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1 Zakladni informace o subsystému
1.1 Uvod

Lidsky biomonitoring zahrnuje sledovani biomarkeri expozice, resp. interni davky (kontaminanty
nebo jejich charakteristické metabolity) 1 biomarkerti saturace vybranymi benefitnimi prvky
analyzovanymi v télnich tekutinach a tkanich jednotlivych popula¢nich skupin.

Subsystém 5 (biologicky monitoring) vychazi z usneseni vlady Ceské republiky &. 369/1991 Sb. V
rutinnim provozu je od roku 1994 pod garanci Statniho zdravotniho tstavu v Praze. Do roku 2002 byl
realizovan ve spolupraci s pfisluSnymi krajskymi a okresnimi hygienickymi stanicemi, od roku 2003
ve spolupréci s piisluSnymi zdravotnimi tstavy a od roku 2008 s dislokovanymi pracovisti Statniho
zdravotniho ustavu.

1.2 Cile subsystému V

Vysledky biologického monitorovani poskytuji podklady k hodnoceni celkového piivodu toxickych
latek do organismu z rtiznych zdroji, k ur¢eni referen¢nich hodnot pro populaci v naSich podminkach,
k odhadu urovné zatéze, k signalizaci potencialniho zdravotniho rizika zvysSené expozice a k urceni
trendi expozice v dlouhodobych ¢asovych fadach a k ovéteni ucinnosti realizovanych preventivnich
opatfeni. SouCasn¢ piinaSeji udaje o saturaci populace vybranymi benefitnimi prvky. Biologicky
monitoring navazuje na vysledky monitorovani toxickych latek predev§im v potrave, ovzdusi a vodé.
Vysledky slouzi také k mezinarodnimu porovnani zatéze evropské populace toxickymi latkami.

1.3 Obsah odborné zpravy

Predmétem Odborné zpravy za rok 2020 jsou vysledky biologického monitoringu ziskané ze vzorkt
krevniho séra ucastnikli Setfeni zdravotniho stavu EHES 2019 koordinovaného Statnim zdravotnim
tstavem (SZU) v letech 2019-2020 (www.szu.cz/ehes). V séru byly analyzovany koncentrace
perfluoroalkylovanych slou¢enin (PFAS), které jsou Siroce rozSifenymi Vysoce persistentnimi
toxickymi latkami se silnym bioakumulativnim potencidlem. Vysledky ziskané u dospélych osob
Vv tomto Setfeni byly porovnany s obsahem PFAS v krevnim séru darcti krve z minulé studie dospélych
vroce 2018, odebiranych na transfuznich stanicich stejnych mést, kde probihal i biomonitoring studie
EHES 2019. Cilem porovnani bylo posoudit, do jaké miry je vnitini expozice toxickym latkam
vybranych zdravych jedinct — darcii krve podobna zatézi bézné dospélé populace.



2 Organizace subsystému V v roce 2020

Sledované oblasti Praha, Liberec, Ostrava, Zd’ar nad Sazavou
Populaéni skupina Dospéli
Pocet osob 242
Sledované matrice Krevni sérum
Sledované parametry e PFBS
(zkratky viz Vysvétlivky str.12) e PFHpA
e PFHxS
e PFOA
e PFNA
e PFOS
e PFDA
e PFUdA
e PFDoA
e PFTrA
e FOSA
2.1 Analyzujici laboratore
Analyt Matrice Organizace Odpovédné osoby
Perfluoalkylované slou€eniny E;:J;l SzU Ing. Adam Vavrous

2.2 Organizace a koordinace studie EHES

MUDr. Nadézda Capkova
RNDr. Michala Lustigova, PhD.
ve spolupraci s UZIS

Biologicky monitoring:

Prof. MUDr. Milena Cerna, DrSc.
Mgr. Tomas Janos

RNDr. Vladimira Puklova

Mgr. Zdenka Tupa

Mgr. Nicole Vodrazkova




3 Metodicka ¢ast

3.1 Nabor participantia

Vsichni respondenti zdravotniho Setfeni EHES 2019 ve sledovanych lokalitach byli pozvani K ucasti
na studii biomonitoringu. Byla jim vysvétlena diilezitost biologického monitoringu a byli pozadani o
souhlas s uchovanim zbylé odebrané¢ krve pro analyzu PFAS v krevnim séru.

3.2 Vstupni kritéria pro nabor participanti

o vk 25— 64 let
e podpis informovaného souhlasu se studii
e vyplnéni kratkého dotazniku

3.3 Odbéry biologického materiilu

Kazdému souhlasicimu G¢astnikovi Setfeni EHES 2019 byla pro odbéry krve pifedana polypropylénova
zkumavka, jednorazova pipeta a stitky s identifikaénimi kody ucastnika. Odbéry krve byly zajistovany
ve zdravotnickych zafizenich ve sledovanych lokalitach. Po laboratorni analyze krevniho séra pro
potieby studie EHES 2019 bylo zbylé krevni sérum odpipetovano do zkumavek opatienych prislusSnym
kodem, a zamrazeno ve svislé poloze pii teploté -18° C az -20° C. Vzorky séra byly svezeny do
laboratoie SZU v Praze, kde byly poté analyzovany.

3.4 Pouzité analytické metody

PFAS v krevnim séru byly stanovovany vysokoucinnou kapalinovou chromatografii (HPLC) ve
spojeni s tandemovym hmotnostnim spektrometrem (MS/MS). Meze stanovitelnosti (LOQ) se
Vv zavislosti na objemu vzorku séra pohybovaly v rozmezi 0,009 — 0,15 ng/ml (viz Tabulka 1: ptiloze

Zpravy).

3.5 Statistické metody

Pro testovani rozdili v hladinach PFAS v krevnim séru mezi dvéma skupinami dospélych, darcti krve
a ucastnikt studie EHES, byl pouzit neparametricky Mann-Whitney U test a Wilcoxonuv test. Ob¢
sledované skupiny osob se lisily vékovym slozenim a zastoupenim muzii a Zzen. Z diivodu mozného
vlivu téchto ukazatelti na obsah sledovanych latek v krevnim séru a tudiz ptipadného zkresleni pfi
porovnani obou soubort, byla ve statistickém zpracovani tato fakta zohlednéna. Pro porovnani obou
skupin dospélych byla pouzita vicefaktorova analyza rozptylu (ANOVA), kde zavisla proménna byl
pfirozeny logaritmus obsahu sledovanych PFAS v séru a nezdvislé proménné pohlavi, v€k (v€kové
kategorie) a skupina (uc¢astnici studie EHES 2019, darci krve). Statisticka vyznamnost byla stanovena
na hladin¢€ a=0,05 (oboustranng¢).



3.6  Charakteristika sledovanych latek

Obecné informace

Perfluoroalkylované latky (PFAS) je spole¢ny nazev pro skupinu fluorovanych alkylovanych
sloucenin, jejichz nejvyznamngjSimi zastupci jsou kyselina perfluorooktanovda (PFOA) a
perfluorooktansulfonat (PFOS). Jsou to Siroce rozsifené vysoce perzistentni organické polutanty s
bioakumulacnim potencidlem. Tyto latky se pouzivaji ke zlepSeni odolnosti pfedméti vici vode a
vlhkosti, mastnoté a necistot¢, napf. kobercl, calounéni, nepromokavého obleceni a obuvi,
potravinovych oballi, neptilnavych povrchli apod. Mezi hlavni primyslova odvétvi pouzivajici PFAS
patii letecky a automobilovy pramysl, vyroba textilu, vyrobkli pro domécnost, elektroniky, hasicich
ptistrojii, medicinskych pfedmétii a zpracovani potravin. Do zivotniho prostfedi (pidy a vody) se ve
velkém dostavaji zejména z hasici pény pouzivané pro haseni paliv (ropy, benzinu, jinych chemickych
provozi a také pii pravidelnych hasi¢skych cvicenich na letistich ¢i ve vojenskych objektech. Uvoliuji
se také z oSetfenych vyrobku pii jejich pouzivani, recyklaci nebo likvidaci [1].

V poslednich desetiletich zacali sv€tovi vyrobci nahrazovat PFAS s dlouhym fetézcem zéstupci s
krat§im fetézcem nebo nefluorovanymi latkami, které vSak mohou mit podobné t€¢inky na zdravi. Od
roku 2009 je kyselina perfluoroktansulfonova (PFOS) a jeji derivaty zahrnuta do mezinarodni
Stockholmské umluvy, a vyloucilo se jeji pouziti. Podle natizeni EU o perzistentnich organickych
znecist'ujicich latkach je PFOS v EU omezen jiz vice nez 10 let. Stockholmska umluva dale reguluje
globalni eliminaci kyseliny perfluoroktanové (PFOA), jejich soli a sloucenin. PFOA je podle natizeni
Evropské komise zakazana od roku 2020. Nahradou za zakdzanou PFOA byla pouzivana kyselina
perfluorohexansulfonova (PFHxS), ktera je vSak rovnéz siln¢ bioakumulativni. Proto probihaji kroky
pro jeji zafazeni do Stockholmské imluvy a naslednou globélni eliminaci. Dalsi zastupci PFAS jsou
zafazeni na kandidatni listinu latek Evropské chemické agentury vzbuzujicich velké obavy a
vyzadujicich autorizaci.

V zari 2020 stanovil Evropsky ufad pro bezpecnost potravin (EFSA) novy bezpecnostni prah pro
hlavni perfluoralkylové latky, které se hromadi v téle: kyselina perfluorooktanova (PFOA),
perfluoroktansulfonét (PFOS), kyselina perfluorononanova (PFNA), kyselina
perfluorohexansulfonova ( PFHxS) [2]. Prahova hodnota - skupinovy tolerovatelny tydenni piijem
(TWI) 4,4 nanogramt na kilogram télesné hmotnosti za tyden - je soucasti védeckého stanoviska k
rizikim pro zdravi lidi z pfitomnosti téchto latek v potravinach. Pfepracované znéni smérnice o pitné
vodé, které vstoupilo v platnost 12. ledna 2021, obsahuje limit 0,5 pg/l pro vSechny PFAS, cozZ je v
souladu s tzv. skupinovym pfistupem [3].

Zdroje expozice

Jak Casto u perzistentnich slouéenin byva, pronikaji do potravniho fetézce. Cestami expozice je tak
piredev$im konzumace kontaminovanych potravin a pitné vody, konzumace potravin balenych do
obalt obsahujici PFAS (obaly na pizzu, popcorn, na jidla typu fast food), ptenosem z ruky do ust z
povrchil oSetfenych materiala (Calounéni, oble€eni, koberce) potencidlné vyznamné zejména u malych
déti [1].



Zdravotni vyznam

Studiemi na zvitatech byla prokazana vyvojova a reproduk¢ni toxicita, hepatotoxicita, nefrotoxicita a
neurotoxicita, bunécna toxicita, karcinogenita a poSkozovani hormondlni rovnovahy (ovlivnéni
hormon §titné zl1azy, pohlavnich hormonti) [1].

Biologicky monitoring

Pro sledovani zatéze populace se nejcastéji vyuziva analyza PFAS v krvi a také v matefském mléku
z divodu odhadu ptijmu PFAS kojenim a mozné zaté¢ze kojenci. V ramci Evropské Iniciativy
Lidského Biomonitoringu (HBM4EU) jsou PFAS zafazeny na prvni seznam prioritnich latek [4].

3.7 Charakteristika sledovanych skupin dospélych

V ramci narodni studie EHES v obdobi let 2019 az 2020 byly ziskdny vzorky krevniho séra od 242
0sob. Soubor darci krve (2018) mél nizsi vékovy pramér (39 let vs 47 let) a vyssi zastoupeni muzt
(65 % vs 36 %), nez soubor dospélych ze studie EHES, viz tab. 6.2.1.

Primérna hodnota Body Mass Indexu (BMI) Gcastnikd studie EHES 2019 ¢inila 27,5, darct krve
26,7.

Tab. 3.7.1 Charakteristiky soubori darca krve (2018) a acastniki studie EHES (2019) podle
pohlavi a vékového sloZeni

Vékova kategorie (v letech)
Skupina Celkem
<29 30-39 40-49 50-59 60+
Darci krve Pohlavi  MuzZi 43 93 80 33 6 255
% 16,9 36,5 31,4 12,9 2,% 100,0
Zeny 34 29 56 20 1 140
% 24,3 20,7 40,0 14,3 0,7 100,0
Celkem 77 122 136 53 7 395
% 19,5 30,9 34,4 13,4 1,8 100,0
EHES Pohlavi  Muzi 8 18 30 21 11 88
2019 % 9,1 20,5 34,1 239 12,5 100,0
Zeny 9 24 54 42 25 154
% 5,8 15,6 35,1 27,3 16,2 100,0
Celkem 17 42 84 63 36 242
% 7,0 17,4 34,7 26,0 14,9 100,0




4 Vysledky analyz

V piipadé zjisténi koncentrace sledované latky v matrici pod limitem kvantifikace (LOQ) byla pro
dalsi hodnoceni pouzita hodnota rovna 2 meze stanovitelnosti dané metody. U téch zastupcli PFAS,
kde byl podil vzorkd s hodnotami pod LOQ dané analytické metody vyssi nez 50 % nebyla provedena
kvantifikace vysledkd, viz Piiloha.

4.1 Obsah PFAS v krevnim séru ucastniki studie EHES a darca krve

Zastoupeni 11 sledovanych slouc¢enin PFAS v krevnim séru bylo u obou skupin dospélych podobné.
V krevnim séru Gcastnikt studie EHES 2019 byly zjistény pozitivni nalezy (hodnoty nad mezi
kvantifikace) ve vSech vzorcich (100 %) wu kyseliny perfluorooktanové (PFOA),
perfluorooktansulfonatu (PFOS) a perfluorohexansulfonatu (PFHxS). V krevnim séru darci krve byly
zjistény pozitivni nalezy ve vSech vzorcich rovnéz u PFOA a PFOS, a také u kyseliny
perfluorononanové (PFNA). Témét ve vSech vzorcich byly pozitivni nalezy také u kyseliny perfluoro-
n-dekanové (PFDA) (EHES i darci 99,5 %), kyseliny perfluoroundekanové (PFUdA) (EHES 92,6 %,
darci 97,2 %), kyseliny perfluorononanové PFNA (EHES 98,4 %) a perfluorohexansulfonatu (PFHxS)
(darci 99,5 %). VySe uvedené PFAS byly piedmétem dalsiho zkoumani. Zakladni statistické
charakteristiky jejich obsahu u obou skupin jsou uvedeny v Tabulce 4.1.1 a 4.1.2.

Tab. 4.1.1 Koncentrace PFAS v krevnim séru ucastniki studie EHES 2019, v ng/ml

N=242 PFOA PFOS PFHXS PFNA PFDA PFUdA
GM 0,680 3,483 0,378 0,349 0,158 0,077
Cl95 0,626-0,740 3,165-3,834 0,350-0,409 0,324-0,376 0,146-0,171 0,071-0,085
Kv25 0,441 2,121 0,254 0,243 0,105 0,051
Median 0,687 3,637 0,393 0,362 0,153 0,083
Kv75 1,052 5,504 0,582 0,519 0,235 0,126
Kv95 1,795 11,891 0,941 0,884 0,468 0,243
Min 0,040 0,277 0,027 0,019 0,023 0,006
Max 3,916 40,323 1,490 1,707 1,074 0,342
Tab. 4.1.2 Koncentrace PFAS v krevnim séru darci krve (2018), v ng/ml

N=395 PFOA PFOS PFHXS PENA PFDA PFUdA
GM 1,362 2,836 0,312 0,272 0,141 0,064
Cl195 1,277-1,452 2,590-3,105 0,291-0,335 0,254-0,290 0,132-0,151 0,060-0,068
Kv25 1,053 1,681 0,213 0,188 0,092 0,436
Median 1,475 2,738 0,314 0,281 0,143 0,067
Kv75 2,074 4,493 0,475 0,406 0,203 0,957
Kv95 3,200 13,303 1,011 0,707 0,428 0,176
Min 0,150 0,137 0,014 0,026 0,014 0,007
Max 9,888 89,036 3,018 4,192 1,631 0,356

Pozn. k Tab4.1.1a Tab 4.1.2:

GM: geometricky primeér




CI95: 95% interval spolehlivosti pro geometricky prameér
Kv25: 25% kvantil

Median: 50% kvantil

Kv75: 75% kvantil

Kv95: 95% kvantil

U ostatnich sledovanych zastupci PFAS - kyseliny perfluorobutansulfonové (PFBS), kyseliny
perfluoroheptanové (PFHpA), kyseliny  perfluorododekanové (PFDoA), kyseliny
perfluorotridekanové (PFTrA) a perfluorooktansulfonamidu (FOSA) - se pozitivni nalezy v obou
skupinach dospélych pohybovaly v rozmezi od 0 % do 45 % ptipadt a tudiz nebyly kvantifikovany.
Podil pozitivnich nalezi PFAS v krevnim séru v obou skupinach dospélych je uveden v Ptiloze.

Koncentrace vSech zastupci PFAS v krevnim séru mezi sebou vyznamné korelovaly (Spearmaniv
korela¢ni koeficient, p<0,01).

Obsah PFOA a PFOS v krevnim séru lze hodnotit porovnanim s meznimi hodnotami stanovenymi
Komisi pro biomonitoring pfi némecké Federalni agentuie pro zivotni prostfedi UBA [5, 6]. Pro PFOA
bylo u dospélych osob z obou soubort zjisténo piekroceni bezpecné mezni hladiny I. stupné, pod
kterou podle soucasného poznani nehrozi zdravotni dopady, u 18 % osob, a pro PFOS tém¢t u jedné
ctvrtiny osob (23 %). PiekroCeni mezni hodnoty II. stupné, nad kterou existuje zvySené riziko
poskozeni zdravi a expozice vyzaduje intervenci, bylo zjiSténo u PFOS, a to celkem u 13 osob z 637
ucastnikai.

4.2 Porovnani obsahu PFAS v séru uéastnika studie EHES a darci krve

Oba porovnavané soubory se lisily vékovym slozenim a zastoupenim muzi a zen. Soubor dospélych
ze studie EHES 2019 mél vyssi vékovy pramér (47 let vs 39 let) a nizsi zastoupeni muzi (36 % vs
65%) nez soubor darcu krve (2018).

U 0sob z obou skupin vyznamn¢ vzrustal obsah vSech Sesti hodnocenych zastupcti PFAS s vékem (na
hladin¢ vyznamnosti p<0,001). Naopak vyznamny vliv pohlavi na obsah PFAS v séru byl nalezen
pouze u PFHxS, dosud pouzivané nevhodné nahrady PFOA. Muzi méli ve vSech vékovych kategoriich
vy$$i koncentrace nez zeny. Vliv télesné hmotnosti, vyjadiené pomoci Body Mass Indexu, na
koncentrace PFAS v séru se nepotvrdil.

Hladiny PFAS v krevnim séru se mezi obéma soubory dospélych vyznamné ligily. Uastnici studie
EHES m¢li stfedni koncentrace vSech hodnocenych PFAS vyss$i nez skupina darct krve, coz
koresponduje s vyssim vékem ucastnikit EHES. Vyjimkou byla kyselina perfluorooktanova (PFOA),
u které naopak darci krve vykazovali hladinu vyznamné vyssi.

Po ocisténi od vlivu rozdilného slozeni obou souborti dospélych z hlediska véku a pohlavi, a po
zohlednéni skupiny jako dalsi nezavislé proménné, bylo zjisténo, ze rozdily v obsahu PFAS mezi
skupinami ucastnikl studie EHES a darct krve nejsou vyznamné. Jedinou vyjimkou je PFOA, jejiz
obsah v séru ziistal vyznamné vyssi ve skupiné darcti krve (p<0,001). Navic zde byl zjistén vyznamny
(p=0,008) spojeny efekt kombinace faktord véku a skupiny (interakce). To znamena, Ze pouze u PFOA
existuje v kazdé z obou skupin jiny prub¢h zavislosti koncentrace na véku. U Gcastnikt studie EHES
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byla koncentrace PFOA s vékem vyrazné rostouci, ale na podstatné nizSich hladinach nez u darcu (obr.
4.2.1). Podobny prib¢h zavislosti koncentrace na véku byl pozorovan pro vSechny ostatni PFAS. U
darci krve byl obsah PFOA ve vékovych kategoriich zhruba konstantni s mirnym rastem az u vékové
kategorie 60+, ale celkové ve vyssich hladinach nez u druhé skupiny.

Obr. 4.2.1 Prubéh zavislosti obsahu PFOA v séru na véku ve skupiné tucastniku studie EHES
2019 a darcu krve vyjadi‘eny pomoci odhadu ,,marginal means*“* logaritmu koncentrace PFOA
v séru (ANOVA)

Estimated Marginal Means of logPFOA

Group

Darci
EHES

1,00

50

007

Estimated Marginal Means

-,507

-1,007

I T T T T
do 29 let 30-39 let 40-49 let 50-59 let nad 60 let
Vék_kat

* pojem ,,marginal means* vyjadiuje, jaké jsou skupinové priméry pro jednotlivé skupiny dospélych
(EHES a déarci) a v€kové kategorie.
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S5 Zavér

Zaverem lze konstatovat, Ze rozdily v obsahu persistentnich bioakumulativnich toxickych latek Siroce
rozSitenych v prostfedi pravdépodobné nebudou vyznamné rozdilné u standardné monitorované
skupiny dérct krve oproti bézné dospé€lé populaci.

6 Vysvétlivky

PFBS kyselina perfluorobutansulfonova
PFHpA kyselina perfluoroheptanova
PFHxXS kyselina perfluorohexansulfonova
PFOA kyselina perfluorooktanova

PFNA kyselina perfluorononanova

PFOS perfluorooktansulfonova kyselina, perfluoroktansulfonat
PFDA kyselina perfluoro-n-dekanova
PFUdA kyselina perfluoroundekanova
PFDoA kyselina perfluorododekanova
PFTrA kyselina perfluorotridekanova
FOSA perfluorooktansulfonamid

LOQ mez stanovitelnosti
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Priloha

Tabulka 1: Podil pozitivnich nalezi PFAS v obou skupinach dospélych a meze kvantifikace

(LOQ)

% nad LOQ LOQ* (ng/ml)

EHES Darci Celkem EHES Darci

N=242 N=395 N=637
PFBS 28,1 3,8 13,0 0,028-0,113 0,009-0,027
PFHpA 16,5 438 33,6 0,125-0,5 0,009-0,027
PFHxXS 100 99,5 99,7 0,013-0,05 0,009-0,027
PFOA 100 100 100 0,038-0,15 0,009-0,027
PFENA 98,4 100 99,4 0,038-0,15 0,0095-0,029
PFOS 100 100 100 0,038-0,15 0,014-0,041
PFDA 99,5 99,5 99,5 0,013-0,05 0,009-0,027
PFUdA 92,6 97,2 95,4 0,013-0,05 0,009-0,027
PFDoA 38,8 44,8 42,5 0,013-0,05 0,009-0,027
PFTrA 15,3 29,1 23,9 0,013-0,05 0,009-0,027
FOSA 0 0 84,3 0,013-0,05 0,009-0,027

*Rozpéti mezi stanovitelnosti je dano riznym objemem vzorku séra (0,5, 1, 2 nebo 3 ml).
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