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Izpeljava na humanem biomonitoringu

temelječih smernih vrednosti (angl. “HBM 

Guidance Values”; HBM-GV)

Ugotavljanje povezanosti med 

izpostavljenostjo kemikalijam, 

zdravstvenimi izidi in biomarkerji učinka



• HBM-GV za splošno populacijo in poklicno izpostavljene odrasle

osebe: koncentracija kemikalije ali njenih presnovkov v človeških

tekočinah ali tkivih, pri kateri glede na trenutno znanje ni

tveganja za pojav negativnih učinkov za zdravje:

⚬ splošna populacija→ dolgoročna izpostavljenost,

⚬ delavci→ izpostavljenost preko celotne delovne dobe

• kemikalije brez praga učinka (genotoksične rakotvorne snovi) →

HBM ekvivalenti izpostavljenosti za tveganje raka (angl. “HBM

Exposure Equivalents for Cancer Risk”; HBM-EECR)



• osnova za določitev HBM-GV za splošno 

populacijo = ADI 0.0012 mg/(kg tm/d) za 

γ-cihalotrin (EFSA 2014),

• poročilo pregledano znotraj skupine in 

oktobra posredovano nacionalnim 

vozliščem

• podlaga za opredelitev HBM-GV 

za splošno populacijo = NOAEL

za razvojno toksičnost pri 

podganah,

• metabolita AHB in EHB**,

• HBM-GV za delavce v pripravi,

• poročilo pregledano znotraj 

skupine in nacionalnih vozlišč, 

slabši odziv

• opredeljen kritični učinek: reprotoksičnost,

• endokrini potencial,

• HBM4EU: HBM-GV za splošno populacijo: 

340 µg/g kreatinina

µ

*metabolit cihalotrina: Cis-3-(2-kloro-3,3,3-trifluoroprop-1-enil)-2,2-dimetilciklopropankarboksilna kislina,
** 2-(4-amino-2-hidroksibenzoil) benzojska kislina (AHB) in 2-(4-(etilamino)-2-hidroksibenzoil) benzojska kislina (EHB)

• ftalati z alternativami (DiNP, DiDP, 

DEP, DEHTP, DEHA), mešanice

kemikalij!

• kovine:

⚬ Al: veliko različnih spojin in poti

izpostavljenosti, januarja prvi

osnutek poročila;

⚬ Cr VI: posodobitev trenutne

mejne vrednosti, ki ni skladna z 

evropskimi cilji, posebej za

delavce v procesih kromiranja in 

varilce,

⚬ Hg (M36),

⚬ As,

⚬ Ni,

• PFAS (v fazi določanja obsega dela),

• bisfenoli (A, S, F) obravnava v luči

posodobljene vrednosti TDI s strani

EFSA,

• dodaten pesticid po izbiri

š

µ

µ



klasifikacija Mednarodne agencije za raziskovanje raka (angl. “International Agency for Research 

on Cancer”; IARC): nikljeve spojine - rakotvorna skupina 1, nikelj kot kovina in nikljeve zlitine -

skupina 2B kot morda rakotvorne snovi za človeka

akutni in kronični toksični učinki pogojeni s kemijsko obliko, topnostjo in biodostopnostjo ter potjo 

izpostavljenosti (zaužitje, vdihavanje ali stik s kožo),

splošna populacija (z izjemo kadilcev) primarno izpostavljena preko uživanja živil in v manjši meri s 

pitjem vode, pri poklicno izpostavljenih skupinah prednjačita vdihavanje in stik s kožo

pojavljanje raka na pljučih, v nosnih in obnosnih votlinah le v primeru 

vdihavanja, trenutno ni na voljo raziskav, ki bi dokazale povezanost med 

pojavom rakavih sprememb in oralno izpostavljenostjo niklju
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izpostavljenost splošne populacije večinoma preko zaužitja hrane

→ povprečje rezultatov obeh študij zaokroženo navzdol

š Glede na podatke evropskih raziskav in NHANES se P95 koncentracije Ni v 

urinu gibljejo v razponu od 4,3 do 6 µg/L v neonesnaženih regijah, medtem 

ko le-te v industrijsko onesnaženih območjih dosegajo celo 18 µg/L



• →

• RAC (ECHA) = Odbor za oceno tveganja Evropske agencije za kemikalije:
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• TDI = 13 µg/kg tm/dan,

• dnevni dihalni V za delavce (ECHA 

priporočila): 10 m3 (za 8-urno izpostavljenost)

ž →

na podlagi 

pojavljanja raka 

nosnih in 

obnosnih votlin

č → č č →



• pretvorba inhalabilne OEL v 

koncentracijo Ni spojin v urinu z 

uporabo enačb linearne regresije iz

študij z najmočnejšo povezanostjo

med koncentracijami Ni v zraku in 

urinu (r = 0,96),

• prevladovale študije delavcev v 

rafinerijah niklja in zaposlenih v 

procesih galvanizacije,

• razpon izračunanih koncentracij Ni 

v urinu, ki ustrezajo inhalabilni OEL: 

20,5 – 111,3 µg/L

• prevladovale študije poklicne 

izpostavljenosti med varjenjem 

nerjavnega jekla,

• razpon izračunanih koncentracij Ni v 

urinu, ki ustrezajo inhalabilni OEL: 

4,70 µg/L – 13,5 µg/L

µ

µ

• poklicna izpostavljenost = mešanica topnih in slabo topnih

Ni spojin,

• ob neuporabi rokavic, je pomembna pot izpostavljenosti pri

delavcih poleg vdihavanja tudi vnos “od rok do ust”,

• glavna pot izpostavljenosti splošne populacije je z uživanjem

živil, pri delavcih vdihavanje→ vnos niklja s hrano zmanjša

delež izločanja topnih nikljevih spojin iz telesa→HBM-GV za

delavce ščiti tudi pred nastankom reprotoksičnih učinkov



č
prekrivanje vsebine 

→ različna cilja

• vključitev meritev zdravstvenih izidov in biomarkerjev učinka v HBM raziskave

preko standardiziranih anamnestičnih vprašalnikov (HES – “Health Examination 

Surveys”),

• izvedba študije izvedljivosti, v okviru katere se bo raziskalo možnosti ocenjevanja

pretekle izpostavljenosti kemikalijam in določitve ravni biomarkerjev učinka na

podlagi vzorcev, shranjenih v biobankah
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• glede na podatke HBM4EU 37,4 % najstnikov preseglo

biomonitorinški ekvivalent (BE) za nerakotvorne učinke

(6.4 µg/L),

• pregled literature → glavne ugotovljene pomanjkljivosti:

⚬ pomanjkanje študij, ki so osredotočene na

ugotavljanje učinkov izpostavljenosti As pri

mladostnikih,

⚬ odsotna speciacija As, v večini študij je kemikalija

navedena kot celotni As,

⚬ posredno ugotavljanje izpostavljenosti, preko

meritev iz okolja



Zdravstveni izidi
(in potencialni
biomarkerji 
učinka) v 
povezavi z 
izpostavljenostjo
najstnikov TRA



Zdravstveni izidi (in 
potencialni biomarkerji 
učinka) v povezavi z 
izpostavljenostjo
najstnikov TRA
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Vprašljiva uporaba biomarkerjev spolnega

razvoja, leptina z adiponektinom in 

Kisspeptina z BDNF metilacijo:

• premajhen nabor vzorcev (delitev na

moške in ženske),

• večinoma gre za naključne vzorce (“spot 

samples”),

• neujemanje starostnih razponov

Opredeljen nabor biomarkerjev učinka 

glede na zbrane podatke v sklopu delovnih 

skupin 4.1.3, točkovanja na podlagi 

določenih kvalitativnih in kvantitativnih 

kriterijev ter rezultatov 2 anket, poslanih 

lastnikom raziskav:
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