych sub-
stancji zaréwno naturalnych, jak i syntetycznych. Wiek-

sz0$¢ z nich ma grupy fenolowe, dzigki czemu moga
wplywaé na synteze hormondéw steroidowych oraz
wykazywaé powinowactwo do receptoréw hormondw.
Ich podobieristwo do steroidéw wyjasnia mozliwo$¢ ich
wspdldziatania z receptorami hormonéw steroidowych
w tym estrogendw, androgendw i progesteronu. Moze
to spowodowad rozwdj wielu zaburzeh metabolicznych
oraz choréb nowotworowych. EDC moga ulega¢ akumu-
lacji w tkance ttuszczowej. Lipofilne dysruptory endo-
krynne wydzielaja sie z adipocytédw, nastepnie wiaza
sie z receptorami tkankowymi lub komérkowymi przez
co blokuja lub imituja odpowiedZ hormonalna. Oprécz
tkanki ttuszczowej ich zawarto$é wykryto réwniez w
ptynach biologicznych: surowicy, mleku, moczu oraz
plynie owodniowym. Szacujac mozliwe skutki narazenia
na EDC nalezy uwzglednia¢ wiek osoby narazonej, gdyz
mtodsze organizmy wykazuja wieksza podatno$¢ na ich
oddziatywanie, np. narazenie ptodu moze spowodowaé
wystepowanie zaburzeti rozwojowych oraz zmian epige-
netycznych. Wazne jest réwniez to, iz dysruptory endo-
krynne wykazuja dziatanie juz w nizszych dawkach niz
dawki toksyczne. Ponadto nalezy réwniez uwzglednié
to, Ze miedzy czasem narazenia na dziatanie tych zwigz-
kéw a wystapieniem pierwszych objawéw chorobowych
moze mina¢ wiele czasu. Cztowiek zwykle nie jest nara-
zony na dziatanie tylko jednej konkretnej substancji,
lecz mieszaniny réznych substancji, ktére moga dziataé
synergicznie lub antagonistycznie [23,26].
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W artykule podano najwazniejsze informacje dotyczace
wybranych dysruptoréw endokrynnych oraz ich oddzia-
tywania na organizm czlowieka. Wykorzystano pi§mien-
nictwo bazy medycznej PubMed-NCBI oraz Polskiej
Bibliografii Lekarskiej z lat 2005-2016 dotyczacego dys-
ruptoréw endokrynnych i ich wplywu na organizm czto-
wieka. Ze wzgledu na szeroki zakres zagadnienia (duza
liczbe substancji zaliczanych do dysruptoréw endokryn-
nych) uwzgledniono jedynie najpowszechniej wykorzy-
stywane w przemysle. Do wyszukiwania pi$miennictwa
wykorzystano nastepujace stowa kluczowe oraz ich
kombinacje: dysruptory endokrynne (endocrine disrup-
tors), bisfenol A (bisphenol A), ftalany (phthalates),
polichlorowane bifenyle (polychlorinated biphenyls),
dioksyny (dioxins), wptyw (influence), narazenie (risk),
skutki zdrowotne (health effects), bezptodno$é (infer-
tility), cukrzyca (diabetes), otyto$¢ (obesity), choroby
nowotworowe (neoplastic diseases), rak (cancer), dzieci
(children), osoby doroste (adults). Do przegladu zakwa-
lifikowano zaréwno prace przegladowe, jak i doswiad-
czalne w jezyku polskim i angielskim.

Bisfenol A

Bisfenol A (2,2-Bis(4-hydroksyfenylo)propan, BPA) to
organiczny zwiazek chemiczny nalezacy do grupy fenoli,
ktéry powstaje w reakcji fenolu z acetonem w wysokiej
temperaturze, niskim PH oraz z udziatem katalizatoréw.
Po raz pierwszy zostat zsyntetyzowany w 1891 r. przez
rosyjskiego chemika Aleksandra Dianina [13, 22, 31].

BPA jest zwigzkiem szeroko stosowanym w przemysle,
m.in. jako $rodek zmniejszajacy palno$¢ oraz substancja
wyjéciowa stosowana do produkgji innych $rodkéw opdz-
niajacych zapton. Wykorzystywany jest jako fungicyd,
sktadnik klejéw do elementéw elektronicznych, stabiliza-
tor wykorzystywany do produkcji PCV, sktadnik ptynéw
hamulcowych, do produkcji zywic poliestrowych, polia-
krylowych, polisulfonowych do powlekania wewnetrz-
nej strony puszek metalowych oraz powtok zbiornikéw
wody pitnej. Bisfenol A znajduje sie takze w przedmio-
tach codziennego uzytku np. plastikowych pojemnikach
do przechowywania zywno$ci, butelkach, tworzywach
sztucznych (czeéci elektroniczne, ptyty DVD oraz CD),
perfumach, dezodorantach, szamponach, lekach wyko-
rzystywanych w stomatologii, zabawkach, butelkach, tale-
rzykach oraz smoczkach dla dzieci. Na oddziatywanie BPA
narazeni jesteSmy réwniez podczas robienia zakupdéw,
gdyz substancja ta znajduje sie na powierzchni papieru
do drukarek termicznych sporzadzajacych wydruki z ban-
komatu oraz paragondw [6,14,22,31]. Tak szerokie zasto-
sowanie 2,2-Bis(4-hydroksyfenylo)propanu powoduje
jego bardzo duzg emisje do $rodowiska. Bisfenol A skaza
powietrze, $rodowisko wodne oraz wtdrnie $wiat wod-
nych zwierzat i roélin [24]. Narazenie na BPA nastepuje
drogg oddechowg, pokarmowa oraz dermalng [11]. W nie-
wielkich ilo$ciach zwiazek moze migrowaé do zywnosci (w
wyniku uszkodzenia plastiku, powtoki wyprodukowanej z
zastosowaniem zywicy epoksydowej oraz w wyniku dzia-
tania wysokiej temperatury na produkty, w ktérych sktad

wchodzi BPA). Prawdopodobiefistwo przedostawania sie
BPA do zywnosci wzrasta w czasie kontaktu opakowan
go zawierajacych z plynami zasadowymi lub kwasnymi
(soki), mechanicznych obciazeniach np. zgniatanie oraz
w sytuacjach czestego uzytkowania tych produktéw, gdyz
wielokrotne przemywanie wodg wyptukuje zwiazek [22].

Obecnos¢ bisfenolu A stwierdzono w tozysku i krwi
pepowinowej, mleku kobiet, moczu, krwi noworodkéw
oraz plynie owodniowym. Zwiazek jest zaliczany do
ksenoestrogendw, czyli egzogennych substancji, ktére
wykazujg aktywnos$¢ estrogendw. BPA kwalifikowany
jest jednak do stosunkowo stabych ksenoestrogendw,
poniewaz w poréwnaniu z 17B-estradiolem jego powi-
nowactwo do ERa i ERP jest 1000-10000 razy mniej-
sze. Jednak w niskich stezeniach BPA réwniez indukuje
odpowiedz, podobnie jak w czasie stymulacji estroge-
nami [12]. Narazenie na bisfenol A moze spowodowaé
wystapienie wielu dziatati niepozadanych. Wsréd kobiet
stwierdzono wptyw 2,2-Bis(4-hydroksyfenylo)propanu
na rozwéj nowotwordw macicy, jajnika, cukrzycy, oty-
tosci, zespotu metabolicznego, przedwczesnego dojrze-
wania, zaburzenia w rozwoju narzagdéw rodnych, a takze
ptodnosci, trudnosci zaréwno z zajéciem w cigze jak i
jej utrzymaniem. Przypuszcza sie, iz zwigzek ten moze
réwniez wptywaé na wystepowanie zespotu policystycz-
nych jajnikédw. Wéréd mezczyzn badania potwierdzaja
jego wplyw na jako$¢ nasienia. Dtugotrwata ekspozycja
moze natomiast zwiekszaé ryzyko wystapienia raka ster-
cza[17,22,25].

Ftalany

Ftalany to sole i estry kwasu ftalowego, zalicza sie do
nich: ftalan di-2-etyloheksylowy (DEHP), dioktylowy
(DOP), ftalany diizononylowy (DINP), diizodecylowy
(DIDP), diizobutylowy (DIBP), di-n-butylowy (DBP)
oraz benzobutylowy (BBP). Ftalany stosuje sie jako pla-
styfikatory nadajace elastycznos$é oraz twardos$é pla-
stikowym materialom (np. przeciwdeszczowa odziez,
wyktadziny winylowe, plastiki samochodowe, zmywa-
cze ttuszczéw, kosmetyki np. szampony, mydto, lakiery
do wloséw i paznokci), wchodzg takze w sktad produk-
téw z poliwinylu (m.in. plastikowe woreczki, pojemniki
na krew, cewniki, zabawki). Ponadto zwigzki te stosuje
sie do produkcji zywic ftalanowo-glicerynowych, klejéw
(syntetyczna guma arabska), od$wiezaczy powietrza,
detergentéw i Srodkdw czyszczacych. Ftalany di-2-ety-
loheksylowy, di-n-butylowy oraz benzobutylowy sa
zakazane do produkcji barwnikéw kosmetycznych oraz
zabawek i wyrobdw przeznaczonych dla dzieci [8,27].
Gtéwnym Zrédlem narazenia na ftalany jest skazona
nimi zywno$¢, gdyz zwiazki te moga przechodzi¢ do niej
z opakowan oraz w procesie technologicznym [27]. Inne
mozliwo$ci narazenia to kontakt ze skéra (kosmetyki)
oraz oddechowo (moga migrowa¢ do powietrza i kurzu).
Ftalany podobnie jak inne komponenty plastikéw, moga
przechodzié¢ przez bariere tozyskowa. Dziatajac jako dys-
ruptory endokrynne moga spowodowaé wystepowa-
nie wielu zaburzeri u mezczyzn i u kobiet. U mezczyzn
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narazenie na nie moze powodowaé wystepowanie m.in.
nastepujacych zaburzeti: obnizenie liczby plemnikéw,
niezstepowanie jader, mate (niedorozwiniete) narzady
meskie juz przy urodzeniu, obnizenie stezenia testoste-
ronu we krwi, wystepowanie tagodnych guzéw jader. U
kobiet natomiast moze doj$¢ do przedwczesnego dojrze-
wania piersi, uszkodzenia watroby, nerek, serca. Zwigzki
sg uwazane réwniez za alergeny (astma) i karcynogeny.
Ftalany zaburzaja funkcjonowanie tarczycy, przysadki,
wplywaja na obnizenie zdolno$ci poznawczych np.
orientacje przestrzenna, pamieé, percepcje, powoduja
nadmierng aktywno$¢ ruchowg, zaburzenia zachowania
(agresja), zubozenie kontaktéw spotecznych [23]

Polichlorowane bifenyle

Polichlorowane bifenyle (PCB) to grupa zwiazkéw orga-
nicznych, ktére powstaja w wyniku zastapienia cze-
$ci atoméw wodoru w pierécieniach bifenylu atomami
chloru. Sa uwalniane w procesach spalania odpadéw
przemystowych, moga wystepowa¢ jako zanieczyszcze-
nie technicznych produktéw przemystowych, komunal-
nych, szpitalnych, ktére zawierajg tworzywa sztuczne.
Polichlorowane bifenyle moga tez zanieczyszczaé nie-
ktére $rodki ochrony roslin. W latach 70 i 80 XX w. byly
stosowane jako dodatki do olejéw w transformatorach
energetycznych. Na konferencji, w 2001 r. w Sztokhol-
mie 127 paristw podpisato konwencje dotyczaca zaprze-
stania produkcji PCB i wycofania ich uzycia do 2025 r.
Jednak powszechne ich stosowanie w ubiegtych latach
oraz odporno$¢ na biodegradacje powoduja, iz polichlo-
rowane bifenyle powszechnie zanieczyszczaja srodowi-
sko. Wtasciwo$ci PCB, takie jak dobra rozpuszczalno$é w
thuszczach oraz organicznych rozpuszczalnikach niepo-
larnych, a takze ograniczona rozpuszczalno$é w wodzie
powoduja, iz ulegaja one bioakumulacji i biomagnifikacji
w kolejnych ogniwach taticucha pokarmowego. Znaczne
ich iloéci znajduja sie réwniez w powietrzu oraz kurzu
[30]. PBC negatywnie wplywajg na organizm czlowieka.
Przez bezposrednie oddzialywanie na tarczyce (dopro-
wadzajac do hiperplazji lub hipertrofii) moga wptywacé
na obnizenie stezenia hormondw tarczycy (tyroksyny
oraz tréjjodotyroniny). Podobna budowa przestrzenna
fragmentu tych hormondéw oraz PCB moze zaburzaé
homeostaze hormondéw gruczotu tarczowego w wyniku
oddziatlywania przez polichlorowane bifenyle na ich
receptory. Niektére z polichlorowanych bifenyli (przede
wszystkim ich hydroksylowane metabolity) moga wyka-
zywaé wieksze powinowactwo (4-8-krotnie wieksze)
do biatka przenoszacego hormony tarczycy. PCB moga
takze wywotywaé niedoczynno$¢ tarczycy zaburzajac
wydzielanie hormonéw przysadki mézgowej oraz neu-
rohormondéw podwzgérza. Narazenie ptodu oraz kobiet
w cigzy na oddziatywanie polichlorowanych bifenyli
réwniez powoduje wystepowanie negatywnych skut-
kéw zdrowotnych. Narazenie kobiet w ciazy powiazano
zwystgpieniem u nich zaburzeni czynnoéci tarczycy oraz
zaburzen rozwoju psychomotorycznego dzieci. Naraze-
nie prenatalne wplywa takze na obnizenie wartosci IQ u
potomstwa oraz zwieksza podatno$¢ na stres. PCB moga

takze modyfikujaco wptywad na uktad immunologiczny
doprowadzajac do zwiekszenia podatno$ci na zakaze-
nia. Narazenie na polichlorowane bifenyle powigzano
takze m.in. ze wzrostem ryzyka wystepowania nowotwo-
réw oraz z zaburzeniami czynnoéci $rédbtonka naczyn
krwiono$nych (czynnik ryzyka rozwoju miazdzycy, nad-
ci$nienia, a takze innych choréb uktadu krazenia) [28].

Fluoropolimery

Fluoropolimery (PFC) to grupa kilkuset zwigzkéw, wéréd
ktérych najczesciej sg uzywanymi PFOS (perfuorooctan
sulfonate), PFOA (kwas perfuorooctanowy) oraz poly-
tetrafluorethylen (PTFE), znany jako teflon. PTFE stuzy
jako specjalna, nieprzyczepna powloka naczyn kuchen-
nych, a takze jako GoreTex w odziezy perspirabilnej.
Wykorzystywany jest réwniez w medycynie (dreny),
kosmetologii oraz technice samochodowej, budowla-
nej, a takze elektrotechnice. Fluoropolimery sg odporne
na wysokie temperatury, wode i ttuszcz (buty, mate-
rialy przeciwdeszczowe, wnetrza patelni, opakowania
na pozywienie). Zwigzki te migruja do zywnosci, wody,
kurzu przez co dostaja sie do taricucha pokarmowego.
Wptyw ich toksycznego oddzialywania na organizm
ludzki jest wcigz tematem dyskusyjnym [23].

Dioksyny

Dioksyny sg zwiazkami chemicznymi zaliczanymi do
trwatych zanieczyszczen organicznych, obejmujg grupe
75 kongenerdw polichlorowanych dibenzo-p-dioksyn
(PCDD) oraz 135 kongenerdw polichlorowanych diben-
zofuranéw (PCDF). Do $rodowiska substancje te dostaja
sie w czasie spalania oraz spopielania np. odpadéw, szla-
méw z oczyszczalni $ciekéw, wytapiania rudy, produk-
cji stali, chemiczne wytwarzanie oraz przetwarzanie
np. chloru, herbicydy na bazie kwasu polichlorofenok-
syoctowego. Zmniejszenie emisji dioksyn nastapito po
zaprzestaniu bielenia papieru chlorem oraz zakoniczeniu
produkcji chloroorganicznych $rodkéw ochrony roslin.
Zwigzki te sg takze produktami naturalnych reakcji
czy zjawisk np. wybuchy wulkanéw, rozpalanie ognisk
czy pozary laséw. Do organizmu dostaja sie z pokar-
mem, przez skére oraz drogi oddechowe [37]. Toksyczny
mechanizm oddzialywania dioksyn nie zostat doktadnie
poznany. Tworza kompleks z cytosolowym receptorem
Ah, indukuja ekspresje gendw, ktére kierujg uktadem
monooksygenaz mikrosomalnych. Do produktéw eks-
presji nalezg rézne postaci cytochromu P-450. W sytuacji
narazenia na dioksyny ich wzmozone wytwarzanie zabu-
rza funkcjonowanie watroby. Dioksyny kumulujg sie w
tkance tluszczowej i watrobie. Toksycznie oddziatujg na
organizm czlowieka m.in. przez dziatanie hormonalne
(zmiany w stezeniu hormondw tarczycy, co upo$ledza
rozwdj sprawnosci psychomotorycznej, podwyzsza ste-
zenia TSH) oraz rakotwdrcze (zwiekszone ryzyko zgo-
néw z powodu nowotwordw przewodu pokarmowego,
pluc oraz chtoniakéw). Narazenie na ich dziatanie powo-
duje takze powstawanie tzw. tradzika chlorowego [3].
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WPLYw DYSRUPTOROW ENDOKRYNNYCH NA ORGANIZM LUDZKI W
SWIETLE AKTUALNYCH BADAN

Wplyw oddziatywania dysruptoréw endokrynnych na
organizm czlowieka jest przedmiotem coraz wiekszej
liczby badan. Opisywane wyniki nie sa jednoznaczne,
trudno wiec ustali¢ ich wplyw na poszczegdlne uktady
organizmu. Bulus i wsp. badali ich wplyw na wystepo-
wanie przedwczesnego dojrzewania u dziewczat. Grupa
badang byly 42 pacjentki z nowo rozpoznanym idiopa-
tycznym centralnym przedwczesnym dojrzewaniem
(CPP) oraz 42 ze zdiagnozowanym obwodowym przed-
wczesnym dojrzewaniem (PPP). Grupe kontrolng two-
rzyto 50 zdrowych dziewczynek. Od wszystkich oséb
biorgcych udziat w badaniu gromadzono informa-
cje dotyczace mozliwego narazenia na ftalany i BPA w
codziennym zyciu (status spoteczno-ekonomiczny, stan
odzywienia, styl zycia, wiek, urodzeniowa masa ciala,
wiek matki, informacje dotyczace karmienia piersig, czas
stosowania smoczka w okresie niemowlectwa, zabawa
plastikowymi zabawkami, stosowanie kremdw oraz balsa-
moéw). Stezenie bisfenolu A oznaczano w moczu. Stezenie
ftalanéw (di (2-etyloheksylu)ftalan [DEHP] i jego gtéw-
nego metabolitu mono (2-etyloheksyl)ftalan [MEHP])
oznaczano we krwi. Na podstawie przeprowadzonych
analiz nie stwierdzono istotnych réznic w stezeniach BPA
miedzy CPP, PPP i grupa kontrolng. Stezenie ftalanéw
(zaréwno DEHP, jak i MEHP) byto istotnie wyzsze w gru-
pie CPP niz w grupie PPP i kontrolnej, co moze sugerowa¢,
ze narazenie na ftalany odgrywa wieksza role w etiologii
CPP niz narazenie na bisfenol A. Badacze podkreslajg jed-
nak, iz sa potrzebne dalsze badania dotyczace tego zagad-
nienia, ktére obejmowatyby wieksza grupe badana [5].
Odmienne wyniki uzyskali Jefferson i wsp., ktérzy badali
wplyw ftalanéw na przedwczesne centralne dojrzewanie
u dziewczat (CPP). Badali 28 pacjentek z CPP, kontrolng
grupg byto natomiast 28 dziewczynek odpowiednich pod
wzgledem rasy oraz wieku. Oceniano stezenie dziewieciu
metabolitéw ftalanéw w moczu. Nie stwierdzono réznic
dotyczacych pozioméw ftalanéw w moczu miedzy bada-
nymi grupami. Autorzy podkreslaja jednak, podobnie jak
Bulus i wsp., Ze potrzebne sa dalsze badania [18]. Wpty-
wem dysruptoréw endokrynnych na proces dojrzewania
zajmowali sie takze Durmaz i wsp., ktérzy badali wptyw
bisfenolu A na wystepowanie idiopatycznego central-
nego przedwczesnego dojrzewania. Do grupy badanej
zakwalifikowali dziewczynki z nowo rozpoznanym CPP
(n=28, wiek 4-8 lat), grupa kontrolng byto natomiast 25
zdrowych dziewczynek. U wszystkich pacjentek zakwa-
lifikowanych do badania zmierzono stezenie BPA w
moczu, stwierdzajac znaczgco wyzsze stezenie bisfenolu
A w moczu dziewczynek z CPP w poréwnaniu do steze-
nia BPA w moczu grupy kontrolnej [9]. Otrzymane przez
rézne grupy badaczy sprzeczne wyniki dotyczace wptywu
dysruptoréw endokrynnych na wystepowanie procesu
przedwczesnego dojrzewania potwierdza, iz niezbedne sa
dalsze wieloo$rodkowe badania, w ktérych beda uwzgled-
niane zaréwno rézne metabolity badanych substancji, jak
i rézne sposoby pomiaru ich stezenia w organizmie. Xie
i wsp. prowadzili natomiast badania dotyczace zwigzku

miedzy stezeniem ftalanéw a wystepowaniem konstytu-
cjonalnego opdznienia wzrastania i dojrzewania (CDGP).
Grupg badana byto 57 chtopcéw ze zdiagnozowanym
CDGP, grupa kontrolng natomiast 110 chtopcéw. Steze-
nie ftalanéw (jego 6 metabolitéw) mierzono w moczu,
u pacjentéw z CDGP byto znaczaco wyzsze niz w grupie
kontrolnej. Catkowite stezenie ftalanéw byto negatywnie
skorelowane ze stezeniem testosteronu w surowicy [36].

Przedmiotem zainteresowania jest takze mozliwy
wplyw substancji chemicznych na proces spermatoge-
nezy i steroidogenezy. Vitku i wsp. prowadzili badania
dotyczace oddziatywania bisfenolu A na spermatoge-
neze. W doswiadczeniu brato udziat 174 mezczyzn z réz-
nymi stopniami nieptodnosci, u ktérych zmierzono
stezenia BPA oraz 3 estrogenéw (estronu, estriolu i
17B-estradiolu) w osoczu krwi i nasieniu. Mezczyzn, na
podstawie spermiogramu, podzielono na 4 grupy: 1-
zdrowych mezczyzn, 2 - lekka nieptodnosé, 3 - umiarko-
wana nieptodno$¢, 4 - bezptodno$é. Badania wykazaty,
iz u pacjentéw z lekka nieptodnoscia wystepowaly wyz-
sze stezenia BPA zaréwno w osoczu krwi, jak i spermie
w porédwnaniu do mezczyzn zdrowych. Zawarto$¢ BPA
w spermie byta negatywnie skorelowana z koncentracja
plemnikdéw oraz ich catkowita liczba. Zalezno$ci tej nie
stwierdzono w odniesieniu do zawarto$ci bisfenolu A w
osoczu krwi [35]. Podobne wyniki uzyskali Vitku i wsp.,
ktérzy badali grupe 191 mezczyzn z réznymi stopniami
plodnosci, podzielonych na podstawie spermiogramu
na 4 grupy identyczne jak we wcze$niejszych badaniach.
Analizowano stezenie BPA i 11 steroidéw w osoczu krwi
oraz spermie. Badano takze zawarto$¢ szesciu kongene-
réw polichlorowanych bifenyli w osoczu. Podwyzszone
stezenie BPA w nasieniu byto zwigzane ze znaczacym
zmniejszeniem liczby plemnikéw. Stezenie PCB nega-
tywnie korelowano ze stezeniem testosteronu, wolnego
testosteronu oraz indeksem wolnych androgendw i ste-
zeniem dihydrotestosteronu w osoczu [34]. Den Hond
i wsp. takze poddali analizie zwiazek miedzy ekspozy-
cja na dysruptory endokrynne a wystepowaniem zabu-
rzen ptodnosci u mezczyzn. W badaniu wzieto udziat
123 mezczyzn (40 pacjentédw to grupa badana - oby-
dwie badane prébki nasienia miaty TMC [total motility
count] <20 milionéw; 80 pacjentéw to grupa kontrolna
- obydwie badane prébki nasienia miaty TMC = 20 milio-
néw). 0d wszystkich oséb bioragcych udzial w badaniu
pobrano prébki krwi i moczu, pacjentéw poproszeno o
wypelnienie ankiety dotyczacej stylu zycia (odzywianie,
aktywno$¢ fizyczna, palenie papieroséw), statusu spo-
teczno-ekonomicznego, stanu zdrowia oraz warunkdéw
zycia. Na podstawie przeprowadzonych analiz autorzy
wyciagneli wnioski, iz narazenie na dysruptory endo-
krynne moze wptywaé na zaburzenia ptodnosci u mez-
czyzn [7].

Otyto$¢ jest schorzeniem, ktére dotyczy coraz wiekszej
liczby oséb. Skala rozpowszechnienia otytosci w $wie-
cie sprawia, ze zainteresowanie naukowcéw na temat
mozliwych powiazari miedzy otyloscig a endokrynnymi
dysruptorami wzrasta. Vafeiadi i wsp. poddali analizie
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wplyw narazenia na bisfenol A na wystepowanie oty-
tosci i ryzyka kardiometabolicznego u dzieci. Do badan
zakwalifikowano 500 par matka-dziecko. Poziom BPA
mierzony byt w moczu matki w 1 trymestrze oraz u
dzieci w wieku 2,5 oraz 4 lat. Specjalnie utozony arkusz
oraz dokumentacja medyczna zostaly wykorzystane
do okrelenia czynnikéw psychosocjalnych, dietetycz-
nych oraz $rodowiskowej ekspozycji, wykonane zostaty
takze pomiary antropometryczne. Wykazano, iz wyzsze
stezenie BPA w moczu dzieci w wieku 4 lat bylo zwia-
zane ze wzrostem BMI, obwodu tali oraz gruboscia fatdu
skérno-ttuszczowego. Przeciwne wyniki uzyskano w ste-
zeniu BPA na poczatku cigzy, gdyz jego wyzsze stezenie
byto zwigzane z nizszym BMI u dziewczynek. Autorzy
sugerujg, ze wptyw bisfenolu A na wzrost dzieci zalezy
od czasu ekspozycji [33]. Wptyw BPA na rozwdj otyto-
$ci wykazali takze Li i wsp., ktérzy analizowali zalezno$¢
miedzy bisfenolem A a wystepowaniem otytosci u 1326
dzieci w wieku szkolnym mieszkajacych w Szanghaju,
stezenie BPA mierzono w moczu. U dzieci wykonano
réwniez pomiary antropometryczne (obwdd tali, bioder,
masa ciata wzrost, pomiar grubosci fatdu skérno-ttusz-
czowego), u wszystkich badanych wypetniony zostat
takze arkusz czesto$ci spozycia, ktéry pozwolit na okre-
$lenie zachowar Zywieniowych dzieci bioracych udziat w
badaniu. Stezenie BPA w moczu wigzato sie z wystepowa-
niem nadwagi u dziewczynek wchodzacych w okres doj-
rzewania (9-12 lat), nie wykazano natomiast zaleznosci
u starszych dziewczat (powyzej 12 lat) oraz u uczniéw.
Autorzy podkreslili jednak, ze bardzo wazne jest prze-
prowadzenie dtugoterminowych obserwacji dotyczacych
zwigzku miedzy narazeniem na bisfenol A a wystepowa-
niem otyto$ci. [16]. Odmienne wyniki uzyskali Braun i
wsp., ktérzy badali 297 par matka-dziecko. Stezenie BPA
(w moczu) zmierzono u kobiet w 1 i 3 trymestrze ciazy
oraz u ich dzieci w 1 i 2 roku Zycia. Nastepnie corocznie
u dzieci w wieku 2-5 lat obliczano BMI. Wedtug autoréw
narazenie na BPA w okresie prenatalnym oraz wcze-
snego dziecifistwa nie wigzalo sie ze zwiekszeniem war-
to$ci wskaznika BMI u dzieci w wieku 2-5 lat, natomiast
ekspozycje na ten zwigzek w okresie wczesnego dzie-
cifistwa powigzano ze zwiekszonym wzrostem u dzieci
[2]. Zwigzkiem miedzy narazeniem na dysruptory endo-
krynne a wystepowaniem otylosci zajmowali sie takze
Agay-Shay i wsp. Do analizy zakwalifikowali kobiety w
ciazy biorace udzial w badaniu kohorty urodzeti w Hisz-
panii w latach 2004-2006. Mierzono stezenie 10 meta-
bolitéw ftalandw, bisfenolu A, kadmu, arsenu, otowiu w
2 prébkach moczu matki (w ciazy), 6 zwigzkéw chloro-
organicznych w surowicy matki (w ciazy), rteci w krwi
pepowinowej oraz 6 polibromowanych difenyloeteréw
w siarze. Specjalny arkusz oceniajacy m.in. stan zdro-
wia dziecka oraz charakterystyke socjodemograficzng
wypelniano w 11 3 trymestrze cigzy, a takze 14 miesiecy,
4 i 7 lat po narodzinach dziecka. U dzieci w wieku 7 lat
(n=470) zmierzono mase ciata oraz wzrost. Wykazano, iz
narazenie na zwigzki chloroorganiczne w okresie prena-
talnym wigzato sie z wystepowaniem otytosci u dzieci
w wieku 7 lat. Nie stwierdzono zalezno$ci z narazeniem
na inne badane zwiazki [1]. Buckley i wsp. takze badali

zalezno$¢ miedzy prenatalnym narazeniem na ftalany
a wystepowaniem otyto$ci u dzieci w wieku 4-7 lat. W
badaniu wzieto udziat 707 dzieci z 3 badan kohortowych
przeprowadzonych w Stanach Zjednoczonych mie-
dzy 1998 a 2006 r. U wszystkich matek dzieci bioracych
udziat w analizie w czasie ciazy mierzono stezenia meta-
bolitéw ftalanéw w moczu, u dzieci wykonano natomiast
pomiary masy ciata i wzrostu w wieku 4-7 lat. Stezenie w
moczu matki ftalanu mono(3-karboksypropylu) powia-
zane zostalo z wystepowaniem w dziecifistwie nadwagi/
otylosci [4].

Szerokie zastosowanie substancji bedagcymi dysrupto-
rami endokrynnymi w produkgji przedmiotéw codzien-
nego uzytku sktonito badaczy do oceny mozliwych
zalezno$ci miedzy tymi zwiazkami a wystepowaniem
innych powszechnie diagnozowanych u ludzi schorzen,
takich jak np. cukrzyca. Tai i Chen przeanalizowali zalez-
nosci miedzy stezeniem bisfenolu A a wystepowaniem
cukrzycy. Grupe badang wyodrebniono spos$réd oséb
bioracych udziat w Canadian Health Survey (CHMS)
w latach 2009-2011. Zakwalifikowanych pacjentéw (w
wieku 3-79 lat) podzielono na 2 grupy: pierwsza 1915
0s6b z pomiarem HbA, oraz pomiarem stezenia BPA w
moczu i druga - 2405 0séb z pomiarem glukozy i jedno-
cze$nie pomiarem HbA, _oraz stezenia BPA w moczu. Na
podstawie przeprowadzonych analiz stwierdzono pozy-
tywna korelacje miedzy stezeniem bisfenolu A w moczu
mezczyzn a stezeniem HbA, . Podobnych wnioskéw nie
wyciagnieto w badanej grupie kobiet i dzieci [32]. Zwia-
zek miedzy narazeniem na BPA oraz ftalany a wyste-
powaniem cukrzycy u kobiet stwierdzono natomiast
w badaniu Sun i wsp. Do analizy zakwalifikowano 971
par kliniczno-kontrolnych bioracych udziat w Nurses’
Health Study (NHS) oraz NHSIIL. Wérdd uczestnikéw NHS
przeprowadzona zostata ankieta, w ktérej pytano m.in.
o wiek, wzrost, styl zycia, historie medyczng. W badaniu
wykorzystano kwestionariusz czestosci spozycia. Stwier-
dzono, iz narazenie na bisfenol A oraz ftalany moze by¢
zwigzane z wystepowaniem cukrzycy typu 2 u kobiet w
$rednim wieku. Takiego zwigzku nie zaobserwowano u
kobiet w starszym wieku [29]. W badaniach wykazano
réwniez zwigzek miedzy narazeniem na dysruptory
endokrynne a wystepowaniem cukrzycy ciezarnych.
Elsami i wsp. badali 70 ciezarnych kobiet z rozpoznana
cukrzycg ciezarnych i tyle samo zdrowych kobiet ciezar-
nych stanowiacych grupe kontrolng. Analizowano steze-
nie w osoczu 10 kongenerdw polichlorowanych bifenyli
oraz 8 kongenerdéw polibromowanych eteréw difenylo-
wych. Autorzy stwierdzili pozytywna zalezno$é miedzy
calo$cia trwatych zanieczyszczeti organicznych (suma
polichlorowanych bifenyli oraz polibromowanych ete-
réw difenylowych) oraz wystepowaniem cukrzycy cie-
zarnych. Podobng zalezno$¢ stwierdzono takze miedzy
stezeniem samych polichlorowanych bifenyli, stezeniem
polibromowanych eteréw difenylowych a cukrzyca cie-
zarnych [10].

Choroby nowotworowe to druga przyczyna zgondw
zaréwno w Polsce jak i na $wiecie, wzrasta takze zacho-
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rowalno$é. Dlatego wazne jest odkrycie wszystkich,
potencjalnych czynnikéw ryzyka zachorowania na te
schorzenia. Badania dotyczace zalezno$ci miedzy nara-
zeniem na dziatanie dysruptoréw endokrynnych a
zachorowaniem na nowotwér piersi prowadzili Mor-
gan i wsp. W badaniu postuzono sie danymi pacjentek
(powyzej 20 roku zycia) zgromadzonymi przez NHANES
(National Health and Nutrition Examination Survey) w
ramach badan przeprowadzonych w latach 1999 i 2004.
Analizie poddanych zostato 6 kongeneréw polichlorowa-
nych bifenyli, 7 metabolitéw ftalandéw oraz stezenie BPA.
Wsrdd uczestniczek badan NHANES przeprowadzona
zostata ankieta, ktéra zawierata pytania o rozpozna-
nie choroby nowotworowej. Tylko kobiety, ktére odpo-
wiedzialy twierdzaco na to pytanie wtaczono do grupy
badanej Morgan i wsp. Przeprowadzone analizy skto-
nity autoréw do wyciagniecia wnioskdw, iz narazenie na
jeden z konteneréw PCB (PCB 138) moze sie przyczyniaé
do zachorowania na nowotwor piersi. Nie stwierdzono
zalezno$ci miedzy narazeniem na BPA i ftalany a zacho-
rowaniem na nowotwdr piersi. Autorzy podkreslajg jed-
nak, iz interpretujac wyniki nalezy réwniez uwzglednié,
ze dane medyczne dotyczace zachorowalnosci opieraty
sie na samych danych otrzymanych od pacjentéw [19].
Oddzialywanie bisfenolu A na powstawanie nowotworu
stwierdzono natomiast w badaniu Ptak i wsp., w ktérym
wykazano, ze BPA indukuje migracje komérek raka jaj-
nika OVCAR-3 [20]. Wptyw dysruptoréw endokrynnych
na zachorowanie na nowotwory wykazano takze u mez-
czyzn. Ritchie i wsp. prowadzili badania obejmujgce ana-
lize zalezno$ci miedzy zawartoscig w surowicy krwi 30
polichlorowanych bifenyli a ryzykiem zachorowania
na raka stercza. Do analizy zakwalifikowano 58 pacjen-
téw z nowo zdiagnozowanym, potwierdzonym rakiem
stercza oraz 99 oséb w grupie kontrolnej. Wéréd bada-
nych wypetniano takze kwestionariusz ankiety zawie-
rajacy m.in. pytania dotyczace sytuacji demograficznej
(np. wiek, pte¢, stan cywilny), stosowania uzywek, hor-
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mondéw plciowych, stylu zycia, sytuacji zdrowotnej,
obciazeti rodzinnych, sytuacji zawodowej. Wyciagnieto
wnioski, iz $rodowiskowa ekspozycja na PCB moze by¢
czynnikiem ryzyka rozwoju raka stercza [21]. Podobne
wyniki uzyskali Xu i wsp., ktérzy badali wptyw polichlo-
rowanych bifenyli oraz chloroorganicznych insektycy-
déw (OC) na zachorowalnoé¢ na raka stercza. Do badania
wiaczono 150 oséb chorujacych na nowotwdr stercza,
ktérych surowica krwi zostata pobrana i zdeponowana
co najmniej 2 lata przed diagnoza w ramach ,, The Janus
Serum Bank” przeznaczonego specjalnie do badat nad
rakiem oraz 314 oséb w grupie kontrolnej, odpowiednio
dobranych do grupy badanej pod wzgledem daty pobra-
nia krwi, wieku, regionu. Analizowano stezenie 34 kon-
generdw PCB oraz 11 OC w osoczu. Uznano, iz mozliwy
jest udziat insektycydéw OC oraz PCB w powstawaniu
nowotworu stercza [15].

PobsumowaNiE

Dysruptory endokrynne sa substancjami wykazujacymi
réznorodne oddzialtywanie na organizm cztowieka.
Coraz wigksza liczba badan dowodzi ich negatywnego
wplywu na zdrowie. Powszechne wykorzystanie EDC
powoduje, iz cztowiek jest narazony na oddziatywanie
tych substancji w zyciu codziennym. Nalezy pamieta¢,
ze miedzy czasem narazenia a pojawienia sie objawdw
danej choroby moze mina¢ duzo czasu, na organizm
ludzki moze w danym czasie oddziatywa¢ kilka zwigz-
kéw, wykazujgcych antagonistyczne lub synergistyczne
dziatanie. Moze to utrudniad interpretacje wynikéw
badan dotyczacych powigzahh miedzy narazeniem na
EDC a zachorowalno$cia na rézne choroby. Niezbedne
wydaje sie jednak prowadzenie kampanii u§wiada-
miajacych w jakich przedmiotach codziennego uzytku
znajdujg sie te zwigzki oraz jak mozna ograniczy¢ ich
wpltyw na zdrowie (np. wybierajac produkty z oznacze-
niem ,,BPA free”).
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