Abstrakt

Vétsina lidské populace je v kazdodennim zivoté vystavena toxickym latkdm
antropogenniho pavodu. Tyto latky jsou rovnéz ptfitomné v ovzdu$i a jejich ucinky
predstavuji dlouhodobou zatéz pro lidské zdravi. V soucasnosti jsou intenzivné studovany
prachové castice (PM) s aerodynamickym primérem <2.5 um (PM2.5) spolecné s
karcinogennimi polycyklickymi aromatickymi uhlovodiky (PAU), které jsou na n¢
navazany, jako napf. benzo[a]pyren (B[a]P), jenz je povazovan za referen¢ni karcinogenni
PAU. Vzhledem ke svym rozmérim castice PM2.5 primarné pronikaji do organismu
dychacimi cestami a v porovnani s vétSimi casticemi predstavuji zvySené zdravotni riziko.
Negativni G€inky antropogennich ¢astic PM2.5, které jsou produkovany napft. spalovanim
fosilnich paliv, souvisi nejen s jejich malou velikosti, ale i s relativné velkym povrchem, na
kterém jsou krom¢ PAU adsorbovany i dalsi latky Skodlivé pro lidské zdravi. PAU vznikajici
v disledku neuplného spalovani organické hmoty mohou do organismu vstoupit pozitim
kontaminované potravy, vody nebo inhalaci ¢astic rozptylenych ve vzduchu. Mohou se
projevovat genotoxickymi, mutagennimi, karcinogennimi, embryotoxickymi a dal$imi
nezadoucimi ucinky. Jednim ze spole¢nych jmenovatelti téchto ucinkt je oxidacéni stres, jenz
je soucasné povazovan za hlavni mechanismus ptisobeni PM v lidském organismu. Oxidaéni
poskozeni vyvolané ROS (reaktivni formy kysliku) miiZze ovlivnit riizné typy bunécnych
makromolekul. PAU maji schopnost prochéazet placentou a znecisténé ovzdusi tak miZze
ovlivnit i1 vyvijejici se plod. Tato expozice byla jiz dfive spojena s predCasnymi porody,
nizkou porodni hmotnosti spolu s omezenim nitrodélozniho ristu a potencidlné respira¢nimi
obtizemi v détstvi 1 v dospélosti. S ohledem na heterogenni sloZeni znecisténého ovzdusi je
hodnoceni expozice a zdlvodnéni pficinné souvislosti mezi expozici a biologickymi
disledky téchto latek velmi komplikovanou zalezitosti. Navic je nutné zminit, ze vysledna
expozice jednotlivce ma multifaktoridlni charakter, na némz se podili t€éZ geneticka
predispozice, zivotni styl (tj. koufeni, strava), socioekonomické a dal$i faktory zivotniho
prostiedi. Cilem pfedkladané disertacni prace bylo analyzovat dopad znecisténi ovzdusi na
oxidac¢ni poskozeni DNA pomoci detekce 8-0x0-7,8-dihydro-2'-deoxyguanosinu (8-oxodG),
a na peroxidace lipidl prostrednictvim kvantifikace 15-Fat-isoprostanu (15-F»t-IsoP) v moci
a krevni plazm¢ matek nekuracek a jejich novorozencti ze dvou lokalit liSicich se Grovni
znetisténi ovzdusi: Ceské Budgjovice (CB) a Karvina. Skupina z CB byla vybrana jako
kontrolni, protoZe v této lokalité se ptredpokladala vyrazn€ niz$i Groven znecisténi nez

v Karviné. Odbér biologického materidlu (moce, plazmy) byl proveden ve dvou obdobich s



riznymi trovnémi znec€isténi ovzdusi: v 1ét€ 2013 (nizka Groven polutantil) a v zimé¢ 2014

(vysoka uroven polutanti).

V obou odbérovych obdobich byly subjekty z Karviné vystaveny vyrazné vysSim
koncentracim polutanti nez osoby z CB (P < 0.001). Koncentrace polutantl v ovzdusi byla
v obou lokalitdich vys$§i v zimni sezoné¢ v porovnani s letnim obdobim (P < 0.001).
Predpokladem studie bylo, ze hladiny studovanych biomarkert (8-oxodG, 15-Fst-IsoP)
budou mit obecnou tendenci se zvySovat s rostouci koncentraci znecistujicich latek
v ovzdusi. Zatimco v zimé 2014 u novorozenct z Karviné byly hladiny 8-0xodG v porovnani
s CB vyznamné zvyseny (P < 0.001), u matek z Karviné v porovnani s matkami z CB
v témze obdobi doslo k vyznamnému poklesu oxidacniho poskozeni DNA (P < 0.05). Tento
nesoulad mize souviset s pfizpisobenim dospélého organismu nepfiznivym podminkdm
prostfedi a vyvojem obrannych mechanismil. Zmény hladin 15-F»t-IsoP m¢ly obdobny trend
jako koncentrace 8-oxodG. Vyjimkou bylo porovnani peroxidace lipidii mezi novorozenci z
CB a Karviné v 1ét& 2013, kdy hladiny 15-Ft-IsoP byly u kontrolnich vzorkii vyrazné vyssi
(P<0.001). Tento vysledek by mohl souviset s ptisobenim dalSich nezavislych faktori (napf.
typ porodu, nebo pouzitd anestezie pti porodu). Vysledky multivariatni regresni analyzy
vlivu znecisténého ovzdusi na oxidaéni stres novorozencl v Karviné ukazaly, Ze koncentrace
PM2.5 jsou vyznamnym prediktorem hladin 8-oxodG. Expozice PM2.5 a B[a]P jsou pak

vyznamnymi prediktory indukce peroxidace lipida.

Tato prace demonstruje aplikaci 8-0xodG a 15-Fat-IsoP jako biomarkerti expozice
novorozencl zneciSténému ovzdusi. Jeji vysledky naznacuji, Ze latky znecist'ujici ovzdusi,
jako jsou PM2.5 a B[a]P, maji vliv na oxidac¢ni poSkozeni makromolekul u novorozenct ve

znec€isténé oblasti. Tento U¢inek vSak nebyl pozorovan u matek.



