Medycyna Pracy 2017;68(3):423-432 a
http://medpr.imp.lodz.pl https://doi.org/10.13075/mp.5893.00537

PRACA POGLADOWA

Magdalena Matysiak'
Marcin Kruszewski'?
Lucyna Kapka-Skrzypczak"?

NANOPESTYCYDY - JASNA CZY CIEMNA STRONA MOCY?
NANOPESTICIDES - LIGHT OR DARK SIDE OF THE FORCE?

! Instytut Medycyny Wi / Institute of Rural Health, Lublin, Poland
Zaktad Biologii Molekularnej i Badan Translacyjnych / Department of Molecular Biology and Translational Research

2 Instytut Chemii i Techniki Jadrowej / Institute of Nuclear Chemistry and Technology, Warszawa, Poland
Centrum Radiobiologii i Dozymetrii Biologicznej / Center for Radiobiology and Biological Dosimetry

* Wyzsza Szkola Informatyki i Zarzadzania z siedzibg w Rzeszowie / University of Information Technology and Management in Rzeszow,
Rzeszéw, Poland

Wydzial Medyczny, Katedra Biologii Medycznej i Badan Translacyjnych / Faculty of Medicine, Department of Medical Biology

and Translational Research

STRESZCZENIE

Nanotechnologia znalazta zastosowanie w wielu gateziach przemystu, m.in. w rolnictwie, gdzie nanomaterialy stuza jako nosniki
chemicznych $rodkéw ochrony roélin, a takze jako substancje aktywne pestycydéw. Nieznane sg jednak skutki ekspozycji czto-
wieka na dzialanie nanopestycydéw. Grupa, ktorej ze wzgledu na wykonywany zawod powinno si¢ poswieci¢ szczegdlng uwage,
sg rolnicy. W niniejszej pracy podsumowano kierunki wykorzystania nanoczastek w rolnictwie, drogi narazenia pracownikéw
rolnych na ich dzialanie oraz aktualny stan wiedzy na temat toksyczno$ci nanomaterialéw wobec komoérek ssakéw. Przedstawiono
takze techniki detekcji nanoczgstek w srodowisku pracy oraz biomarkery stuzace ocenie narazenia i skutkéw ekspozycji. Wyniki
przegladu wskazuja, ze uzycie zdobyczy nanotechnologii w rolnictwie moze przynies¢ wymierne korzy$ci w postaci zmniejszenia
ilo$ci stosowanych chemicznych srodkéw ochrony. W literaturze nie ma jednak badan okreslajacych, czy stosowanie nanoczastek
jako nosnikéw nie zwigksza efektow szkodliwego dzialania pestycydéw na ludzki organizm. Ponadto wyniki badan na liniach
komoérkowych oraz modelach zwierzecych swiadczg, ze nanoczastki stosowane jako substancje aktywne moga by¢ toksyczne dla
komorek ssakéw. Zauwazalny jest jednoczesnie zupelny brak badan epidemiologicznych dotyczacych tego zagadnienia. Wydaje
sie, ze w najblizszym czasie skutki ekspozycji na nanopestycydy moga wymaga¢ szczeg6lnej uwagi nie tylko srodowiska nauko-
wego, ale takze lekarzy opiekujacych sie pracownikami rolnymi i ich rodzinami. Med. Pr. 2017;68(3):423-432
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ABSTRACT

Nanotechnology has been used in many branches of industry, including agriculture, where nanomaterials are used as carriers
of chemical plant protection compounds, as well as active ingredients. Meanwhile, the effects of nanopesticides exposure on the
human body are unknown. Due to their occupation, farmers should be particularly monitored. This paper summarizes the use of
nanoparticles in agriculture, the route of potential exposure for agricultural workers and the current state of knowledge of nan-
opesticides toxicity to mammalian cells. The authors also discuss techniques for detecting nanoparticles in the workplace, as well
as biomarkers and effects of exposure. The results of this review indicate that the use of nanotechnology in agriculture can bring
measurable benefits by reducing the amount of chemicals used for plant protection. However, there is no research available to
determine whether or not the use of pesticide nanoformulations increases the harmful effects of pesticides. Moreover, the results
of research on cell lines and in animal models suggest that nanoparticles used as active substance are toxic to mammalian cells.
Interestingly, there is also a complete lack of epidemiological studies on this subject. In the nearest future the effects of exposure
to nanopesticides may require a particular attention paid by scientists and medical doctors who, treat agricultural workers and
their families. Med Pr 2017;68(3):423-432
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WSTEP go oddzialywania na zdrowie i zZycie czlowieka. Grupa

szczegblnie narazong na ich dzialanie sg rolnicy i ich
Mimo niezaprzeczalnych korzysci ekonomicznych sto-  rodziny, eksponowani na pestycydy podczas prac polo-
sowanie pestycydow wigze sie z wystgpowaniem wielu  wych, w szklarniach czy ogrodach. Dodatkowo, z racji
niepozadanych skutkéw ubocznych, w tym szkodliwe-  mieszkania na terenach wiejskich, w trakcie zabiegow
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chemizacyjnych wdychaja oni powietrze zawierajace
pestycydy. Takze woda pitna na terenach rolniczych
jest zagrozona skazeniem ze wzgledu na przedostawa-
nie si¢ pestycydéw do wdd powierzchniowych i grun-
towych. Ponadto, podobnie jak reszta spoleczenstwa,
rolnicy s3 narazeni na spozywanie pozostalosci pesty-
cydéw w Zywnosci.

Od kilku dekad obserwujemy gwaltowny rozwoj
nanotechnologii w wielu galeziach przemystu i w rol-
nictwie. Nanomaterialy moga pelni¢ funkcje nosni-
kéw tradycyjnych pestycyddéw, ale takze, ze wzgledu na
swoje wlasciwosci przeciwdrobnoustrojowe, stanowic¢
substancje aktywna per se. Niestety, mimo zwigkszaja-
cego si¢ uzycia nanomaterialow, ciggle niejasny pozo-
staje ich wplyw na ludzki organizm. Celem niniejszej
pracy jest podsumowanie wykorzystania nanoczgstek
w rolnictwie i charakterystyka skutkéow zdrowotnych
wynikajacych z narazenia pracownikéw rolnictwa na
ich dziatanie.

METODY PRZEGLADU

Przegladu literatury dokonano na podstawie bibliogra-
ficzno-abstraktowej bazy czasopism recenzowanych
z dziedziny medycyny i nauk pokrewnych — PubMed/
/MEDLINE. W trakcie wyszukiwania pi§miennictwa
wykorzystano nastepujace stowa kluczowe i ich kombi-
nacje: nanopesticides (nanopestycydy), pesticides (pe-
stycydy), nanoparticles (nanoczastki), routes of expo-
sure (drogi narazenia), toxicity (toksycznosc¢), prenatal
exposure (narazenie prenatalne), fertility (plodnos¢),
detectors (detektory), biomarkers (biomarkery). Praca
obejmuje piSmiennictwo w jezyku angielskim, opub-
likowane miedzy lutym 2004 r. a kwietniem 2016 r.
Wigkszos$¢ cytowanych artykuléw stanowily prace
oryginalne, uwzgledniono jednak réwniez pojedyncze
artykuly pogladowe.

WYNIKI PRZEGLADU

Nanoczastki jako nos$niki pestycydow

i substancje aktywne

Mimo niewatpliwych korzysci ptynacych z ich uzycia
pestycydy sa substancjami szkodliwymi zaréwno dla
$rodowiska naturalnego, jak i organizméw zywych.
Dlatego rozwazane sg wszelkie dziatania majace na celu
ograniczenie ich stosowania. Na przestrzeni ostatnich
lat opublikowano wiele prac dotyczacych wykorzysta-
nia nanotechnologii w rolnictwie. Produkty oparte na
zdobyczach nanotechnologii okreéla si¢ mianem na-

nopestycydow, cho¢ definicja tego terminu pozostaje
dyskusyjna, a samo okreslenie obejmuje szeroka game
produktéw. W gléwnej mierze nanomaterialy znala-
zty zastosowanie jako no$niki klasycznych srodkow
ochrony roslin. Prowadzone sg takze prace dotyczace
dzialania nanoczastek jako substancji aktywnych pes-
tycydow.

Zastosowanie nanoczastek jako no$nikéw trady-
cyjnych pestycydow pozwala m.in. na zwigkszenie ich
rozpuszczalnosci i kontrolowane uwalnianie substancji
aktywnej. Zapewnia takze wieksza stabilno$¢ stoso-
wanych $rodkéw oraz ochrone przed ich przedwczes-
ng degradacja. W konsekwencji mozna ograniczy¢ nie
tylko czestotliwo$¢ stosowania pestycydow, ale takze
ich ilo$¢, poniewaz mniejsza ilo$¢ czynnika aktywnego
pozwala na osiggnigcie podobnego efektu biologiczne-
go. W tabeli 1. przedstawiono przyklady zastosowania
nanoczastek jako nos$nikéw pestycydow. Przyjetym
kryterium podzialu stosowanych nanomaterialéw byta
ich budowa chemiczna.

Z kolei nanoczastki nieorganiczne wykazuja silne
wlasciwosci przeciwdrobnoustrojowe, przez co moga
by¢ wykorzystywane jako substancje aktywne. Najsil-
niejszym dzialaniem tego typu cechuja sie nanoczastki
srebra. Badania wykazatly, ze nanoczastki srebra dzia-
taja antybakteryjnie, przeciwgrzybiczo oraz antywi-
rusowo [10-12] wobec patogenéw rodlinnych. Wiasci-
wosci antybakteryjne i przeciwgrzybicze cechuja takze
inne nanomateriaty, takie jak nanoczastki miedzi me-
talicznej [11,13], dwutlenku tytanu [14] czy tlenku cyn-
ku [15]. Ponadto nanoczastkowy tlenek krzemu [16,17],
nanosrebro [17] czy nanoaluminium [18] wykazuja sil-
ne dzialanie insektobdjcze.

Przewaga nanoczastek nad stosowanymi przez lata
chemicznymi §rodkami ochrony roélin jest brak opor-
nosci szkodnikéw na ich dziatanie. Nabycie opornosci
jest najczesciej skutkiem mutacji punktowych, ktore
moga zmienia¢ strukture bialek i np. powodowac zmia-
ny funkcjonalne bialek enzymatycznych. Mutacje moga
tez zwigkszac ekspresje genéw kodujacych biatka od-
powiedzialne za detoksykacje substancji aktywnej [19].
Zdolne do rozrodu szkodniki umacniaja opornos¢ po-
pulacji, czego rezultatem jest niekontrolowany wzrost
ilosci chwastow czy liczby insektéw. Rolnicy starajg sie
opoznia¢ rozwdj opornosci, stosujagc naprzemiennie
rézne klasy $rodkéw chemicznych oraz ich mieszani-
ny. Niestety eksponuje to pracownikéw na dziatanie
wiekszego spektrum substancji i moze zwigkszac efekt
toksyczny w poréwnaniu z narazeniem na pojedyncze

pestycydy [20].
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Tabela 1. Przyklady uzycia nanoczastek jako no$nikow pestycydow — na podstawie przegladu literatury z okresu luty 2014 - kwiecien 2016
Table 1. Examples of using nanoparticles as carriers of pesticides — based on the literature review covering the period from

February 2014 to April 2016

Korzysci zastosowania nanoczastek

Rodzaj nanoczastek Substancja aktywna . ey . Pi$miennictwo
. o . jako noénikéw pestycydow
Type of nanoparticles Active ingredient ; . . .. Refefences
Benefits of using nanoparticles as carriers of pesticides
Bazujace na polimerach / Based on polymers
nanozele / nanogels olej z kminu wydtuzenie trwalosci preparatu, wzrost aktywnosci 1
rzymskiego / cumin oil pestycydu w stosunku do organizmu modelowego /
/ extending product durability, increased pesticide
activity against model organism
nanokapsulki / nanocapsules acetamipryd / kontrolowane uwalnianie / controlled release 2
/ acetamiprid
nanosfery / nanospheres karbendazym / wydluzenie trwatosci preparatu / extending product 3
/ carbendazim durability
micele polimerowe / polymeric micelles geraniol, octan geranylu/  wzrost aktywnoéci pestycydu w stosunku do organizmu 4
/ geraniol, geranyl acetate  modelowego / increased pesticide activity against model
organism
Bazujace na lipidach / Based on lipids
stale lipidowe nanoczastki / solid lipid atrazyna, symazyna / kontrolowane uwalnianie, wzrost aktywnosci pestycydu 5
nanoparticles / atrazine, simazine w stosunku do organizmu modelowego / extending
product durability, increased pesticide activity against
model organism
Porowate materiaty nieorganiczne / Porous
inorganic materials
porowate nanoczgstki krzemionki / porous  abamektyna / abamectin  kontrolowane uwalnianie, zwigkszenie fotostabilno$ci 6
silica nanoparticles i rozpuszczalnosci / controlled release, increasing
photostability and enhanded solubility
Glinokrzemiany i ich pochodne / Aluminum
silicates and their derivatives
glinokrzemiany / aluminum silicates etofumesat / kontrolowane uwalnianie, zwigkszenie fotostabilnosci, 7
/ ethofumesate wzrost aktywnosci pestycydu w stosunku do
organizmu modelowego / controlled release, increasing
photostability, increased pesticide activity against model
organism
podwdjne warstwowe wodorotlenki / cypermetryna / kontrolowane uwalnianie / controlled release 8
/ layered double hydroxides / cypermethrin
Inne / Others
nanorurki weglowe / carbon nanotubes zineb, mankozeb / zineb,  zwigkszenie rozpuszczalnosci, wzrost aktywnosci 9

mancozeb

pestycydu w stosunku do organizmu modelowego /
/ enhanced solubility, increased pesticide activity against
model organism

Zagrozenia zwiazane

ze stosowaniem nanopestycydow

Nanoczastki stosowane jako nos$niki pestycydéw to
przede wszystkim materiaty bazujace na polimerach.
Pod wzgledem toksykologicznym gléwny efekt toksycz-
ny tych form jest zwigzany z uzyciem substancji aktyw-
nej, jednak zastosowanie takiej postaci uzytkowej moze
istotnie zmienia¢ parametry tradycyjnych pestycydow.
Nie jest wykluczone, ze zmienig si¢ szybkos¢ i skala ich

rozprzestrzeniania w $rodowisku, czego nie uwzgled-
niaja obecne normy. Stanowi to dodatkowe zagrozenie
dla 0sob zamieszkujacych tereny wiejskie. Nie wiadomo
takze, jakie sg losy nanopestycydow w srodowisku. Ist-
nieje niebezpieczenstwo, ze ich retencja w srodowisku
moze sie rézni¢ od retencji tradycyjnych pestycydéw.
Klasyczne $rodki ochrony roélin dzieki nanoczastecz-
kowym no$nikom moga tatwiej przenikaé w glab ziemi
i przedostawac si¢ do strumieni i warstw wodono$nych,



426 M. Matysiak i wsp.

Nr 3

a wiec w wiekszej ilosci trafia¢ do wod pitnych [21]. Jed-
noczes$nie nie mozna wykluczy¢, ze nanoczastki lub ich
pozostatosci beda w srodowisku oddzialywac z innymi
szkodliwymi substancjami. Dzieki nanoczastkom sub-
stancje takie mogltyby dluzej utrzymywac si¢ w §rodo-
wisku, a takze zwigkszy¢ swoja biodostepnos¢.

Nieco rzadziej jako no$niki tradycyjnych srodkow
ochrony roélin sg uzywane nanoczastki nieorganiczne.
One z kolei czgsciej sg stosowane jako $rodki ochrony
roélin per se. Stwierdzono, ze rézne rodzaje nanoczg-
stek przenikaja do komorek ssakéw, wplywajac na ich
funkcje (ryc. 1). Badania in vitro na liniach komérko-
wych oraz badania na modelach zwierzecych wskazuja,
ze nanoczgstki indukujg w komoérkach nadmiernag pro-
dukcje reaktywnych form tlenu (reactive oxygen spe-
cies — ROS), co prowadzi do stresu oksydacyjnego. Po-
nadto wywolujg proces zapalny i dzialaja szkodliwie na
material genetyczny, prowadzac do apoptozy i wywo-
tujac efekt cytotoksyczny [22-25]. Wszystkie te czynni-
ki nie pozostaja bez wptywu na ludzki organizm, gdyz
s zwigzane z takimi procesami jak kancerogeneza czy
neurodegeneracja. W przypadku faczenia nanoczgstek
metalicznych czy bazujacych na weglu z tradycyjnie
stosowanymi pestycydami nie mozna z kolei wyklu-
czy¢ efektu synergistycznego i zwigkszenia toksyczno-
$ci w stosunku do pojedynczych substancji.

peknigcia bton komérkowych
na skutek peroksydacji lipidéw
disturbances of cell membranes
due to lipid peroxidation

oksydacja i zmiana konformacji
biatek aparatu Golgiego

Golgi apparatus proteins oxidation
and conformation changing

zaburzenia transportu przezbtonowego
transmembrane transport disturbances

Drogi narazenia

Osoby pracujace w rolnictwie powinny przestrzega¢
wszelkich zasad prawidlowej pracy ze srodkami ochro-
ny roslin, zeby maksymalnie ograniczy¢ ryzyko eks-
pozycji na ich dzialanie. Istnieje jednak wiele sytuacji,
podczas ktoérych szkodliwe substancje mogg sie dosta¢
do ich organizmu (ryc. 2).

Obecnie stosowane pestycydy, na czele ze zwigzka-
mi fosforoorganicznymi, to substancje dobrze rozpusz-
czalne w tluszczach. Wlasciwos¢ ta powoduje, ze fatwo
przenikajg przez bariere skdrng, a ekspozycja dermal-
na jest uwazana za najwazniejszg droge ekspozycji
pracownikow rolnych na dzialanie srodkéw ochrony
roélin. Z kolei nanoczastki na bazie polimeréw stoso-
wane jako nosniki pestycydéw, nanoczastki nieorga-
niczne i materialy bazujace na weglu charakteryzuja
sie stabym przenikaniem przez barier¢ skdrna. Tylko
w niewielkim stopniu przechodzg one przez warstwe
rogowa naskorka, nie docierajac do dalszych warstw
skory. Jednocze$nie moga kumulowac si¢ w mieszkach
wlosowych [26]. Pestycydy stosowane jako substancje
aktywne moga jednak uwalnia¢ si¢ z nosnika i przeni-
kac bariere skdrna. Z kolei nanoczastki lipidowe w wy-
niku kontaktu z lipidami zawartymi w skérze traca
swoja stabilno$¢, przez co moga zwickszac penetracje
skory przez substancje aktywna [27]. Wszelkie uszko-

stres oksydacyjny,
zapalenie
oxidative stress,
inflammation

uszkodzenia DNA mitochondriow,

zaburzenia taricucha oddechowego
mitochondrial DNA damage,
respiratory chain disruption

uszkodzenia DNA — peknigcia nici, fosforylacja zasad,
mutacje punktowe, aberracje chromosomowe

DNA damage — strand breaks, phosphorylation of nitrogen bases,

point mutations, chromosomal aberrations

Ryc. 1. Potencjalny wplyw dzialania nanomateriatéw na komorki ssacze — na podstawie przegladu literatury z okresu

luty 2014 - kwiecien 2016

Fig. 1. The potential impact of nanomaterials on mammalian cells — based on the literature review covering the period

from February 2014 to April
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Drogi narazenia rolnikéw na dziatanie pestycydow
Routes of exposure for farmers to pesticides

dermalna
dermal

— brak odpowiedniego ubioru ochronnego,
pozostatos$ci pestycydow na odziezy roboczej
lack of proper protective clothing, pesticide
residues on workwear

— nieprzestrzeganie zasad bezpieczenstwa
podczas przygotowywania roztworéw
pestycyddw, naprawy urzadzen do opryskow,
utylizacji opakowan po $rodkach ochrony roslin
failure to follow safety rules during preparation
of pesticide solutions, repair spraying
equipment, dispose of pesticide containers

pokarmowa
oral

— przypadkowe potknigcie
accidental ingestion

— niedoktadne mycie rak po pracy,
szczegdlnie przed jedzeniem, piciem i paleniem
papierosow
inaccurate hands washing after work and before
eating, drinking and smoking

— spozywanie wody pitnej i zywnosci
zanieczyszczonej pestycydami
consumption of drinking water and food
contaminated with pesticides

inhalacyjna
inhalation

— uzywanie substancji lotnych lub nielotnych
w postaci aerozoli
use of volatile products or non-volatile
substances in aerosols

— opryskiwanie, szczegdlnie upraw wysokich
sprying, particulary tall crops

— brak masek ochronnych
lack of protective masks

— praca w stabo wentylowanych
pomieszczeniach
working in poorly ventilated spaces

Ryc. 2. Drogi narazenia rolnikéw na dziatanie nanopestycydéw - na podstawie przegladu literatury z okresu luty 2014 - kwiecien 2016

Fig. 2. Routes of farmers exposure to nanopesticides — based on literature review from February 2014 to April 2016

dzenia bariery skornej wzmagaja oczywiscie penetracje
nanoczastek do krwiobiegu i ich potencjalng transloka-
cje w organizmie. To, Zze nanoczastki slabo przenikajg
przez skore, nie pozwala na jednoznaczne wykluczenie
ich toksycznosci, szczegolnie ze nieznane sa skutki diu-
gotrwalej ekspozycji na nanoczastki. Pojedyncze bada-
nia na modelach zwierzecych wskazuja, Ze np. nano-
czasteczkowy dwutlenek tytanu uzywany w kremach
promieniochronnych moze indukowa¢ stres oksyda-
cyjny, zmniejsza¢ ilos¢ kolagenu i przyspiesza¢ proces
starzenia si¢ skory [28]. Ponadto niektére nanoczastki
dzialajg antybakteryjnie, istnieje wigc niebezpieczen-
stwo, ze beda zaburza¢ naturalng mikroflore skéry. Jak
dotad w badaniach z udziatem ludzi nie zaobserwowa-
no jednak tego zjawiska ani zwigkszonego zasiedlenia
drobnoustrojéw chorobotwdrczych wskutek dermalnej
ekspozycji na dzialanie nanoczastek [29].

Srodki ochrony roslin mogg dostawaé sie do orga-
nizmu pracownikéw rolnych takze droga inhalacyjna.
U o0s6b narazonych na zawodowy kontakt z pestycyda-
mi istnieje podwyzszone ryzyko wystapienia choréb
ukladu oddechowego - astmy oskrzelowej, przewle-
klego zapalenia oskrzeli czy przewleklej obturacyjnej
choroby pluc. Podejrzewa si¢ ponadto, ze kontakt z pe-
stycydami jest czynnikiem $rodowiskowym stymulu-
jacym rozwdj nowotwordw pluc, cho¢ wyniki badan
nie s3 jednoznaczne [30]. Istnieje niebezpieczenstwo,
ze stosowanie nanoczgstek jako nos$nikéw pestycy-
dow moze si¢ przyczyni¢ do zwiekszenia narazenia na
dziatanie pestycydow droga inhalacyjng. Dzieki niskiej
masie i niewielkim rozmiarom formy te diugo utrzy-

muja sie w powietrzu, a wdychane moga dociera¢ nie
tylko do gérnych, ale i dolnych odcinkéw drég odde-
chowych, ostatecznie osadzajac si¢ w ptucach. Wyka-
zano, ze niektoére rodzaje nanoczastek (np. nanorurki
weglowe) powoduja proces zapalny, uruchomienie od-
powiedzi immunologicznej i wldknienie ptuc w mo-
delach zwierzecych [31]. Potencjalnie niebezpieczne
s3 takze nanoczastki metaliczne. Na przyklad nano-
czastki niklu indukuja w komodrkach pluc zwierzat
doswiadczalnych stres oksydacyjny i zaburzenie pro-
cesow przeciwutleniajacych [32]. Wcigz nie jest jasne,
w jakim stopniu nanoczastki przemieszczaja si¢ z ptuc
do innych narzadéw i czy narazenie inhalacyjne po-
woduje skutki ogolnoustrojowe. Wyniki badan na
zwierzetach wskazuja, ze niewielka ilo§¢ nanoczastek
wchlanianych droga inhalacyjng gromadzi si¢ w watro-
bie i nerkach [33,34]. Poza szkodliwym wplywem na
uklad oddechowy wziewne nanoczastki moga uzyska¢
dostep do osrodkowego uktadu nerwowego [35]. Uklad
ten jest z kolei wyjatkowo podatny na dziatanie szkod-
liwych substancji, prowadzacych do jego uszkodzenia
lub zaburzenia czynnosci. Kazda droga ekspozyciji, kto-
ra prowadzi do obecnos$ci nanoczastek w krwiobiegu,
jest niebezpieczna, gdyz moga one przekracza¢ bariere
krew-mozg [36].

Ostatnim typem ekspozycji jest droga pokarmo-
wa. Pestycydy, cho¢ w najwigkszej ilosci absorbowa-
ne w jelitach, moga by¢ wchianiane na catej dlugosci
przewodu pokarmowego. Kinetyka dziatania nanocza-
stek w ludzkim organizmie pozostaje w fazie badan.
Obserwacje na zwierzetach wskazuja, ze nanoczastki
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moga przechodzi¢ z przewodu pokarmowego do ukta-
du krazenia, a stamtad do innych narzadéw. Na przy-
ktad nanoczastki srebra podane zwierzetom dos$wiad-
czalnym droga pokarmowa gromadza si¢ w watrobie
i nerkach, w mniejszej ilosci w ptucach, mézgu i sle-
dzionie [37], a ich obecno$¢ zostala tez potwierdzona
w takich organach jak pecherz moczowy, nadnercza,
grasica, jadra i jajniki [38,39]. Badania wykazaly, ze
u zwierzat narazonych na nanoczgstki podane droga
pokarmowg wystepuja zaburzenia parametréw mor-
fologicznych, a takze zmiany aktywnosci enzymoéw
watrobowych [40,41]. Nanoczastki wychwytywane sa
takze przez jelita, co stwarza potencjalne zagrozenie,
ze beda one negatywnie wplywac na prawidlows flore
bakteryjna czlowieka.

Wplyw na plodnosc¢ i zdrowie potomstwa

Pestycydy to s$rodki o udowodnionym szkodliwym
wplywie na ptodnos$¢ u mezczyzn [42]. Ponadto prze-
nikaja one przez lozysko, a prenatalna ekspozycja na
dziatanie $rodkéw ochrony rodlin ma zwiazek z po-
ronieniami, powaznymi wadami rozwojowymi plo-
du [43], nowotworami wieku dzieciecego [44] czy za-
burzeniami neurologicznymi [45]. Wazne jest, zeby
pary zawodowo zajmujace si¢ rolnictwem zachowaty
szczegbélng ostrozno$¢ w czasie planowania powigk-
szenia rodziny i podczas samej cigzy. Wpltyw nanoma-
terialéw na plodnos¢ i zdrowie potomstwa nie zostat
jak dotad dokladnie przebadany. Pierwsze badania na
zwierzetach wykazaly, Ze nanoczastki projektowane,
zaburzajac proces spermatogenezy i obnizajac para-
metry nasienia, wplywaja na plodnos¢ meskich osob-
nikéw [46-49]. Ponadto rézne rodzaje nanoczastek —
m.in. nanoczgstki srebra [50] i zlota metalicznego [51],
a takze nieorganicznej krzemionki [52] - przenikaja
przez tozysko. Konieczne wydaja sie wigc dalsze inten-
sywne prace, majace na celu okreslenie zwigzku mie-
dzy prenatalng ekspozycja na nanoczastki a zdrowiem
potomstwa.

Detekcja nanoczastek

i biomarkery narazenia na ich dzialanie

Stosowanie nanopestycydéw wiaze si¢ potencjalnym
uwalnianiem substancji aktywnej do otoczenia. Obec-
no$¢ pozostatosci pestycydéow w zywnosci czy wodzie
pitnej podlega $cistym normom unijnym. Dostepnych
jest wiele zwalidowanych metod ich oznaczania, na
czele z technikami chromatograficznymi, spektro-
metrig mas, ale takze prostszych i pozwalajacych na
szybka detekcje technikami immunologicznymi czy

enzymatycznymi. Detekcja nanoczastek jest tematyka
now3 i brakuje regulacji dotyczacych oceny ryzyka na-
razenia na ich dziatanie. Wykrywanie pozostalosci na-
noczastek w ztozonych matrycach, jak woda pitna czy
probki zywnosci, jest problematyczne, gdyz ze wzgledu
na zbyt male rozmiary niemozliwe jest okreslenie licz-
by nanoczastek metodami instrumentalnymi, wyko-
rzystujacymi zjawisko rozszczepienia $wiatta. Stwarza
to problemy natury technicznej i koniecznos¢ doboru
odpowiedniej aparatury pomiarowej. Wykorzystywane
s3 inne, wymagajace specjalistycznego sprzetu techniki
pomiarowe, tj. okreslanie wielkosci czgstek na podsta-
wie ruchéw Browna, rezonansowa spektroskopia Ra-
mana czy rézne odmiany mikroskopii elektronowe;j.
Problematyczne jest takze oznaczanie nanoczastek
w badanym powietrzu. Nanoczastki projektowane sa
jedynie niewielka frakcja nanoczastek wystepujacych
w powietrzu. Ponadto, ze wzgledu na malg mase, na-
noczastki charakteryzuje niewielkie stezenie masowe
w badanym uktladzie, co uniemozliwia ich oznaczenie
metoda wagowa. Z tego samego wzgledu trudne jest ich
odréznienie od nanoczastek wystepujacych naturalnie
w przyrodzie oraz tych pochodzenia antropologiczne-
go. Do$¢ powszechnie stosowang metoda jest uzycie
licznikéw neutralnych jader kondensacji, w ktérych
technikami optycznymi oznacza si¢ kropelki powsta-
jace na nanoczgstkach w atmosferze przesyconych par
alkoholu. Uzywane sg takze systemy oparte na pomia-
rze elektrycznej ruchliwosci czastek lub ich aktywno-
$ci katalitycznej, a takze rédzne odmiany spektrometrii
mas [53,54]. Ze wzgledu na malg liczbe przeprowadzo-
nych badan obecne metody wykrywania nanoczastek nie
sa zweryfikowane, a ich wyniki — mafo poréwnywalne.

Z toksykologicznego punktu widzenia niezwykle
istotny jest monitoring biologiczny, pozwalajacy na
ocene dawki wchlonietych szkodliwych substancji
i oszacowanie ryzyka dla zdrowia. W tym celu ozna-
czane s3 tak zwane biomarkery ekspozycji. Moga by¢
nimi zaréwno stgzenia substancji szkodliwych, jak i ich
metabolitéw, produktéw interakeji z docelowymi sub-
stancjami. W przypadku pestycydéw oznaczane sg one
gtéwnie w moczu i krwi, ale takze we wlosach, $linie
czy pocie [55]. W przypadku nanoczastek metali i ich
tlenkéw biomarkerami ekspozycji moga by¢ stezenia
odpowiadajacych im metali, powstajacych na sku-
tek przemian metabolicznych nanoczastek. Mozna je
oznacza¢ w takich materiatach biologicznych, jak krew,
osocze, mocz i kal, co potwierdzono nie tylko w bada-
niach na zwierzetach, ale takze w badaniach z udziatem
ochotnikéw [56,57].
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Oznaczanie biomarkeréw ekspozycji jest jednak
rzadko wykorzystywane w praktyce klinicznej. Waz-
nym elementem nadzoru nad zdrowiem rolnikéw na-
razonych na dzialanie srodkéw ochrony roslin jest na-
tomiast oznaczanie biomarkeréw efektu — mierzalnych
zmian w organizmie osoby narazonej. Biomarkery te
stuza zaplanowaniu leczenia i okresleniu rokowania.
W przypadku nanoczastek biomarkerami efektu moga
by¢ parametry §wiadczace o obecnosci stresu oksyda-
cyjnego i zapalenia, a takze markery genotoksycznosci.
Do proponowanych markeréw efektu mozna zaliczy¢
m.in. stezenie cytokin prozapalnych, np. interleuki-
ny 6 lub czynnika martwicy nowotworu, czy okreslenie
odsetka komorek subpopulacji CD4 i CD8 limfocy-
tow T - odgrywajacych wazng role w dziataniu ukta-
du odpornosciowego [58,59]. Biomarkerami efektu sa
takze parametry swiadczace o wystapieniu stresu ok-
sydacyjnego, m.in. aktywnos$ci enzyméw antyoksyda-
cyjnych - glutationu czy dysmutazy ponadtlenkowej,
a takze stezenie dialdehydu malonowego, bedacego
produktem peroksydacji lipidéw [60]. Do biomarkeréw
efektu zaliczamy takze czynniki §wiadczace o genotok-
sycznosci nanomateriatow, takie jak stopien fragmenta-
cji DNA czy poziom uszkodzen chromosoméw badany
testem mikrojadrowym [61]. Poszukiwane sg réwniez
inne biomarkery, do ktérych oznaczenia wykorzystu-
je si¢ techniki z grupy ,,-omik”, na czele z proteomika,
genomika czy metabolomikg. Pozostajg one jednak do-
piero w fazie badan.

WNIOSKI

Zastosowanie w rolnictwie zdobyczy nanotechnologii
to stosunkowo mloda dziedzina. Brakuje odpowied-
nich norm, ktdére regulowalyby standardy obowigzu-
jace przy ich stosowaniu. Cho¢ w krajach cztonkow-
skich UE i Szwajcarii pojawiajg si¢ pierwsze regulacje
dotyczace tego zagadnienia, inne panstwa dysponuja
jedynie ogélnymi wytycznymi dla szeroko pojetego
przemystu [62]. Nie opublikowano tez badan okresla-
jacych bezpieczenstwo stosowania nanopestycydow
dla $rodowiska, ale przede wszystkim brakuje prac
okreslajacych ich wpltyw na zdrowie czlowieka. Z racji
wykonywanego zawodu grupg szczegdlnie narazong sg
rolnicy. Istotne wydaje si¢ prowadzenie intensywnych
badan okreslajacych, czy stosowanie nanoczastek jako
no$nikow pestycydow nie zwigksza efektéw szkodli-
wego dziatania chemicznych srodkéw ochrony roslin
wobec ludzkiego organizmu. Nieznany jest tez wpltyw
nanoczastek stosowanych jako substancja aktywna

per se, cho¢ wyniki badan in vitro na modelach komor-
kowych oraz badania na zwierzetach wskazuja, ze rdz-
ne rodzaje nanoczastek wykazuja dzialanie toksyczne
wobec komorek ssakow. Nie przeprowadzono jednak
badan in vivo w populacji ludzkiej ani duzych badan
epidemiologicznych.

Niniejszy artykut ma na celu zwrécenie uwagi kli-
nicystow majacych pod swojg opieka pracownikéw rol-
nictwa i ich rodziny na problem, jakim jest narazenie
na dzialanie nanopestycydéw. W zwiazku ze wzrostem
wykorzystania nanotechnologii w rolnictwie nieznane
dotad skutki ekspozycji na te nowoczesne ksenobioty-
ki $rodowiskowe moga bowiem wymaga¢ w najbliz-
szych latach szczegdlnej uwagi zaréwno badaczy, jak
ilekarzy.
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