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bezpieczenstwie pracy

Zagrozenia srodowiskowe
Geny wrazliwosci Srodowiskowej
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Japonska sekta, ktora dokonata przed 6 laty zamachu ter-
rorystycznego w tokijskim metrze, nadal stara si¢ odzyskaé
sity. Wiadze panstwowe usitujq sprawowac peitngq kontrole
nad kultem AUM SHINRI KYO (Aum Najwyzsza Prawda) —
te wiadomos¢ podata jaki$ czas temu codzienna prasa.

Wyznawcy wspomnianej sekty w 1995 r. wrzucili do tu-
nelow metra tokijskiego pojemniki z gazem — trucizna ukta-
du nerwowego — sarinem. W wyniku zbrodniczego zamachu
zgineto 12 0sob, wiele byto cigzko zatrutych i wymagato dtu-
gotrwalego leczenia szpitalnego.

Sarin jest rozktadany do zwigzku mniej toksycznego przez
jeden z enzymow paraoksonaze (ang. paraoxonase). Po tym
wypadku wiele uwagi poswigcono w badaniach toksykolo-
gow wiasnie temu enzymowi. Okazato sig, ze wystepuje on
kilkoma postaciami — izozymami, z r6zna aktywnoscia w sto-
sunku do sarinu. Jedna z postaci izozymatycznych paraok-
sonazy jest 10-krotnie bardziej aktywna od innych. Szczgsli-
wie si¢ ztozylo, ze ta bardziej aktywna posta¢ enzymu wy-
stepuje we krwi obwodowej u 25% osob populacji azjatyc-
kich. Aktywna paraoksonaza wystgpuje tylko w 10% ludzi
rasy kaukaskiej (biatych). Gdyby zamach terrorystyczny zda-
rzyt si¢ w Europie liczba ofiar $miertelnych bytaby zapewne
znacznie wieksza.

Opisano szczegdly zwiazane z lokalizacja i budowa genu
paraoksonazy. Obecnie liczba genéw odpowiedzialnych za
produkcje enzymow istotnych w unieczynnianiu srodowisko-
wych czynnikéw chemicznych poszerza sig; opisano kilka-
nascie genow z ich odmianami (ktore w efekcie przyczynia-
jasie do powstawania réznie aktywnych chemicznie odmian
enzymow — iZzozymow).

Mimo mozliwych niewielkich pomytek, w ostatnim roku
XX w. dokonano zakonczenia niezwyklego programu nauko-
wego — opisu genomu cztowieka. Program ten okresla w szcze-
gotach lokalizacjg poszczegdlnych genow w kolejnych chro-
mosomach czlowieka. Ktos z uczonych powiedziat dowcip-
nie, ze stworzono recepte na stworzenie cztowieka. Przed 4
laty w Narodowym Instytucie Zdrowia Srodowiskowego w
USA powotano dos¢ ambitny projekt naukowy — srodowi-
skowy genom cztowieka.

W nadziei na znalezienie kolejnych wariantow genow
L wrazliwosci Srodowiskowej ”, Instytut ten ma zamiar zba-
da¢ ok. 1 000 osob pod kqtem zwiazku migdzy niektorymi
genami a wzorami zachorowan i wrazliwoéci na niektore
czynniki chemiczne. Uzyskanie takich informacji moze przy-
czyni¢ si¢ do zabezpieczenia zdrowia publicznego — poprzez
zidentyfikowanie i specjalng ochrong 0sob szczegdlnie wraz-
liwych na ryzyko — taka jest opinia uczonych, ktorzy przy-
stapili do programu.

Warto w tym miejscu przytoczy¢ oceng Dyrektora Cen-
trum Ekogenetyki i Nauk o Srodowisku Uniwersytetu w Cin-
cinnati — Dana Neberta. Uwaza on, ze kazda osoba charakte-

ryzuje si¢ wlasnym wzorem receptorow lekow, receptorow
zwiazkow chemicznych oraz enzymow metabolizujacych leki
i chemikalia. Przed nami opisanie zwiazkéw migdzy rodza-
jami i aktywnoscia biologiczna licznych gendw zaangazo-
wanych w aktywowanie Iub dezaktywowanie i detoksyko-
waniem lekow 1 zwiazkéw chemicznych, ktorymi oddycha-
my, ale takze ktore pijemy i zjadamy. Wymieniony przyktad
z paraoksonaza — enzymem, ktory rozktada zwiazki fosforo-
organiczne (wlacznie z insektydami) do postam mniej tok-
sycznych uzasadnia znaczenie innych genow np. metaboli-
zujacych karcinogeny — cytochrom P450 i1 rodzina genow
NAT. U palaczy (i palaczek!) jedna z postaci genu NAT zwigk-
sza przeszto 6-krotnie zachorowalnos$¢ na raka pecherza i sut-
ka.

W detoksykacje pewnych zwiazkow chemicznych zaan-
gazowanych jest czasem kilka lub wiele enzymow. Naraze-
nie na benzen moze Wywo1ywac u eksponowanych ludzi roz-
woj biataczki. Jednym z enzymow zaangazowanych w kon-
wersje benzenu do postaci metabolitu wiazacego sig — i uszka-
dzajacego chromosom — jest CYP2E1. Wsrod badanych lu-
dzi aktywnos¢ tego enzymu moze réznic¢ sig blisko 14-krot-
nie. Wydawac by si¢ moglo, ze niska aktywnos¢ CYP2EI
winna by¢ okoliczno$cia chroniaca przed zachorowaniem.
Tak by¢ moze i jest, ale w metabolizmie benzenu zaangazo-
wane sa takze i inne enzymy.

Istnieje bezposredni dowod wskazujacy na korzysci wy-
nikajace z poszukiwania gendw wrazliwosci srodowiskowej.
Przed 8 laty znaleziono marker genetyczny wrazliwo$ci na
beryl. Ludzie obdarzeni tym markerem (HLA-DP bet 1) za-
padaja na nieuleczalna chorobg ptuc. Marker wrazliwosci
na beryl wykrywa sig u ok. 30% populacji. Wsrod osob, kto-
re zapadly na indukowane berylem schorzenie ptuc wykryto
97% nosicieli tego markera.

Przyktady genow wrazliwosci srodowiskowej zamieszczo-
no w tabeli.

Oczywiste staja si¢ korzysci z wynikow projektu genom
wrazliwosci srodowiskowej. U poszczegolnych osob mozli-
we bedzie okreslanie dla nich wielkos$ci ryzyka zwiazanego
z ekspozycja na czynniki ryzyka. Wydawac by si¢ mogto, ze
mozna wowczas zapobiega¢ nieuchronnemu rozwojowi nie-
ktorych schorzen, przyktad z beryloza, odsuwajac od pracy
osoby posiadajace marker wrazliwosci.

Istnieja obawy, ze moga pojawic si¢ przeszkody natury
prawnej. Dla wielu 0s6b wiedza o ich specyfice biologicz-
nej, odmienno$ci genow, wrazliwosci na choroby jest cisle
chronionym dobrem osobistym. Latwo sobie wyobrazi¢ moz-
liwo$¢ manipulowania np. polityka kadrowa zaleznie od zna-
jomosci tych whasnie danych.

Wiele uwagi poswigca si¢ efektom terapii farmakologicz-
nej, zaleznie od metabolizmu lekdw, osobniczej wrazliwosci
na leki. Wrazliwos¢ ta moze wykazywac roznice zaleznie od




PRZYKLADY GENOW WRAZLIWOSCI SRODOWISKOWEJ (wg Kaiser
J., Science 1997)
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grupy etnicznej czy rasy — jak miato to miejsce w omawia-
nym tu przypadku zatrucia sarinem. Jako przyktad moze po-
stuzy¢ niewyjasniony powdd gorszej skutecznosci leczenia
pewnym lekiem (inhibitor enzymu konwertujacego angio-
tenzyng) nadcisnienia tetniczego wérod chorych Murzynow
amerykanskich i afrykanskich, w por6wnaniu z pacjentami —
przedstawicielami rasy kaukaskiej (biatymi) [1].

Wreszcie jako przyktad wrazliwosci pewnych populacji,
pozostajacych w izolacji od reszty $wiata z przyczyn kultu-
rowych lub geograficznych mozna przytoczy¢ Indian Pima,
ktorzy sa szczegodlnie podatni na zapadanie na cukrzyce nie-
zalezna od insuliny (cukrzyca typu 2) [2]. Innym przykia-
dem sa tubylcy mieszkajacy w Gambii, u ktorych w wyniku
polimorfizmu jednego z genow (gen NRAMPI) istnieje row-
niez niezwykle wysoka podatno$¢ na zakazenie pratkami
gruzlicy [3].

I'w tym przypadku pojawia si¢ watpliwos¢, czy nie za mato
uwagi poswigca si¢ stylowi zycia, statusowi spotecznemu i
ckonomicznemu pacjenta. Wiedza o réznym dziataniu nie-
ktorych lekow zaleznie od réznic rasowych budzi obawg czy
w mysleniu klinicznym (diagnostycznym) uwaga lekarza nie
bedzie kierowata si¢ na oboczne, a nie prawdziwe przyczy-
ny choroby [4].

[1] Exner D.V. i wsp.: NEJM 2001: 344: 1351-1357

[2] Knowler W.C. i wsp.: Diabetes Care 1993,16: 216-227
[3] Bellamy R. i wsp.: NEJM 1998, 338: 640-644

[4] Wood A.J.J.: NEJM 2001, 344: 1394-1396
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XXXVI posiedzenie Miqdzyre;sortoweﬂ Komisji ds. Najwyzszycl Dopuszczalnych
Stezen 1 Natgzen Czynnikow Szkodliwych dla Zdrowia w Srodowisku Pracy

Zmiana rozporzadzenia w sprawie najwyzszych dopuszczalnych

stezen i natezen czynnikow szkodliwych dla zdrowia w srodowisku pracy

W Dzienniku Ustaw z dnia 23 stycznia 2001 r. opublikowa-
no rozporzadzenie Ministra Pracy i Polityki Spolecznej z dnia 2
stycznia 2001 r. zmieniajace rozporzadzenie w sprawie najwyz-
szych dopuszczalnych stezen i natgzen czynnikow szkodliwych
dla zdrowia w $rodowisku pracy (Dz.U. nr 4, poz. 36). W za-
taczniku nr 1, czegdci A rozporzadzenia dodano 62 nowe sub-
stancje chemiczne oraz zmieniono warto$ci NDS dla 25 sub-
stancji chemicznych, w czg$ci B poszerzono wykaz o 3 pozycje
nowych pyléw oraz wprowadzono zmieniona warto$¢ dla 1 pytu.
W zalaczniku nr 2 wprowadzono zmiany w czgsci A — halas
infradzwigkowy 1 ultradzwigkowy, B — drgania dziatajace na
organizm czlowieka przez konczyny gorne i drgania o ogolnym
dziataniu na organizm cztowieka oraz E — pola i promieniowa-
nie elektromagnetyczne z zakresu czgstotliwosci 0 Hz+300 GHz.
Wprowadzone zmiany sa efektem trzyletniej dziatalnosci Mig-
dzyresortowej Komisji ds. NDS i NDN. Rozporzadzenie to po-
zwolito rowniez na dostosowanie polskich przepisow do Dy-

rektywy 2000/39/CE Komisji Europejskiej z dnia 8 czerwca
2000 r. dotyczacej ustanowienia pierwszej listy wartosci gra-
nicznych ekspozycji pracownikow.

Na XXXVI posiedzeniu Migdzyresortowej Komisji w dniu
11 kwietnia 2001 1. rozpatrywano przygotowane przez Zespot
Ekspertéw ds. Czynnikow Chemicznych dokumentacje propo-
nowanych wartosci dopuszczalnych poziomoéw narazenia za-
wodowego dla nastepujacych substancji chemicznych: alfa-cy-
permetryna, benzenotiol, bromoetan, 2,4-D — kwas (2,4-dichlo-
rofenoksy)octowy, N-etylomorfolina, glicerol, heptan-4-on oraz
dokumentacjg przygotowana przez Grupe ds. Aerozoli przemy-
stowych dla pytow sztucznych widkien mineralnych.

Po przedyskutowaniu uwag zgtoszonych przez uczestnikow
posiedzenia, Migdzyresortowa Komisja przyjeta wniosek, kto-
ry zostal przedtozony Ministrowi Pracy i Polityki Spotecznej w
sprawie zmiany wykazu najwyzszych dopuszczalnych stezen i
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